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Nazife BAKIR [ B

Bagimlilik, ¢ok boyutlu, diger zihinsel rahatsizliklarin goériilmesinde
biiytik bir risk faktorii olan, kronik ve tekrarlayan bir bozukluktur (1). Baska
bir deyisle, bagimlilik kisinin zarar gérdiigii halde madde kullanmaya devam
etmesi, kullandig1 maddeyi uzun siire birakamamasi, siirekli madde arayisi
icinde olmasi ve kullandig1 madde dozunu giderek arttirmasi ile karakterize
bir tablodur (2). Madde kullaniminin nedenleri, arkadas grubuna bagh
nedenler ,ebeveyne bagh nedenler, kisiye bagl nedenler, biyolojik nedenler,
toplumsal, kiiltiirel, sosyal nedenler olarak siniflandirilabilir (3) .

Alkol ve madde kullanim bozukluklari, kiside fiziksel, ruhsal ve toplumsal
sorunlara yol agabilen siiregen bir rahatsizlik durumudur. Viicudun hemen
her organini etkileyerek 6nemli saglik problemlerine neden olabilir (4).

Gebelikte madde kullanimi ise sadece maternal saglig1 degil ayn1 zamanda
fetal/yenidogan sagligini olumsuz etkilemektedir. Kadin uyusturucu madde
bagimhlarinin %90.7’sinin 15-39 yas arasinda olmasi gebelikte madde
bagimhlig1 6nemli sorun haline getirmektedir (5)

GEBELIKTE SIGARA KULLANIMI

WHO’nun raporuna gore kadinlarda sigara iciciligi prevelanst %18.2°dir
(6). Sigara igmek kadin saghg acisindan akciger basta olmak lizere girtlak,
agiz, yemek borusu, pankreas, bobrek,mesane,serviks, rahim, mide ve kan
kanserleri, akciger hastaliklari, kalp hastaliklari, felg, arterioskleroz ya da
arterlerde daralma ya da sertlesme, diseti hastaligi, korliige yol acabilecek
goz hastaliklary, osteoporoz ve kalca kirigr riski artis gibi ciddi saghk
problemlerine neden olur (7).

Gebelikte sigara kullanma, nikotinin uterus damarlarinda yaptigl
vazokonstriiktif etki ederek fetal kan akimini azaltarak; yatak istirahati
gerektirecek, erken doguma ya da sezeryana neden olabilecek plesanta
previa, erken doguma ya da yenidoganin 6liimiine neden olabilecek ablasyo
plasenta, abortus, erken membran riiptiirii, diisiik dogum agirlikli yenidogan,
yeni doganin akcigerlerinin zarar goérmesi, 6lii dogum ve ani bebek
6liimlerine neden olur (7-9).

Sigaranin gebeleri bir diger etkileme sekli karbonmonoksit inhalasyonu
ile gerceklesendir. Sigara icilen ortamda bulunan yani pasif igicilik de hem
anneyi hemde fetiisiin saghgini tehdit etmektedir (9). Pasif olarak sigaraya
maruz kalmakta, diisiik dogum agirligl, erken dogum ve fetal 6liim riskini
arttirir (10).

Caspers ve ark. 2013 c¢alismasinda aktif ve pasif olarak sigaraya maruz
kalmanin fetal kolbacak ve parmak olusumu iizerine teratojen etki
gosterdigi saptanmistir. Ayrica ¢alismada folik asit kullaniminin bu teratojen
etkiyi azaltmada rolii olmadig1 belirlenmistir (11).
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Hemgsirelik yaklasimi ;

Sigara kullanimi ovulasyonu ve erkeklerin sperm kalitesini olumsuz
olarak etkiledigi icin gebeligi planlayan bireylere gebelik Oncesinde
danismanlik yapilarak sigarayi birakmasi 6nerilmelidir(12).

Eger kadin gebelik siiresince kadin sigaray1r birakamazsa (bir¢ok kadin
birakamaz) giinliik ictigi sigara sayisini azaltmasi onerilerek fetiis lizerinde
sigaranin istenmeyen etkilerini azaltilabilir.

Ancak en iyi yol ilk prenatal ziyarette sigaraya devam etmenin fetiis ve
kendi saghg1 iizerindeki istenmeyen etkileri hakkinda gebeye egitim
verilmesidir. Verilecek egitim kadinin sigarayr birakmasi i¢in saghk
kuruluslarina basvurmasina ya da sigarayr birakma programlarina
katilmasini cesaretlendirme de etkili olabilir.

Ayrica kadina sigarayr birakmak icin nikotin bantlar1 ya da sakizlari
kullanmasinin fetal sagligi olumsuz etkileyecegi konusunda bilgi verilmelidir.

Gebeler pasif icicilik yoniinden de uyarilarak ne evde ne de is yerinde
pasif i¢icilige maruz kalmamalari énerilir (9-10).

GEBELIKTE ALKOL KULLANIMI

Alkol kullanimi, madde bagimhligi disinda, yaralanmalar, ruhsal ve
davranissal hastaliklar, gastrointestinal rahatsizliklar, kanserler, kalp damar
hastaliklary, imminolojik bozukluklar, akciger hastaliklari, kas ve iskelet
sistemi rahatsizliklari, diisiik dogum agirligi ve artmis disiik riskini iceren
tireme ile ilgili bozukluklar ve dogum 6ncesi hasarlar, gibi 60 degisik hastalik
ve rahatsizliga neden olmaktadir(12). Erkeklerde alkol kullanimi daha fazla
miktarda olmakla birlikte kadinlarin viicut yapis1 ve kimyasi kadinlarda
alkoliin daha fazla absorbe edilmesine ve alkolun viicuttan atilma siiresinin
erkeklere gore daha fazla uzamasina neden olur. Diger bir deyisle erkeklerle
esit miktarlarda alinan alkol kadinlarin kanlarinda daha yiiksek seviyelerde
olmakta ve daha ¢abuk ve daha uzun siire etki gostermektedir. Bu farklilikta
alkolun uzun siireli kullaniminda kadinlarin erkeklere gore saghklarinin daha
fazla bozulmasina yol agar (13).

Gebelikte alkol kullanma oranlart %0.2-%14.8 arasinda degismektedir
(14). Gebelikte alkol kullanan kadinlarin kanlarindaki alkol plasenta
araciliglyla fetal dolasima gecerek fetiise zarar vermektedir (15). Alkol
fetiisiin beyin gelisimini olumsuz yonde etkileyebilir. Gliniimiizde manyetik
rezonans goriintileme (MRI) ya da pozitron emisyon tomografisi (PET)
taramasi gibi modern tarama yontemleri kullanilarak gebelik sirasinda
alkolun fetal beynin kisimlar1 etkileyerek hasar meydana getirdigini tespit
etmek miimkiindiir. Bir kez beyin hasar1 meydana geldiginde, kadin alkol
kullanmay1 durursa bile artik bu hasarin geri doniisiimi s6z konusu degildir
(15).

Ayrica Gebelik sirasinda alkol kullanimi, prenatal-postnatal biiytime
geriligi, yiiz dismorfolojisi ve santral sinir sistemi anormallikleri ile
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karakterize olan Fetal Alkol Sendromu neden olabilir (8). Gebelikte alkol
kullanim fetal alkol sendromu yani sira abortus, fetal 6lim, fetal gelisim
geriligi, erken dogum, diisiik dogum agirligina yol agmaktadir.

Dogumdan sonra bebegin lizerine etkileri soyle siralanabilir; 6grenme
giicliikleri,diisiik akademik basari, hastaliklara daha kolay yakalanma,
davranis sorunlary, fiziksel engellilik, psikolojik ve psikiyatrik sorunlar (15).

Gebelik sirasinda alkol kullanimi anne de iginde biiyiik riskler
tasimaktadir. Klinik calismalarin gosterdigine gore fetal alkol sendromlu
cocuk doguran anneler genellikle cocuklarinin biiytidigini goérmeden
O0lmektedir (16).

Berg ve ark.(2008) gebeligi boyunca alkol kullanmayan, ilk trimesterde
kullanip sonra birakan ve gebelik donemi boyunca alkol kullanan kadinlar
tizerinde yaptig1 ¢alismada; gebelikleri boyunca alkol kullanan kadinlarda,
yenidoganlarin dogum agirliklarinin daha disiik, dismorfi skorlarinin ise
daha yiiksek oldugu saptanmistir. Ayni ¢alismada alkol kullanimi ve sigara
kullanimi, yenidogan dogum agirhigl, yenidogan dismorfi skoru ve
biliylikannenin (kadinin annesi) alkol kullanim degerleri ile kadinlarin
mortalitesi arasinda anlaml iliski saptanmistir (16).

Aliyu ve ark. (2008) gebelikte alkol kullanimi ve o6lii dogum riskini
arastirdig1 calismada; Gebelikte alkol tiiketilen kadinlar arasinda, 6lii dogum
orant 1000'de 8.3 olarak belirlenmistir. Alkol tiiketim miktar1 arttikga
(haftada 5 ya da daha fazla alkollii icecek tiiketen gebelerde, gebelikte alkol
tiiketmeyenlere gore %70 oraninda daha fazla) 6li dogum riskinin arttig
saptanmistir (17).

Hemsirelik yaklasimi,

Gebelik 6ncesi danismanliga gelen ya da gebeligi diisiindtiglinii sdyleyen
tiim kadinlara, gebelikten 6nce alkolii birakmasi énerilmelidir.

Prenatal takipte hemsire kadinin tibbi ge¢misi ve alkol kullanimini da
iceren yasam tarzi hakkinda bilgi almalidir. Ayrica kadinin diyeti, egzersiz
yaplp yapmadigl, kullandigi regeteli ilaglarin varligy ve etkisi, eglence
aktiviteleri, sigara ve baska madde kullanip kullanmadig1 hakkinda detaylh
bilgi alinmalidir (15).

Eger alkol bagimhilig1 gebelikte tespit edildiyse en kisa zamansa kadinin
alkol tedavi programina katilmasi girisimde bulunulmalidir. Bu nedenle
hemsireler gebeleri ilk prenatal izlemde alkol bagimhligi yoniinden
degerlendirmelidir (15).

Metabolizmanin bireye 6zgii olmasindan dolay1 alkol kullaniminin gebelik
boyunca giivenli tiiketimi i¢in bir sinirlama yapmak imkansizdir. Bu nedenle
kadina alkolii tamamen birakmasi énerilmelidir.
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Hemsire gebeyi agir icicilik yoniinden alkol tiikketim miktarini sorarak
arastirmalidir. Ciinkii kadin agir iciciligi, sosyal icicilik olarak ifade edebilir

(9)-

Agir icici olan kadinlara alkoliin ani olarak birakilmasinin, deliryum, alkol
yoksunluk sendromu vb. yan etkilere neden olabilecegi, saglk
profesyonellerinden yardim alinmasinin bu olumsuz etkileri yénetmede
yardimci olacagi agiklanmalidir (15).

Gebelik dénemi boyunca alkol kullanan kadinlarin yenidoganlar: fetal
alkol sendromu yoniinden taranmalidir (9).

GEBELIKTE BAGIMLILIK YAPICI DiGER MADDELERIN
KULLANIMI

Tiitlin (nikotin) ve alkol disinda, bagimlilik yapici maddeler esrar, eroin,
kokain gibi receteyle verilmeyen yasa dis1 maddeler; amfetamin,
benzodiazepinler ve opiyadik analjezikler gibi yasal diizenlemeler
cercevesinde recete ile verilen ilaclar ya da yasal denetimlere tabi olmayan
veya satiglarinda kismi yasal diizenlemeler olan ugucular olarak siralanabilir

(2).

Gebelikte bu maddelerin kullanimi intra uterin gelisim geriligi, disiik
dogum agirhigl, ablasyo plasenta, erkem membran riiptiirii, maternal
kardiyovaskiiler/solunum yetmezlik, plasenta previa, preterm eylem, dogum
sonu kanama, fetiisiin fiziksel saglig1 ve bilissel yeteneklerinde bozulma,
prenatal ve post natal gelisim geriligi, 6zellikle merkezi sinir sisteminde
konjenital anomaliler, fetal distrest neonatal yoksunluk sendromu, o6li
dogum, ani yeni dogan 6liimii gibi problemlere yol agmaktadir (5,8).

Neonatal yoksunluk sendromu;, uterus i¢cinde bagimlilik yapan maddeye
maruz kalmis infantlarda ¢ekilme semptomlariyla ve fiziksel bagimhlikla
karakterize Kklinik bir durumdur. En iyi tani metodu bebegin ilk
mekonyumunda bagimlilik yapan maddenin saptanmasidir.  Neonatal
yoksunluk sendromunun ayirici tanisinda ve tedaviye yanitta Finnegan ve
modifiye Finnegan skorlama sistemleri yaygin olarak kullaniimaktadir.
Finnegan skorlama sistemi, bulgu ve semptomlarin diizenli araliklarla
degerlendirilmesi esasina dayanmaktadir. Klinik bulgular dogumu takiben ilk
48-72 saat igerisinde ortaya cikar. Ozellikle anne siitii ile beslenen
yenidoganlarda bulgularin ortaya ¢ikmasi birkag¢ giin gecikebilir. Dogumdan
onceki son 24 saat igcinde madde alinmissa yoksunluk sendromu goriilme
olasiigl artar. Konviilsiyon, tremor ve hiperirritabilite en sik saptanan
bulgulardir. Tremorlar ince ve jitterness 6zelliginde olabilecegi gibi daha
kaba ve flapping tremor o6zelliinde de olabilir. Ekstermiteler sert,
hiperrefleksif ve fleksiyona ve ekstansiyona direnglidir. Yenidogandaki
nobetlerden farkli olarak yoksunluk krizi nobetlerinde huzursuzlukla birlikte
istemdis1 g6z hareketleri, bakisin sabitlesmesi ve kol bacaklarda titreme
olmaz. Bazi yenidoganlarda kol ve bacaklarda genellikle daha abartili ve kaba
hareketler géze carpar; kollarin hareketi titremeden ¢ok, kanat ¢irpmayi
andirir. Bebek c¢ok ofkeli goriiniir, ¢ogu zaman olduk¢a hareketli ve
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sikintildir. Uzun silire uyuyamaz, yliksek ve tiz bir sesle aglar. Emme
icglidiisii ¢ok fazladir, parmaklarini ve yumrugunu emmesinin oniine
gecilemez. Merkezi sinir sistemi bulgularin1 en sik gastrointestinal sistem
bulgular1 izler. Bunlardan en Onemlisi beslenme yetersizligidir. Bebekte
engellenemeyen bir emme hareketi vardir. Ancak bebegin her 6glinden sonra
kusmasi, beslenme probleminin habercisidir. Yenidoganlarin %30-50’sinde
ishal ve buna bagl olarak su kaybi ve kan elektrolit diizensizlikleri goriliir.
Sindirim sistemine ait bu bulgular 5-6. giinlerde merkezi sinir sistemi
bozukluklarinin ardindan ortaya cikar. Bu bulgular yaninda miyoklonik
jerkler, sik esneme, hapsirma, nazal tikaniklik ve akinti, projektil kusma ve
sulu diskilama goriilebilir. Yenidoganda olusan yoksunluk bulgular1 %30-80
arasinda tedavi gerektirirken; tedaviye yoksunluk bulgulari tamamen
kaybolana kadar devam edilmektedir. Tedavide opiatlar, benzodiazepinler,
fenobarbital ile birlikte yenidoganin sakin ve sessiz bir ortama alinmasi ve
uyaranlarin minimuma indirilmesi 6nemlidir (18).

Tablo 2 Neonatal yoksunluk sendromu degerlendirmesinde modifiye
Finnegan skorlama sistemi

Merkezi Sinir Sistemi bulgulari

Yiiksek sesli aglama

Devaml yiiksek sesli aglama

Beslenme sonrasi uyku <1 saat
Beslenme sonrasi uyku <2 saat
Beslenme sonrasi uyku <3 saat

Uyari ile hafif tremor

Uyari ile orta ve ciddi tremor
Uyarsiz hafif tremor

Uyarisiz orta ve ciddi tremor
Artmis kas tonusu

Deride soyulma

Myoklonik atim

Ul W P N A W N R R, DN W W N

Generalize konviilsiyon
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Metabolik, vazomotor, solunumsal bulgular

Terleme
Ates (37,5-38,3 C2)
Ates (238,4 C2?)
Sik esneme (>3-4 defa)
Burun tikanikligi
Hapsirma (>3-4)
Nazal akinti
Solunum hiz1 >60/dak
Solunum hiz1>60/dak ve retraksiyonlar

RPN R R ERNR R

N

Gastrointestinal bulgular
Artmis emme 1
Kotii beslenme
Reglirjitation
Projektil kusma
Diski kagirma
Sulu diskilama
*Skor >8 ise tedavi gerekli ~ (18).

wnNhwN N

Pinto ve ark (2010) uyusturucu bagimlisi olan ve gebelikleri siiresince
madde kullanan kadinlar tlizerinde yaptig1 ¢alismada ila¢ kullanan grubun
gebelik siirelerinin ortalama 10 giin daha kisa oldugu ve yenidoganlara apgar
skorlar1 ya da kord ph degerleri yiiziinden acil miidahale gerektigi
saptanmistir. Ayni ¢alismada bagimli olan kadinlarda preterm dogum eylemi,
preterm dogum komplikasyonlari, diisiik dogum agirhigi (<2500), ablasyo
plasenta, gelisim geriligi insidansinin kontrol grubuna gore anlamh diizeyde
ylksek oldugu saptanmistir (5).

Imaz ve ark (2009) calismasinda gebelikleri siiresince madde kullanan
kadinlarin %31’nin ailesinde ve %16’sinin kendisinde psikiyatrik hastalik
oykiisti oldugu, %42’sinin kafein,%21.6’sinin nikotin, %8’inin alkol ve %0.6
esrar kullandig1 saptanmistir. Dogumdan sonra ilk 5 dk icindeki Apgar skoru
<7 olan yenidogan insidansi %0.4, postpartum major depresyon %.12.7,
dogum agirhigr < 2.5 Kg olan yenidogan insidans1 % 7.3, gebelik siiresi <37
hafta olan gebe % 7.3 ve kongenital malformasyon insidanst % 1.4 olarak
hesaplanmistir (19).

Massey ve ark. (2012) calismasinda gebelikte madde kullaniminin
birakilmas1 ve prenatal bakima erken baslanmasi ile maternal kimlik
arasinda pozitif iliski saptanmistir. Yine ailede madde kullanim 6ykisiiniin
varligy, gebelik siiresince depresyon semptomlari ve antisosyal davranislarin
varlig: ile gebelikte maddeyi birakma arasinda arasinda negatif yonli iliski
oldugu saptanmistir (20).

Dissiz’'in 2012 ¢alismasinda Madde bagimlis1 kadinlarin cinsel iligki
yasinin, gebelik yasinin, gebelik sayisinin, istenmeyen gebelik oraninin ve
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kiirtaj oranmnin saglikh gruba gore daha fazla oldugu, Madde bagimlsi
kadinlarda ¢ok esliligin, cinsel yasamdan memnuniyetsizligin, adet
diizensizliginin ve etkin olmayan ydntem kullanim oraninin saglikli gruba
gore daha fazla oldugu saptanmistir. Gebelikte madde bagimliligi ruhsal
hastaliklarla birlikte goriilebilmektedir. Bu nedenle madde bagimlisi annenin
ruhsal durumu da degerlendirilmelidir (2).

Hemsirelik yaklasimi

Literatlirde dogum 6ncesi bakim, annelerin ve dogacak bebeklerin saglikli
olmalarini saglayan

en etkili saglik hizmeti olarak tanimlanmistir. Bagimh gebenin antenatal
bakimi, bagimli olmayan gebelerde oldugu gibi kadinin saghigini korumak ve
saglikli bir bebek diinyaya getirmek i¢cin uygun kosullar1 saglamak gibi ayni
temel prensipleri icermektedir. Alkol ve madde bagimlisi kadinlar, yasal
olmayan bir maddeyi kullanmaktan kaynaklanan sugluluk, diizensiz yasam
tarzlar1 ve kullandigi maddenin treme sistemindeki olumsuz etkileri
(amenore, menstrual diizensizlik gibi) nedeniyle antenatal takibe cok geg
baslamaktalar ya da hi¢ antenatal bakim alamamaktadirlar (27).

Kapsamli bir bakim hizmeti sunabilmek hemsire; psikiyatrist, hekim,
psikolog, sosyolog, sosyal calismaci, eczaci, diyetisyen gibi bircok
profesyonelin yer aldig1 bir ekipte calismalidir (2).

Hemsireleri maddeyi kotiiye kullanan kadinlarin dzelliklerini bilinmesi,
risk gruplarinin erken tespiti ve miidahaleye baslanmasi yoniinden
o6nemlidir.

Bu o6zellikler;

*Kendi ebeveynleri ile olumlu iliski deneyimi olmayan kadinlar, Olumlu
ebeveyn rol modeli gdrmemis olanlar, aile i¢i siddetin uygulandig1 bir
ortamda yasamis olanlar, aile ortaminda fiziksel, duygusal ve cinsel istismar
ve ihmale wugramis olanlar, ebeveynleri madde bagimlisi olanlar,
evliliklerinde, esleri tarafindan istismar edilenlerdir.

Madde kullanan kadinlarin;

*Cogunlugunun bebek gelisimi ve ebeveynlik bilgisi yetersizdir, bir ¢ok
psikososyal problemleri, ciddi depresyon ve giigsiizliikk periodlar1 vardir,
benlik saygilar1 diisiiktiir, sosyal destekleri yetersizdir ve doyum verici
iligkileri stirdiirmekte gii¢liik yasarlar, genellikle stresle basetmek amaciyla
madde kullanimi baglamistir ve ciddi stres faktorleri ile karsilastiklarinda
kriz yasama riskleri yiiksektir, gecmis deneyimlerinden ders alamazlar,
yasam kosullar1 diizenli degildir

Bu o6zellikleri tasiyan kadinlar, toplum taramalari ile tespit edilebilecegi
gibi, hemsirelerin hizmet vermek iizere karsilastiklari bireylere yonelik
kapsamli saglk degerlendirmesi ile de belirlenebilir (21).



Saglik Bilimleri Alaninda Arastirma ve Degerlendirmeler

Saglik personeli ev ziyaretleri ile madde kullanimi yoniinden riskli aileleri
tespit edip destekleyici miidahaleler uygulayabilir. Yani sira gebelerin erken
donemde tespiti ve madde kullanan gebelerin yogun prenatal bakim
programina alinmalari, gebelikte madde kullaniminin fetiis ve anne tizerine
olumsuz etkileri azaltilmasinda 6nemlidir. Madde kullanan kadinlarin gerek
yasam sitilleri gerekse maddi olanaksizliklari, sagliklarini ¢ok yonli risk
altinda birakir. Bu tiir Kisilerin saglik hizmetlerinden yararlanma oranlari da
diistiktiir. Tim bu nedenlerden dolayi, gebelerin prenatal izlem kliniklerine
basvurular1 genellikle ciddi komplikasyonlar sonucu olur. Komplikasyon
nedenlerinin altinda madde kullaniminin da yatabilecegi akildan
cikarilmamalidir (21).

Hemsire/ebenin farkl hizmetlerden biitlinlestirerek ~ bakim
saglanmasinda yardimci olmali, gebeye uygun yaklasimla kadinin diger
saglik hizmetlerinden yararlanmasinda tesvik edici rol iistlenmelidir (22).

Madde kullanan gebe kadinlar sosyal hizmetlerin rolii ve saghk
personelinin tutumlar1 hakkinda endiseli olabilir. Birden fazla ekibin bakima
katilmindan bunalmis olsalar bile bu kadinlar igin gebelik sirasinda
destekleyici ve koordineli bir bakim sarttir. Madde kullanan kadinlarda
bakim engelleri agmak i¢in sosyal bakim uzmanlari ile ¢alisilabilir (22).

Literaturde madde bagimhilig1 sosyal mesafeye ve damgalanmaya maruz
kaldiklar1 goriilmektedir (23). Bu nedenle saglik personeli ve klinik hizmette
yer almayan personelin maddeyi kotiiye kullanan kadinlarla hassas iletisim
kurmalar1 konusunda bilgi sahibi olmalar1 ve gebelere hizmet verecek saglk
personellerinin madde kullanan kadinlarin sosyal ve psikolojik ihtiyaglari
hakkinda egitim almis olmasi verilecek bakim i¢in dnem arz etmektedir.
Ayrica bu bireylerin kendilerine giivenlerinin az, baskalarina giivenmelerinin
glic oldugu dikkate alinarak, miimkiinse ayni personelden hizmet almalarinin
saglanmasi yararli olur. Boylece bireylerin hizmet alma istekleri
giiclendirilebilir. lyi bir antenatal bakim icin kurumlar arasinda koordine bir
ekip calismasi saglanmalidir(22).

Madde kullanan gebe kadinin bakimini iistlenecek ebe/hemsire
kadinla ilk kez karsilastiginda pozitif bir yaklasimla ve yargilamadan,
madde-alkol bagimliliginin fetiis iizerine olan etkileri ve saghk riskleri
hakkinda bilgi vererek saglik davranislarini gelistirme ve yasam bi¢imini
degistirme motivasyonu saglanmalidir. Gebenin madde bagimlihig ile ilgili
risk faktorleri (esin bagimlilik éykiisii, yetersiz destek sistemi, uyumsuzluk,
annesi-babasi tarafindan yetersiz ebeveynlik-korunmama 6yKkiisti, fiziksel ve
sekstiel istismar gibi) degerlendirilmelidir. Destekleyici danismanlk
saglayarak, yetersizlik duygusu ile bagetme ve benlik saygisini kazanmasi igin
hastaya yardim edilmelidir. Kararlarinda degisiklik yapmasi i¢cin destek
olunmalidir. Hemsire gebenin madde bagimlilig1 nedeniyle kendisini kotii bir
anne gibi hissetmesine neden olacak tehdit edici ifadeler kullanmaktan
kaginmahdir. Eger miimkiinse kadina uygulanabilir tedavi plani, destek
gruplari, egzersiz, danismanlik hizmetleri olusturulmalhdir (27).



Nazife BAKIR

Madde kullanan kadinlara yaklasimda hemsireler icin ipu¢lari

Tim gebe kadinlarin madde kullanimi hakkinda soru sormasinin
gerekliligi en 6nemli noktadir. Hemsireler varsayimda bulunmaktan kaginip,
madde kullanimini sorular sorarak degerlendirmelidir.

Gebe kadinlar madde kullanimindan dolay1 damgalanmaktan korktugu
icin hemsirelerle konusmaktan Kkaginabili. Bu nedenle hemsire
degerlendirme i¢in 6zel bir ortam olusturmalidir.

1. Madde kullaniminin degerlendirmenin bir pargasi olarak ev-aile
yasamyi, sosyal cevresi de degerlendirilmelidir. Ve veriler raporlanmalidir.

2. Kadina sorular asamali olarak sorulmalidir 6rn: “Evinizde sigara
dumaniniza maruz kaliyor musunuz?” Daha sonra “Evinizde kimler sigara

na

kullaniyor?,”“Siz sigara kullaniyor musunuz?” ve “Kadinin ve aile iiyelerinin
gebelikte sigara kullaniminda bir degisiklik olup olmadig1” sorulmalidir

3. Ayni sicak ve sakin ses tonuyla alkol ve diger uyusturucu madde
kullanim1 sorgulanmalidir. Soru sorarken “Diger uyusturucu maddeleri
kullaniyor musunuz?” gibi genel bir soru sormak yerine Eroin, kokoin,
mariuna gibi kullanilan maddelerin isimleri ile sorulmalidir.

4. Hemsire, gebeye soru sorarken beden diline dikkat etmelidir.
Hemsire sorulari sorarken, aceleci, endiseli davraniyorsa basin salliyorsa;
gebe hemsirenin cevaplari duymaktan rahatsiz oldugunu diisiinebilir.

5. Eger kadin gebelik doneminde madde kullandigini itiraf ederse;
hemsire gebeye ani ve acil bir yaklasimla, madde kullanmanin anne ve fetiis
tizerindeki etkileri ve madde kullanmay1 hemen birakmasi gibi tavsiyelerden
kaginmalidir. Boyle aceleci bir yaklasim gebeye dislandigini hissettirebilir ve
gebe konuyu tartismaktan Kkacmabilir. ilk itiraftan sonra gebe konuyu
tartismak istemezse, hemsire gebeye samimi bir yaklasimla; “Bu konuyu
benimle paylastiginiz icin tesekkiir ederim. Bu bilgi bebeginizin ve kendi
saghgimiz  i¢cin olduk¢a Onemli, bu konuyu daha sonra tekrar
tartisalim.”diyerek kadini cesaretlendirmelidir.

6. Hemsire zaman igindeki goriismelerle kadinin davranislarini
degistirmek icin kendine giivenini ve 0z saygisini yeniden insa etmeyi
amaglamalidir. Hemsire samimi yaklasimla tedavi i¢in kadim
cesaretlendirmeli ve destek saglamalidir.

7.  Hemsireler, kadinin ve fetiisiin sagligin1 koruma ve gelistirmede en
etkin kisi oldugunu unutmalidir. (24).




Saglik Bilimleri Alaninda Arastirma ve Degerlendirmeler

Baslica Hemsirelik tanilar

B. Bagimlilik probleminin inkari
Yetersiz beslenme

Enfeksiyon riski

Zarar gorme riski

Kendine ve fetiise zarar verme (suicide) riski
Cevreye zarar verme riski
Uyku bozuklugu

Umutsuzluk

Anksiyete

Sosyal izolasyon

Sosyal etkilesimde bozulma
Aile stireglerinde degisim
Benlik saygisinda azalma
Ozbakim eksikligi

Rolleri yerine getirememe
Yetersiz aktivite diizeyi
Bireysel bas etmede yetersizlik
Duyusal-Algisal degisiklikler
BIDtsiince siireglerinde degisme

PIGebeligin sonlanma riski ve fetiisiin zarar gérme/kaybedilme olasiligina
bagl korku

FIEbeveyn bebek baghiliginda bozulma riski (25,26,28)
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GIRIiS

Giiniimiizde g¢ocuklarin sagligini korumak ve hastaliklari tedavi etmek
icin uygulanan islemlerin bir¢ogu c¢ocuklarda travmaya sebep
olmaktadir(1,2,3). Hastanede yatan ya da herhangi bir islem uygulanan
cocuklar ve aileleri karsilasilan stres, korku, travma ve agriya yonelik iyi bir
bakim almalidirlar(1). Pediatri hemsireleri bakimin planlanmasinda ve
uygulanmasinda etkin bir rol oynayarak atravmatik bakima katki
saglarlar(1).

Atravmatik bakim saglik profesyonelleri tarafindan terapétik ilkeler
bazinda, ¢ocugun maruz kaldigi hastaliklarin tedavi edilmesi ve hayatin
devam ettirilmesi gibi durumlarda, ¢ocuklar ve ailelerinde olusan psikolojik,
fiziksel ve sosyal streslerin giderilmesini saglamak icin uygulanan bir bakim
felsefesidir(1, 2, 4, 5). Cocuk kliniklerinde ¢alisan hemsireler ¢ocugun ihtiyaci
olan tedavi edici bakimi planlamali ve uygulamalidir(1). Cocuga yapilan
uygulamalar ¢ocugun fiziksel, psikolojik ve sosyal yonden zarara ugramasini
onlemelidir(1,2). Bunlar1 yaparken ¢ocuga ve aileye sorun yaratacak
durumlarin belirlenmesi, ¢ocugun aileden miimkiin oldugunca ayrilmamasi,
cocugun kendi durumu hakkinda sb6z sahibi olmasimin saglanmasi,
islemlerden  kaynaklanan agrinin azaltilmasi biiyiilk o6nem arz
etmektedir(2,4). Hastanede tedavi alan ¢ocuklarin gelisiminin stirdiiriillmesi
icin hastaliklarin ve uygulanan tedavinin olusturdugu stresin azaltilmasi
gereklidir(2). Cocugun ve ailenin yasadigl stresin azaltilmasinda saglk
bakimi veren hemsirelerin biiytik bir roli vardir(2). Atravmatik bakim; saglik
profesyonellerinin hastaligin fizyolojik ve psikolojik etkilerinden ¢ocuklarini
ve ailelerini nasil, ne bigimde, ne zaman, hangi durumda koruyacagini ve
istenmeyen durumlarin yok edilmesini ya da azaltilmasini igerir(1).

Atravmatik bakim ilkeleri ise;

e Cocuk ve ailesini yapilacak uygulamalar hakkinda bilgilendirmeyi ve
uygulanan isleme dahil etmeyi,

e cocugun ailesinin islemler sirasinda miimkiin oldugunca ¢ocugun
yaninda bulunmasini saglamayz,

e agriy1 ve aclyl azaltmay1 ya da dindirmeyi,

¢ cocugun kendisine uygulanacak islemler hakkinda s6z sahibi olmasini
saglamayy,

¢ cocuk ve ailesinin kendi aralarinda iletisimini devam ettirerek duygu
ve diisiincelerini ifade etmelerini kapsar(1, 2, 4).

Atravmatik bakim yontemlerinin ¢ogu ¢ocukta islemler sirasinda olusan
agrinin azaltilmas1 ya da dindirilmesine ydneliktir(2). Pediatri hemsireleri
atravmatik bakim ilkelerini uygularken atravmatik bakim yontemlerini
kullanilir. Siklikla kullanilan atravmatik bakim uygulamalari; kanguru bakimui,
oral slikroz uygulamasi, masaj uygulamalar1 ve ¢ocuklarda ve bebeklerde ¢ok
kullanilan aile merkezli bakim, terapétik oyun, ilag uygulamalarinda
atravmatik bakim gibi atravmatik bakim yéntemleridir. Bu makalenin amacy;
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saglik profesyonellerinin  atravmatik bakim ydntemlerini bilmesi ve
uygulamas: ile bebeklerin ve ¢ocuklarin daha iyi bir bakim almasina
yardimc1 olmaktir.

KANGURU BAKIMI

Bebekler dogduklari ilk andan beri anne sicakliina ve sevgisine ihtiyac
duyarlar(6). Bu ihtiya¢ duyulan sevgi ve ilginin karsilanmasinin ve bebegin
rahatlatilmasinin saglanmasinin en iyi yollarindan biri kanguru bakimidir(6).
Kanguru bakimi gerek bebegi sakinlestirmesi gerekse bebegin ortama
uyumunu saglayarak onun icin 6nemli olan saglik bakimini almasi agisindan
atravmatik bakim uygulamalari arasinda énemli bir yer tutar(7, 8, 6, 9, 10).
Kanguru bakimi; bebegin dogum sonrasi ya da ilerleyen bebeklik doneminde
anne ya da baba ile ten tene temasinin saglanmasidir(6, 9, 10). Kanguru
bakimi verilirken bebek annenin ya da babanin gégiisleri arasina yatirilir ve
birebir ten temasi saglanir(6). Kanguru bakiminin yararlar1 asagidaki gibi
siralanabilir;

1. Bebegin vital bulgularinin stabillesmesine yardimci olur.
2. Anne bebek baglanmasinin kolaylasmasini saglar.

3. Bebegin sinir sisteminin gelisiminde 6nemlidir.
4

Bebegin hizli kilo almasimi ve diisiik dogum agirlikli ise normal
kilosuna ulasmasini destekler.

“u

Bebegin agrisini azaltarak bebegin rahatlamasini saglar.

6. Capraz enfeksiyonlarin azalmasi sonucu morbiditenin azalmasina
katkida bulunur.

7. Bebegin daha rahat ve kaliteli uyumasini saglar(6, 9, 10).

Cetinkaya ve Ertem (2017) kanguru bakiminin anne-prematiire bebek
arasindaki uyumu pozitif yonde etkiledigi ve invaziv islemler sirasinda agriy1
azalttign sonucuna varmistir(9). Walters ve arkadaslar1 (2007) kanguru
bakimi alan bebeklerde hipoterminin meydana gelmedigi ve kanguru
bakimiyla saglanan ten tene temasin viicut sicakligini kontrol etmede etkili
oldugunu ifade etmistir(11). Chiu, Anderson ve Burkhammer (2005) kanguru
bakiminin viicut sicakligini korumada etkili oldugunu bulmustur(12). McCain
ve arkadaslar1 (2005) kanguru bakiminin kalp hizina etkisini inceleyen
¢alismalarinda kanguru bakiminin stres azaltan bir uygulama oldugu ve kalp
hizin1 diizenledigini saptamiglardir(13). Nimbalkar ve arkadagslar1 (2013)
calismalarinda preterm bebeklerde bir saat siiren kanguru bakimi sonrasinda
annenin tansiyonunun ve bebegin solunum hizinin diizenlendigini ifade
etmislerdir(14). Feldman ve Eidelman (2003) anneler tarafindan verilen
kanguru bakiminin erken dogan bebeklerde otonomik ve davranigsal
olgunlagsmay1 hizlandirdigini1 bulmustur(15). Boundy ve arkadaslar1 (2016)
kanguru bakiminin ¢ok ¢esitli olumsuz neonatal sonuglara ve dogumda
olusabilecek komplikasyonlara karsi koruyucu oldugunu saptamistir(7).
Tully ve arkadaslar1 (2017) kanguru bakimi uygulayan annelerin kanguru
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bakimi uygulamayan annelere gore daha iyi emzirdiklerini bulmustur(8). Kog¢
ve Kaya (2017) kanguru bakiminin bebeklerin kalp atim hizini, solunum
hizini, oksijen satlirasyonu degerlerini, viicut sicakligi ve kan sekeri
degerlerini iyilestirdigini saptamistir(6). Yapilan farkl calisma bulgularinda
goriildigii tizere kanguru bakimi atravmatik bakim uygulamalarinda bebegin
refahi ve iyiligi icin biiylik 6nem arz etmektedir(6, 7, 8, 9, 10).

ORAL SUKROZ UYGULAMASI YOLUYLA ATRAVMATIK
BAKIM

Oral siikroz uygulamasi agrinin azaltilmasinda kullanilan atravmatik
bakim ydntemlerinden biridir(5). Siikkroz gibi tatli soliisyonlarin hastanede
yapilan islemler sirasinda olusan agrinin azaltilmasinda tek basina ya da
emzikle kullaniminin faydal oldugu ¢alismalarda gosterilmistir(16, 17, 18).
Oral olarak wuygulanan siikroz soliisyonun endojen opioid salgisini
tetikleyerek agriy1 azalttigl kabul edilmektedir(18). Oral siikroz uygulamasi
bebegin sakinlesmesini ve sakin kalmasini saglamaktadir(5). Oral siikroz
uygulamasi bebeklerde aglama stiresini kisaltir, kalp hizin1 ve bebegin agri
algisini azaltir(5). Oral siikroz uygulamasi bebege yapilan topuktan kan alma,
asillama, parenteral uygulamalar sirasinda olusan agriy1 opioid etkisi
gostererek azaltmada ya da gidermede yardimcadir (16). Yapilan
calismalarda bebeklerde agr tedavisi icin siikrozun etkinligini destekleyen
bir¢ok kanit bulunmugtur(19, 20, 21) iran’da 64 saglikli yenidogan bebekle
yapilan bir ¢alismada enjeksiyondan once verilen tath soliisyonun agriyi
azalttig ifade edilmistir(20). Turkiye’de 80 yenidogan bebekle yapilan bir
calismada intramuskiiler enjeksiyon oncesi verilen siikroz soliisyonunun
agriy1 azaltug saptanmistir(21). Oral siikroz uygulamasi agrinin
azaltilmasinda ve giderilmesinde etkin bir atravmatik bakim yontemidir.

MASA] YOLUYLA ATRAVMATIK BAKIM

Cocuklarda atravmatik bakim uygulamalarindan biride masajdir. Masaj
terapisi en etkili ve yaygin olarak kullanilan alternatif terapilerden
biridir(22). Yenidogan bebeklerde iletisimin ilk aract dokunmadir(23). Bebek
cevresini algilarken dokunma duyusunu diger duyulardan daha ¢ok
kullanir(23). Anne bebek baglanmasinin saglanip gelistirilmesinde en iyi
dokunma yontemlerinden biride masajdir(23). Masaj yenidoganin dogumdan
sonra dis ¢evreye uyumunu kolaylastiran bir rahatlatma aracidir(24). Masaj
ailelerin erken donemde bebek bakimina katilimini saglar(24). Masaj
¢ocuklarda agrinin azaltilmasi, dis ¢ikarma, uyku probleminin giderilmesi,
aglamanin durdurulmasi, gazin ¢ikartilmas: gibi bir¢ok durumda ¢ocugun
rahatlamasina yardimci olur(16). Masajin prematiire bebeklerde stresi
azalttigy, biiylimeye yardimci oldugu, uyku diizenini sagladigi, hastane yatis
zamaninl kisalttigl, annelerdeki postpartum depresyonu azalttifi ve anne
bebek baglanmasini destekledigi ifade edilmektedir(23, 25). Yapilan
calismalar masajin bebeklerde seratonin diizeyini artirdigini, stres
hormonlarini azalttigini, bebegin fiziksel gelisimini destekledigini ortaya
koymustur(23). Agr1 ¢ocugun dis ¢evreye uyumunu bozan bir durumdur(26).
Cocuklara yapilan invaziv islemler sonrasinda agrinin azaltilmasinda masaj
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etkili

bir yontemdir(26). Masaj c¢ocugun fiziksel ve ruhsal acidan

rahatlamasini saglar(16, 23, 24, 27). Masaj uygularken bitkisel yaglarin
kullanilmasi masajin etkinligini artirmaktadir(24). Prematiire bebeklerde
topuktan kan alinmasi dncesi yapilan masaj sonucunda bebegin agrisinin
azaldig1 saptanmistir(28). Asagida bebek masaji uygulamalar1 anlatilmistir.

Yiize masaj uygulama:

Elin iki basparmagiyla bebegin alni iki tarafa dogru hafif basi
olusturulacak sekilde sivazlanir.

Ayni sivazlama hareketi kaslar icinde yapilir.
Bebegin burun dibinden yanaklara dogru ovma hareketi yapilir.

iki basparmakla alt ve iist dudaklar arasindan giilimseme
yaplyormus gibi yukari dogru sivazlanir(1, 29).

Gégiise masaj uygulama:

iki el agik bir sekilde gogiisten omuza dogru sivazlama hareketi
yapilir.

Eller gogiisten kaldirilmadan gogiis omuz arasinda daireler ¢izilir ve
omuz ovulur(1,29).

Kollara masaj uygulama:

L]

Bebegin kollar1 havaya kaldirilarak koltuk altinda bulunan lenf
diigiimleri ovulur.

Kollar bilek ve omuz arasinda dairesel hareketler yaparak sivazlanir.

Bebegin kolu eller arasinda yukar1 asagi yapilarak dairesel olarak
hareket ettirilir.

Bebegin avug icleri dairesel hareketlerle ovulur.

Karina masaj uygulama:

L]

L]

Avuc igleri hafifce kubbelestirilerek karin kasiklara dogru sivazlanir.

Elin dort parmagi karnin sag tarafina konularak sola dogru, sol
tarafina konularak saga dogru sivazlama hareketi yapilir.

Bebegin karninda eller kaldirilmadan sivazlamayla I, L, U harfleri
yapilir(1,29).

Bacaga masaj uygulama:

Kollara uygulanan masaj hareketlerinin hepsi bacaklara da
uygulanir(1,29).



Gamze ORAN, Sevda ARSLAN

Sirta masaj uygulama:

« ki elin avug igleri acik sekilde kalgalardan omuzlara dogru sivazlama
hareketi yapilir ve omuzlardan kalcalara dogru hareket dairesel bir
sekilde tekrarlanir.

¢ Bebegin sirti boyundan asagiya dogru hafif hafif ovulur.

Her giin masaj hangi hareketle bitiriliyorsa o hareketle bitirilmeye 6zen
gosterilir(1,29).

Masaj sevgiyi ifade etmenin 6nemli araglarindan biridir(1). Cocugun
hastane ortaminda yasadif1 stresin azaltilmasinda o6nemli bir yere
sahiptir(16, 23, 25). Bu gibi etkileri masajin vazgecilmez bir atravmatik
bakim yéntemi oldugunu kanitlamistir.

OYUN YOLUYLA ATRAVMATIK BAKIM

Cocuklar icin hastaneye yatma korku, agr1 ve stres kaynagidir(30).
Cocugun hastaneye uyumunun ve stresinin giderilmesi icin oyun etkin bir
yoldur(31). Oyun c¢ocuk gelisiminin her doéneminde o6nemli bir yere
sahiptir(32). Oyun yetenek ve zeka gelistiren, ¢ocugun dis diinyayla
uyumunu ¢ogaltan, hosca vakit gecirmesini saglayan bir iletisim
aracidir(33,34, 35). Bu nedenle oyun 6nemli atravmatik bakim uygulamalari
icerisinde yer alir(33,36). Hastane igerisinde ¢ocuga oyun oynama firsatinin
verilmesi ve hastanelerde buna yonelik oyun alami diizenlemelerinin
yapilmasi ¢cocugun eglenmesi ve kendini hastane ortaminda rahat hissetmesi
icin 6nemlidir(31). Oyun ¢ocugu mutlu etmesinin yaninda ¢ocugun fiziksel,
zihinsel ve sosyal olarak gelismesine yardimci olur(33, 37). Oyun ¢ocuklarin
hastaneyle ilgili kotii diisiincelerini agiga vurmalarini saglar(33). Cocugun
duygu ve diisiincelerini davranisa doniistiirmesinin en basit sekli oyundur
(34). Cocuk sdyleyerek ifade edemedigi duygu ve diisiincelerini oyun yoluyla
iletir(31). Cocuklarin temel gereksinimleri olan giyinme, beslenme, barinma
ve uyku gibi oyunda ¢ocuk icin gereklidir(35). Cocugun hastanede olmasi
nedeniyle yasadifl sosyal sorunlar oyun yoluyla azaltilabilir(38). Oyun
aracilifiyla hastane ortami ¢ocuga tanitilir ve korkularini en basit sekliyle
ifade etmesi saglanir(38).

Terapotik Oyun

Terap6tik oyun; ¢ocugun hastaneye yatisiyla ortaya cikin stres, korku,
anksiyetesinin azaltilmasi, ¢ocugun evden ayrilmayla beraber olusan
belirsizlik hissinin hafifletilmesi, ¢ocugun hastane ortamina ve uygulanan
tedavilere karsi yanhis anlamalarinin degerlendirilmesi, agrili islemlerde
agrisinin hafifletilmesi amaciyla kullanilan bir oyun tiridir(31, 33, 36, 38,
39). Cocukla oynanan oyunun telapo6tik olabilmesi i¢in;

¢ cocugun kendi diisiincelerini ifade etmeye tesvik etmesi,

¢ hastanede yasadig1 durumlar hakkinda bilgilendirmesi,
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e cocuga fizyolojik agidan yarar saglamasi (6rnegin balon sisirtilerek
akciger kapasitesinin arttirilmasi) gerekmektedir(31, 33).

Ug tiir terapétik oyun vardr:
a) Enerji Harcamasini Saglayan Oyun:

Cocuklar duygularini, diisiincelerini, kizginliklarini ve 6fkelerini fiziksel
hareketlerle gosterirler(38). Bu da genellikle bir yerlere yumruk atarak,
tekmeleyerek olmaktadir(31, 39). Cocuklarin kendilerini bu sekildeki fiziksel
aktivitelerle ifade edebilmeleri icin hastane ortamindaki oyun alanlarinin
buna uygun oyuncaklarla diizenlenmesi gerekmektedir(31, 33). Fazla
enerjisini atan ¢ocuk kendini daha rahat hisseder ve duygularin1 daha kolay
aciga cikarir(33).

b) Dramatik Oyun:

Dramatik oyun; ¢ocuklarin farklilasan duygu durumlarini ve hastane
ortamina verdikleri tepkiyi, arzularmni, kafalarinda kurduklar1 hayal
diinyasini ifade etmelerini saglayan oyun c¢esididir(38). Cocuk bu oyun
cesidinde doktorun ya da hemsirenin roliine girerek yapilan islemler
hakkinda ne hissettigini agiga vurur. Ornegin hemsire roliine girip bebegine
igne yapmasi ya da doktor roliinde bebegini muayene etmesi cocugun yapilan
islemleri nasil algiladigini gosterir(31,33,39). Dramatik oyunun ¢ocuklar icin
en biiyiik faydasi pasif durumdan aktif duruma gegerek yapilan islemlere
kars1t duygu, diisiince ve davranmislarini gostererek yasadiklar1 stresi
atmalaridir(33).

c) Yaratici Oyunlar:

Cocuklara yapilan islemlerden 6nce ve sonra maket kullanarak agiklama
yapilirsa islem hakkinda bilgi almalar1 saglanmis olur(30,31,33). Cocuklarin
duygu ve diislincelerini ifade etmeleri saglamak i¢in ii¢ gesit yaratici oyun
vardir. Bunlar; resim c¢izme, ciimle tamamlama, ti¢ dilek hakkidir(31, 33, 38,
39). Resim ¢izme isleminde, ¢ocuktan kendisini hastane ortaminda ona
yapilan ya da yapilacak olan islemleri bir kagida ¢izmesi istenir. Boylece
¢ocugun islemler hakkindaki diisiinceleri agiga ¢ikarilmis olur(31, 33).
Ornegin; ¢ocugun ameliyat sonrasi ameliyat olan organim nasil ¢izdigi
yorumlanarak, ameliyatla ilgili korkularinin neler olabilecegi tahmin
edilebilir (33). Climle tamamlamada ¢ocuga yarim ciimleler (beni en ¢ok lizen
sey..., yapabilsem...) verilir ve bu climleleri tamamlamasi istenir(31).
Boylece ¢ocuga direk soru sorularak alinamayan duygularin ifade edilmesi
saglanmis olur(31). U¢ dilek hakkinda ¢ocuga eger ii¢ dilegin olsaydi ne
dilerdin seklinde sorulur ve verdigi yanitlarla istekleri, arzulari, beklentileri
6grenilmis olur(31, 33, 39).

Oyun, hastaligin olumsuz psikososyal etkilerini ve hastaneye yatma
stirecini iyilestirmek icin gerekli bir kaynak olarak kabul edilir(40). Bir
calismada oyunun tesvik edilmesine yonelik programin ¢ocuklarin agri
algisini azaltabilecegi sonucuna varilmistir(40). Bu sonug atravmatik bakim
uygulamalar1 i¢inde oyunun Onemini gostermistir. Literatiirde ameliyat
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oncesi oyun hamuruyla oynamanin dikkati dagitarak anksiyeteyi azalttigi ve
oral midazolam uygulamasim kolaylastirdig1 saptanmistir(41, 42). Sousa ve
arkadaslar1 (2015) hastanede yatan ¢ocuklar i¢in oyun odasinin dnemli bir
yere sahip oldugunu ortaya ¢ikarmistir(43). Yapilan bircok ¢alisma terapotik
oyunla yapilan midahalenin, kaygi seviyesinde azalmayi sagladigini ve
isbirlik¢i davranisi ve invaziv prosediiriin kabul edilmesini destekledigini
gostermistir(44). Oyunun hastaneye yatis sirasinda yiiksek terapotik degere
sahip oldugu ve boylece hem fiziksel hem de duygusal refahi sagladig ve
cocuklarin iyilesmelerine katkida bulundugu saptanmistir(45). Oyunla tedavi
edilen ¢ocuklar hastane miidahaleleri sirasinda daha az olumsuz duygular
sergilemis ve normal bakim alan ¢ocuklardan daha az kaygi
yasamislardir(46). Bu ¢alismalarinda gosterdigi tizere oyun ¢ocuk yasami igin
bir vaz ge¢ilmezdir ve atravmatik bakim uygulamalari icerisinde 6énemli bir
yere sahiptir(31, 33, 37, 38, 39).

ILAC UYGULAMALARINDA ATRAVMATIK BAKIM

Cocuklar herhangi bir hastaliga sahip olmasalar da ila¢ uygulamalariyla
karsilas maktadirlar(47). Cocuklarda ila¢ uygulamalari olusturdugu agri,
anksiyete ve korku nedeniyle travma olusturmaktadir(5, 48, 49, 50, 51).
Asilama sirasinda olusan agri 6nemli bir endise kaynagidir(52). Cocukluk
donemi asilar1 lilkemizde 21 tane olmakla birlikte 19'u parenteral yolla
uygulanmaktadir(5, 50). Paranteral yolla uygulanan asilar ¢ocuklarda agriya
sebep olmaktadir.(5, 50, 51). Agrili ila¢ uygulamalarinin ise bir¢ok olumsuz
sonucu olabilir(50, 51). Bunlar; ¢ocuklarda da korku, anksiyete, anne bebek
uyumunun bozulmasi, gelecekteki paranteral uygulamalara karsi olumsuz
tepki olusturma, ¢ocugun beslenme diizeninde bozulma, ¢ocuklarda uyku
problemlerine neden olma gibi faktdrlerdir(48, 49). Olumsuz tahmin edilen
agr1 hafizas: olan ¢ocuklar zamanla artan agr yasarlar(53). Agrinin ¢ocuga
fizyolojik etkileri; nabiz sayisinda ve solunum sayisinda yiikselme, kardiyak
outputta artis, oral beslenmede azalma, akciger perfiizyonunda bozulma,
bulanti ve kusmadir. Psikolojik olarak etkileri ise anksiyete, korku,
strestir(49). Bu fizyolojik ve psikolojik etkilerin ortadan kaldirilmasi i¢in ilag
uygulamalarinda atravmatik bakim ilkelerine ihtiya¢ vardir(5). Birnie ve
arkadaslar1 (2015) ¢ocuklara as1 uygulanirken anne baba yaninda uygulanan
cesitli aktivitelerin(nefes egzersizleri, video izletme, miizik dinletme)
¢ocuklarda ve ergenlerde agriy1 ve agriya bagl olusan olumsuz ve irrite edici
faktorleri azalttiginm1 saptamistir(54). Taddio ve arkadaslar1 (2015) asi
uygulamasi sirasinda olusan agr1 ve agr1 kontrolii konusunda ¢ocuk, ergen ve
anne babaya verilen aile merkezli bakimin anksiyete, korku ve panigi
azalttigimi  bildirmistir(52). Bir ¢alismada c¢ocuklarda agriy1 azaltmada
kullanilabilecek psikolojik atravmatik bakim uygulamalarindan bazilary
sozel, video ve miizik yolu ile dikkati farkli yone ¢ekme tekniklerinin
uygulanmasi ve bir oyuncak ile nefes alma olarak ifade edilmistir(54). ila¢
uygulamalar1 sirasinda atravmatik bakim uygulamalarini kullandigimiz
zaman cocuklardaki travmatik ila¢ uygulamalarinin éniine gecebiliriz. fla¢
uygulamalar sirasindaki atravmatik bakim ydntemlerini sirayla ele alacak
olursak;
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1)

Oral ila¢ Uygulamalarinda Atravmatik Bakim Yéntemleri

Oral yolla alinan ilaglarin bir¢ok formu olabilir. Bu formlar; tablet, draje,
swv1, toz ya da kapsiildiir(55). Bu sekildeki ilaglar oral olarak alindiginda
herhangi bir problem olusturmamasi i¢in ¢ocugun emme yutma refleksinin
yerinde olup olmadigina dikkat edilmelidir(1). Cocugun travma yasamadan
oral ilac1 alabilmesi i¢in;

2)

0-6 yas grubundaki ¢ocuklar ilaglar1 alirken daha rahat yutabilmeleri
amaciyla ilaclar siv1 seklinde hazirlanmalidir.

flacin tadinda cocugun istemeyecegi bir aciik ve buna bagh ilac
¢ikarma varsa ve ilag meyve suyuyla etkilesmiyorsa meyve suyuyla
karistirilip verilebilir.

flaglar siit, siit iiriinleri ve temel besin maddeleriyle birlikte
verilmemelidir. Clinkii ¢ocuk ilerde bu besinleri almak istemeyebilir.

Bebeklere ilag verirken dik pozisyonda verilmelidir. Clinkii bebek ilac1
aspire edebilir ve olumsuz sonuglar ortaya ¢ikabilir.

Bebek aglarken ilag verilmemeli, bebek sakinlestirildikten sonra ilag¢
uygulamasina gecilmelidir.

Islem sonrasinda ¢ocuga uyumlu oldugu icin tesekkiir edilmeli ve
diger ila¢ uygulamalar i¢in cesaretlendirilmelidir(1, 50, 55).

Goze, Kulaga, Buruna ilac Uygulamada Atravmatik Bakim

Goze, buruna, kulaga ila¢ uygulama cocuklar icin irrite edici ve korkutucu
bir islemdir. Bu islemi ¢ocugun anksiyetesini azaltarak ve atravmatik bakim
ilkelerine uyarak yapmak 6nemlidir(1, 50, 51, 55). Goze, buruna, kulaga ilag
uygulamadaki atravmatik bakim ilkeleri su sekildedir;

e Cocuga ve ailesine islem hakkinda bilgi vererek bilinmezlikten

kaynaklanan korku giderilmelidir.
Goze, kulaga, buruna uygulanacak ila¢ oda 1s1sinda olmaldir.

flag géz bebegine degil de konjonktivaya uygulanmalidir. Béylece
cocugun ilagtan irrite olmasi ve act duymasi engellenmis olur.

Cocugun gozii zorla agilmamali ve g¢ocukla uyum igerisinde
calisiimalidir.

Buruna uygulanan ilaglarda ilacin dogrudan yutaga girerek
yutulmasini 6nlemek i¢in ilag damlatilan tarafa dogru c¢ocuk
yatirllmalidir. Boylece ilagtan yararlanim artirihr ve ilacin mide
bulantis1 ve kusmaya neden olarak c¢ocugu olumsuz etkilemesi
onlenmis olur.

fla¢ uygulamalar sirasinda gocuklarin anne ve babasindan destek
almasi saglanmaldir(1, 51, 55, 56).
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3) intravenéz, intramuskiiler, intradermal, Subkutan
Uygulamalarda Atravmatik Bakim

Hemsirelerin ¢ocukta agr1 ve agri kontrolii konusunda bilgi eksiklikleri
oldugu ve bagimsiz olarak uygulayabilecekleri agr1 kontrol ydntemlerini
yeteri kadar uygulamadiklari saptanmistir(57). Bu nedenle atravmatik
bakimin hemsireler tarafindan 6grenilmesi gerekmektedir(57). Bebeklerde
ve ¢ocuklarda ilag uygulamalarinda en fazla agrinin ve travmanin yasandigi
uygulamalar paranteral uygulamalardir(5, 48, 49, 50, 51). Bu durumunda
gosterdigi lizere atravmatik bakimin en etkin sekilde verilmesi gereken
uygulamalar arasinda paranteral ila¢ uygulamalari ilk sirada yer
almaktadir(5,50,51). Paranteral ila¢ uygulamalarindaki atravmatik bakim
ilkeleri soyledir;

¢ Bebeklerde asi uygulamasi sirasinda bebegin anne tarafindan
emzirilmesi saglanarak korkusu azaltilmalidir.

e Agrili paranteral islemler sirasinda anneyle bebegin/cocugun
birbirine dokunmasi saglanarak bebegin agrisi azaltilmalidir.

e Agnl islemler sirasinda dikkati baska yone ¢ekmek icin; video
izletme, kitap okuma, miizik dinletme, oyun oynatma, kopiik tifleyerek
balon olusturma, girisimle ilgili alakasiz seylerle konusma,
kaleidoskop(¢icek diirbiinii), sanal gerceklik gozligi kullanma gibi
tekniklerden yararlanilabilir.

e Cocuklara asi uygulamasindan once kullanilacak lokal anestetik
kremler(emla) agrinin azaltilmasinda kullanilabilir.

e Ast uygulamalar1 sirasinda tath soliisyonlarin kullanimi1 bebegi
sakinlestirebilir ve bu nedenle tath soliisyonlar bebege oral olarak
verilebilir.

e (Cocuklara intramuskiiler uygulamalarda z tekniginin kullanilmasi
agriy1 azaltici atravmatik bir yontemdir.

e Cocuga iki farkl enjeksiyon yapilacaksa bu enjeksiyonlarin ayni anda
yapilmasinin ileri enjeksiyon korkusunu azalttig1 bildirilmistir.

e (Cocuklarda agriy1 azaltmak igin 1 saniyede 0,5 ml ila¢ enjekte
edilmelidir ve ila¢ cok hizli sekilde kasa verilmemelidir.

¢ Cocuklar  enjeksiyona  hazirlanirken yas  grubuna  gore
degerlendirilmeli ona gore hareket edilmelidir. 1-3 yas(oyun) ve 3-6
yas(okul 6ncesi) gruplarina islemin yapilacagi 5-10 dakika 6énceden
haber verilmeli ve agiklama yapildiktan sonra islem uygulanmalidir.
Enjeksiyon bélgesinin bantla kapatilmasi bu ¢ocuklarda korkuyu
azaltir. 6-12 yas(okul dénemi) ¢ocuklarda ilacin neden verildigine
dair bilgi verilmeli ve bilinmezlige kars:1 olan korkular1 giderilmedir.
12-18  yas(ergenlik)  ¢ocuklar tim  islemler konusunda
bilgilendirilmeli ve tedavisine yonelik kararlar almasmna izin
verilmelidir.
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¢ (Cocuga zarar vermemek ve etkin tedaviyi uygulamak i¢in sekiz dogru
ilkesine uyulmalidir(1, 5, 48, 49, 50, 51, 55, 56).

4) Nebiilazatorle ila¢ Uygulamada Atravmatik Bakim

Nebiilazatorle ila¢ uygulamada kullanilan maske ¢ocuklarda strese yol
acmaktadir. Bu durumunla basa ¢ikmak i¢in kullanilacak atravmatik bakim
ilkeleri sunlardir;

e (Cocuga ve ailesine islem hakkinda bilgi verilmeli ve bilinmezlikten
kaynaklanan korku giderilmelidir.

e (Gozlerin ilagla temasini 6nlemek ve bu durumda olusacak rahatsizligi
ortadan kaldirmak i¢in ¢ocugun yas grubuna uygun maske tercih
edilmelidir.

e Uzun sireli tedavilerde maskenin yiizde yaptifi basi ortadan
kaldirilarak ¢ocuk rahatlatilmalidir.

¢ Nebiilazatdr makinesinden gelen sesten ¢ocuk rahatsiz olabilir. Bu
ylizden c¢ocuga sesin korku yaratacak bir etken olmadigi
aciklanmalidir(55, 58, 59, 60, 61).

5) Rektal Yolla ila¢ Uygulamada Atravmatik Bakim

Rektal yolla ila¢ uygulama c¢ocuklari mahremiyet konusunda rahatsiz
etmektedir. Cocugun yasadigl stresi en aza indirmek i¢in yapilacaklar
soyledir;

e Rektal yolla uygulanan ilaglar eger boliinecek ise dikey sekilde ve
kenarlar1 dlizgilin olarak boliinmelidir.

 lla¢ uygulanirken ¢ocugun mahremiyetine 6zen gosterilmelidir.
¢ Aileye ve cocuga anksiyeteyi azaltmak i¢in bilgi verilmelidir.

e fla¢ uygulamalarini miimkiinse c¢ocugun giivendigi bir yakininin
yapmasina yardimci olunmalidir. Béylece ¢ocugun psikolojik olarak
kendini rahat hissetmesi saglanmis olur(55).

AILE MERKEZLi BAKIM

Atravmatik bakim uygulamalarindan biri de aile merkezli bakimdir.
Atravmatik bakim saglik profesyonellerinin tedavi edici kurallar yoluyla
bebeklerin ve ¢ocuklarin  hastaliklarinin  iyilestirilmesi, hayatin
stirdiirilmesinde aile ve ¢ocugun tzerinde olusan fiziksel, psikolojik ve
sosyal baskiy1 en aza indirmek amaciyla bakim uygulanmasidir(4, 62). Bu
amacla ailenin de bakima katilmasi atravmatik bakimda aile merkezli
bakimin temelini olusturur(4). Aile merkezli bakim; bebegin ve g¢ocugun
ailesinin ¢ocugun bakiminin planlanmasinda ve uygulanmasinda etkin rol
oynamasidir(63, 64). Aile merkezli bakim felsefesi; ailenin ¢ocugun bakimi ve
gereksinimleri hakkinda goriislerini bildirmesinin énemli oldugunu ve ¢ocuk
icin biiyiik bir éneme sahip aile tyelerinin ¢ocugun yasadigi psikolojik,
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sosyal, fiziksel streslere ortak olmasi ve bu olumsuzluklarla bas ederken
aldigt bakimin planlanmasinda, uygulanmasinda, degerlendirilmesinde
bakima dahil edilmesini esas alan yaklasimdir(62, 65). Aile merkezli bakimin
ilkeleri sunlardir;

1. Ailenin ¢ocuk i¢in vazgecilmez bir biitiin oldugunu ve ¢ocuk i¢in
o6nemini kabul etmektir.

2. Ailenin dini, dili, irki, kiiltiirii ve sosyoekonomik durumuna saygiyla
yaklasmak ve ailenin bakima olan yaklasimini aileyle isbirligi yaparak
kolaylastirmaktir.

3. Cocugun hastanede yasadigi travmatik durumlarda bile tiim
cocuklarin ve biitlin ailenin giigclii taraflarim  bilmek ve
desteklemektir.

4. Ailenin ¢ocugun bakimina olan katkisini ve tedavi konusundaki
secimini desteklemek ve kolaylastirmaktir.

5. Saglik hizmetlerinin biitiin ailelerin ve ¢ocuklarin gereksinimlerine,
kiltiirel uygulama ve inanglarina yonelik olmasi i¢in uygun saglk
politikalarini diizenlemek ve benimsemektir.

6. Ailenin ¢ocuk hakkinda dogru ve giivenilir bilgileri siirekli almasin
saglamaktir.

7. Cocuk ve ailesinin gebelik, dogum, bebeklik, ¢ocukluk, ergenlik ve
genc yetiskinlik gibi gelisim donemlerinde gereksinimlerini anlamak
ve gerekli yardimi saglamaktir.

8. Aileler arasi iletisim agin1 kolaylastirmak ve bu ag1 desteklemektir.

9. Ailelere ve ¢ocuklara i¢lerinde bulunan giicli ortaya ¢ikarmalar1 ve
birbirlerine gliven duymalari yoluyla kendi sagliklariyla ilgili se¢im ve
tercih yapma yetkisi vermektir(4, 62, 66, 67).

Aile merkezli bakima ailelerin katilimi 1960 ‘Ii yillara kadar saglk
profesyonellerinin daha iyi bakim verecegi gerekcesiyle engellenmistir(4).
1961-1978 yillarina gelindiginde anneler c¢ocuklarina bakim verme
konusunda desteklenmeye baslanmistir(4). Diinyada yapilan ¢alismalara
bakildiginda Ingiltere, Kanada, ABD gibi bir¢cok {lkenin ¢ocuk
hastanelerinde aile merkezli bakim verildigi ve aile merkezli bakimin bir
hastane politikas1 olarak benimsendigi anlasilmistir(68). Oktay (2009)
yaptigt calismada; saglik profesyonellerinin, anneleri ¢ocugun bakim
konusunda bilgilendirme, uygulanan tedavi ve bakima iliskin soru sorma
firsati verme, annelere ulasilabilir olma konusunda yetersiz kaldiklarini
ortaya c¢ikarmistir(69). Boztepe ve Cavusoglu (2009) annelerin 24 saat
boyunca hastanede g¢ocuklariyla birlikte kalmalarina ragmen aile merkezli
bakim almak istemelerinin arzulanan diizeyde olmadigini belirlemistir(62).
Bir ¢alismada hemsirelerin agrili islemler sirasinda ailelerin ¢ocugun yaninda
olmalarini istemedikleri ortaya c¢ikmistir(64). Tosun ve Gidiicii Tiifekei
(2015) hastanede ¢ocuklarina refakat eden anneler i¢in aile merkezli bakim
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uygulamalarinin arzulanan diizeyde olmadigini saptamistir(63). Yapilan bir
calismada kalp hastaligi olan down sendromlu bir ¢ocugun ebeveynlerinin
yasayacaklar1 umutsuzlukla bas etmelerinde aile merkezli hemsirelik
yaklasiminin 6nemli oldugu ortaya cikmistir(66). Giinay ve Polat (2017)
hemsire ve hekimlere aile merkezli bakimin 6nemi hakkinda egitim vermis
ve egitim sonucunda aile merkezli bakima olan uygulama ve gorislerinin
olumlu yonde oldugunu belirlemistir(65).

SONUC

Atravmatik bakim uygulamalari, bebeklerin ve g¢ocuklarin iyilik halinin
saglanmasinda o6nemli bir yere sahiptir. Cocugun agrisinin azaltilip,
korkusunun dindirilmesi, ¢ocugun bakiminin vazgecilmez pargalarindan
biridir. Hastane ortami gibi ¢cocugun ilk kez karsilastig1 ya da daha dénceden
bircok kez bulundugu bir ortamda uygulanan islemler ¢ocuga biiyiik stres
yaratmasi ve denge durumunu bozmasi nedeniyle riskler olusturur. Olusan
bu travmatik durumlarin ortadan kaldirilmasinda hemsirelere biiyiik
sorumluluklar diismektedir. Cocugun ailesiyle bakim almasinin saglanmasi,
fiziksel, psikolojik ve sosyal stres odaklarinin yok edilmesi bakimin
amaglarindan biri olmalidir. Cocuklarin yasadig bu gibi sikintilara dogru ve
giivenilir bir yaklasim gelistirmek saglik profesyonellerinin gorevidir. Bu
nedenle hemsireler tarafindan atravmatik bakim yontemleri bilinmeli ve
klinikte uygulanmalidir.
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Yasin AKKEMIK

1. Giris

Escherichia coli, sicak kanli hayvanlarin bagirsaklarinda bulunan bir
mikroorganizmadir. Cogu durumda E. coli bulundugu konak¢iya zarar
vermeden yasamini siirdiiriir. Fakat bazi E. coli tiirleri hayvanlarda hastaliga
neden olurken, bazi tiirleri de insanlarda hastalia neden olabilir. E. coli tipik
olarak fekal oral yolla iletilir. Béylece patojenik tiirleri gida ve su kaynakli
hastaliklara neden olurlar. Cogu patojenik E. coli'nin tiire 6zgii oldugu
diistiniilmesine ragmen, hayvanlardan insanlara gegebilen ve hastaliga neden
olan E. coli, Tek Saglik perspektifinden bakildiginda, ilgi cekmektedir. E.
coli'nin hayvanlardan insanlara ge¢gme sekli, direkt temas yada kontamine
hayvansal gidalarin tiiketilmesi gibi kolay bir sekilde olabilir. Bununla
birlikte  diger hayvanlarin  kontamine olmasi yada  ¢evrenin
kontaminasyonuyla da insanlara gecebilir. Bu nedenler E. coli Tek Saghk
kavraminda 6nemli bir patojendir.

2. Insanve Hayvan Patojenleri Olarak Escherichia coli

Cogu E. coli bagirsakta, herhangi bir hastaliga neden olmadan veya
konakgilarina zarar vermeden yasamlarini stirdiiriirler. Bazi E. coli tiirleri,
insan veya hayvanina ait konakgilarina patojeniktir ve ishal gibi mide-
bagirsak semptomlarina neden olabilirler. Ayrica idrar yolu enfeksiyonlari,
menenjit ve septisemi gibi hastaliklara da neden olabilirler (Sousa, 2006).
Insanlarda E. coli, kendi kendini sinirlayan ishalden kanl ishal ile 6liime yol
acabilecek ciddi komplikasyonlara kadar degisen bagirsak enfeksiyonlarina
neden olur. E. coli, ayn1 zamanda, hayvanlarda da hastaliklara neden oldugu
icin ekonomik kayiplara yol acan, veterinerlik acisindan o6nemli bir
patojendir. Sigir ve domuzlarda mastitise (Gerjets & Kemper, 2009) ve
kanatlilarda kolibasillozis’e neden olarak verim ve ekonomik kayiplara yol
acarlar (Olsen et al, 2011). E. coli, kopek ve kedi gibi evcil hayvanlarda da
hastaliga neden olabilir (Mainil, 2002).

Virillans faktorleri, klinik semptomlar1 ve serolojisine dayanarak
karakterize edilen bir¢ok farkl patojenik E. coli tipi vardir (Wasteson, 2002).
Enterohaemorajik E. coli (EHEC) harig, ¢cogu patojenik E. colinin, konake1
spesifitesinden otiirli ana zoonotik patojenler oldugu disiiniilmemektedir.
Bununla birlikte, E. coli genetik materyali degistirme kabiliyetine sahiptir. Bu
nedenle insanlarda tiir engellerini asabilecek ve hastaliga neden olabilecek
yeni patojenik tiirlerin ortaya c¢ikma potansiyelleri vardir. Bu patojenik
tiirler, zoonozlar agisindan risk olusturmaktadirlar.

E. coli'min neden oldugu en yaygin ekstra-enfeksiyonlar, iiropatojenik E.
coli (UPEC) ile iligkili idrar yollarindaki enfeksiyonlardir. UPEC'in ¢ogunun,
konakeilarinin bagirsak kanalindan geldigi diisiliniilse de, hayvanlarin bu
patojenler i¢cin potansiyel bir rezervuar olabilecegine dair bazi kanitlar
bulunmaktadir. Bununla birlikte, hayvanlarin ekstraintestinal patojenik E.
coli i¢in dnemli bir rezervuar olarak katkis1 konusu da net degildir.

Zoonotik transfer icin ¢cok az kanit olmasina ragmen, hem insanlarda hem
de hayvanlarda gastrointestinal hastaliga neden olan birka¢ 6nemli patojenik
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E. coli grubu vardir. Buna, 1s1iya dayanikli ve 1siya dayaniksiz toksinler iireten
ve sulu bir diyare neden olan enterotoksijenik E. coli (ETEC) de dahildir.
ETEC, insanlarda ve yenidogan hayvanlarda hastaliga neden olabilir, ancak
konake1 bagirsaklarina yapismak icin kullandiklari kolonizasyon faktorleri,
ETEC'i enfekte eden hayvanlara farkl tiirler lireten insan izolatlarina 6zgi
tirlerdir (Nataro & Kaper, 1998). EPEC gelismekte olan iilkelerde bebek
ishallerinin 6nemli bir nedenidir ve hayvanlarda da hastaliklarla
iligkilendirilmistir. EPEC'nin en o6nemli o0zelliklerinden biri, intestinal
epitelyal hiicrelere baglanma ve lezyonlara neden olma yetenekleridir. EPEC,
mikrovilluslara siki bir gsekilde yapisir ve sonrasinda epitel hiicre
iskeletindeki degisikliklerin sonucu olarak, bakteriyel baglanma bdlgesinin
altinda bir lezyona neden olur.

Baz1 patojenik E. coli gruplarinin sadece insanlara 06zgii oldugu
goriilmektedir. Enteroaggregative E. coli (EAEC), 14 giinden fazla siiren kalici
ishalin ve ayrica gelismekte olan iilkelere seyahatle iliskili olan akut ishalin
de ortaya c¢ikmasina neden olabilir. Bu E. coli grubu Kkotii olarak
tanimlanmistir ve ¢ok farkli yapida E. coli grubu icerir. EAEC'nin bagirsaklara
tutunmasi, yapisma faktorlerinin varhigi nedeniyle, toplayici yapisma
(aggregative adherence - AA) olarak adlandirilan karakteristik bir “yigma
tugla” yapisma diizeninin olusturulmasi seklindedir (Huang et al,, 2006). Bu
tiirdeki bir E. coli'nin insan konakgisi disindaki ekolojisi hakkinda cok az sey
bilinmesine ragmen EAEC i¢in bariz bir hayvan rezervuari bulunmamaktadir.
Shigella spp. ile yakindan iliskili ve benzer bir hastaliga neden olan
enteroinvaziv E. coli (EIEC), E. coli'nin insanlara spesifik patojenik grubu gibi
goriinmektedir ve hicbir hayvan kaynagindan izole edilmemistir (Beutin,
1999).

Insanlarda en agir hastaliga neden olan patojenik E. coli grubu, hayvan
rezervuarina sahiptir ve genellikle Shiga toksinleri (Stx) olarak bilinen toksin
iretme Kkabiliyeti ile tanimlanan EHEC'dir (Nataro & Kaper, 1998). Bu
ozelligi, EHEC'i Tek Saglik perspektifinden en énemli E. coli grubu haline
getirmistir. EHEC, 6liimle sonuglanabilecek ciddi insan hastaliklarina neden
olabilir. Bazi EHEC tiirlerinin gen¢ hayvanlarda ishale neden olmasina
ragmen, EHEC'nin ana rezervlerinden biri saglikl ve yetiskin ruminantlardir
(Hornitzky, Mercieca, Bettelheim, & Djordjevic, 2005). EHEC tasiyan
hayvanlardan yapilan gidalar kontamine olabilirler ve tiiketilmesi ile biiytik
salginlarina neden olabilirler. Bu nedenle E. coli, Diinya Saghk Orgiitii
tarafindan hayvansal tiretim ve gida giivenligi icin gelecekteki standartlarin
gelistirilmesinde dnceliklendirilmistir (Knight-Jones, Mylrea, & Kahn, 2010).

3. Patogenez ve Tedavisi

EHEC insanlarda; asemptomatik tasiyiciliktan, ishale veya kanli isale
(hemorajik kolit, HC), o6liimciil olma potansiyeli olan hemolitik uraemik
sendromuna (HUS) kadar degisen hastaliklara neden olur (Karmali, 2005).
EHEC ile enfeksiyon belirtileri, 1-4 giinliik inkiibasyan siiresinden sonra
ortaya cikabilen karin kramplari ve ishaldir, HC de olusabilir. HUS vakalarin
yaklasik %10-25'inde gelisir (Nataro & Kaper, 1998). HUS, ishalden 5-13 giin
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sonra ortaya c¢ikabilir ve idrar atilimimi azaltan akut bobrek yetmezligi,
mikroanjiyopatik hemolitik anemi (kiigiik kan damarlarinin daralmasi
sonucu eritrositlerin  pargalanmasi, hemoliz = ve  anemi) ve
tromobositopaeniye (diisiik trombosit seviyeleri) neden olur (Tarr, Gordon,
& Chandler, 2005). Cogu durumda hastalar HUS'tan tamamen iyilesir. Ancak
ciddi bobrek hasar1 ve diger komplikasyonlar, vakalarin yaklasik %12-
30'unda meydana gelir ve yaklasik %5'i 6liim ile sonuglanir (Nataro & Kaper,
1998). Miyokard disfonksiyonu, pankreatit, hepatit, pulmoner 6dem ve
norolojik bozukluk seklinde ek komplikasyonlar ortaya ¢ikabilir (Tarr et al,,
2005). EHEC enfeksiyonlari ¢ocuklarda akut bobrek yetmezliginin 6nde gelen
nedenidir (Karmali, Gannon, & Sargeant, 2010). Bu durum o6liimciil olma
potansiyeli nedeniyle EHEC'in 6nemini daha da artirmistir.

EHEC enfeksiyonu ile iligkili en agir semptomlar Shiga benzeri toksin
(Stx) salgilanmasi neticesinde goriliir (Nataro & Kaper, 1998). EHEC
disindaki birgok E. coli de Stx iiretir. Genel olarak Shiga toksijenik E. coli
(STEC) olarak bilinir ve hayvanlarda bulunurlar. Ancak hepsinin ciddi insan
hastaliklarina neden olduguna diisiiniilmemektedir (Karmali, 2005). iki tiir
Stx vardir. Bunlar Stx1 ve Stx2 olarak adlandirilirlar. Bunlardan ilki Shigella
dysenteriae tarafindan tretilen toksin ile yakindan iligkilidir. Stx, bakteriyel
genom icerisine entegre edilmis bakteriyofajlarda kodlanir ve bagirsakta
bulunan bakteriler tarafindan iretilir. Toksinler epitel boyunca yer
degistirebilirler ve kan dolasimina girebilirler. Stx spesifik olarak insan
bobregindeki  hiicrelerin  yiizeylerinde = bulunan  glikosfingolipid
globotriasilseramide (Gb3) baglanir. Stx, Gb3'e baglandiktan sonra hiicre
icerisine girer ve protein sentezi inhibisyonuna neden olur. Sonunda da
hiicre 6limi gergeklesir (Pennington, 2010). Bu durum EHEC ve STEC ile
ilgili virillens faktorlerinin daha iyi anlasilabilmesi icin ileri diizey
arastirmalarin yapilmasi gerektiginin bir géstergesidir.

EHEC enfeksiyonlar: i¢cin mevcut tedaviler sinirhdir ve bir ¢ok tedavi
gelistirilme asamasindadir. Yaklasimlarin ¢ogu, sivilarin ve elektrolitlerin
korunmasina yonelik destekleyici tedavilere dayanir (Goldwater &
Bettelheim, 2012). EHEC tarafindan toksin iiretimi, enfeksiyondan kisa bir
siire sonra ortaya ¢ikabilir. EHEC bagirsaktan temizlendikten sonra da toksin
viicutta dolasmaya devam edebilir (Nataro & Kaper, 1998). Stx'in
bakterilerden salinimini artirabilecegi igin antibiyotik kullanimi genellikle
onlenir (Wong, Jelacic, Habeeb, Watkins, & Tarr, 2000). Stx'in enfeksiyon
sirasindaki etkisini azaltmak, sinirlamak ve HUS'a ilerlemesini énlemek i¢in
cesitli yaklagimlar gelistirilmistir. Bunlar, Stx'e 6zgii antikorlarin ve diger
toksin baglayic1 veya nétrlestirici tiirlerinin kullanilmasini yaklasimlarim
icerir (Goldwater & Bettelheim, 2012). As1 stratejileri, hayvanlar tizerinde
yapilan c¢alismalarda degisken basar1 gostermistir. Ancak insanlarda
kullanimi i¢cin heniiz hazir degildir (Goldwater & Bettelheim, 2012).
Enfeksiyonun ilk asamada onlenmesi, ciddi hastalik gelisimini 6nlemenin en
etkili yoludur.
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4. E. coliSalginlar1 ve Hayvanlarla Olan iliskisi

EHEC, diisiik enfeksiyon dozuna sahip bir bakteridir ve 10 bakteriden
daha azinin yutulmasi hastalik olusumuna neden olabilir (Hara-Kudo &
Takatori, 2011). Bu nedenle, yalnizca az miktarda kontaminasyona maruz
kalmak saglik riskine neden olabilir. Birgok EHEC enfeksiyonu vakasi
sporadik seyreder ve belirgin bir gida yada hayvan kaynagi bulunmayabilir.
insandan insana bulasma, 6zellikle cocuk bakim merkezlerindeki ¢ocuklar
arasinda salginlara yol acgabilir (Gilbert, Monk, Wang, Diplock, & Landry,
2008). Ancak daha sik goriilen salginlar, 6zellikle hayvansal kaynaklardan
elde edilen gidalarla iliskilidir. EHEC, 1992-2008 yillar1 arasinda Ingiltere ve
Galler'de 84 adet salgina neden olmustur. Salginlardan 1168 kisi
etkilenmistir. Salginlar sonucunda 286 kisi hastaneye kaldirilmis ve 12 kiside
6lmustiir. Gida kaynakli 44 salgindan, %37’si kirmizi et ile %30’u da siit ve
siit drinleri ile iliskilendirilmistir. Bunun sonucunda da EHEC ile hayvansal
kaynaklar gii¢lii bir iliski oldugu belirtilmistir (Gormley et al., 2011).

Hayvanlarla ve cevreleri ile (Orn; hayvanat bahceleri, ciftlikler vb.)
dogrudan temas, bircok EHEC salginina neden olmustur (Lanier et al., 2011).
Kanalizasyon, hayvan giibresi ya da toprak ile kontamine olmus meyvelerden
iretilen meyve sular1 da EHEC salginlar ile iliskilendirilmistir (Vojdani,
Beuchat, & Tauxe, 2008). Pastorize edilmemis elma suyu, Amerika'nin
batisinda ve Ingiltere’nin Columbia bélgesinde 70 kisinin etkilendigi E. coli
0157:H7 enfeksiyonuna neden olmustur (Cody et al, 1999). Salgina dair
yapilan incelemede, meyvelerin bir kisminin tretildigi bahgelerden, E. coli
0157: H7'yi diskisi ile gevreye yayan geyik popiilasyonunun gectigi, diisen
elmanin toprak ve geyik diskisi ile temasiyla kirlenmis oldugu sonucuna
varilmistir (Cody et al., 1999). Diger bircok taze iriinler ile iligskilendirilmis
salginlar, bitkilerin digkilar ve kanalizasyon suyu ile kontaminasyonundan
kaynaklandigr goriilmiistiir (Beuchat, 2006). (Ciftliklerden kaynaklanan
yayilma, igme suyu kaynaklarini da Kirletebilir. Aritma sistemlerinin yetersiz
olmas1 durumunda salginlara neden olabilir. Hem Campylobacter hem de E.
coli 0157: H7'nin neden oldugu biiyiik bir salgin, 2000 yilinda Kanada'nin
Walkerton kentinde meydana gelmistir. Salgin, 27 HUS vakasi ve yedi 6liim
vakasi ile sonu¢lanmistir (Hrudey, Payment, Huck, Gillham, & Hrudey, 2003).

5. EHEC Kaynaklar1 ve Rezervuarlar

EHEC'in 0157: H7 serotipi koyun, keci, bizon, geyik ve su aygir1 gibi
bir¢ok hayvandan izole edilmistir. Ancak en énemli rezervuar sigirlar olarak
tanimlanmistir (Ferens & Hovde, 2011). Ayrica E. coli 0157: H7 domuzlar,
kopekler, siganlar, tavsanlar, atlar, amfibiler, baliklar, ¢esitli kus ve bocekler
(sinekler ve giibre bocekleri) de olmak tizere bir¢ok farkli canlidan izole
edilmistir. Bu canllar, E. coli 0157: H7 i¢in Onemli rezervuar1 olarak
gorililmezler, ancak insanlar ve ¢evre arasindaki aktarimda rol oynayabilirler
(Ferens & Hovde, 2011; Garcia, Fox, & Besser, 2010). Sigirlar ve diger
ruminantlar, E. coli 0157: H7'nin en 6nemli zoonotik kaynag1 olarak kabul
edilmektedir. E. coli 0157: H7 disindaki EHEC serotipleri (Orn; 0111 ve 026),
ishalli gen¢ hayvanlar da dahil olmak iizere c¢esitli hayvanlardan izole
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edilmistir (Hornitzky et al., 2005; Jenkins, Evans, Chart, Willshaw, & Frankel,
2007).

Birincil rezervuari sigir olan EHEC, ¢ogunlukla bagirsakta bulunur ve
diski ile gevreye yayilir. Ayrica sigirlarin ve diger hayvanlarin agizlarinda da
bulunabilirler (Fegan, Higgs, Vanderlinde, & Desmarchelier, 2005). E. coli
0157: H7'nin, rektumun distal boélgesinde, rekto-anal baglanti noktasinin
yakininda secici olarak kolonilestirdigi diisiiniilmektedir (Sheng, Lim, Knecht,
Li, & Hovde, 2006). Bu spesifik doku yonelimi, bagirsak boyunca bulunan
diger EHEC serotipleri i¢in bildirilmemistir (Aktan, La Ragione, & Woodward,
2007). Hayvanlar tarafindan E. coli 0157: H7'nin diski ile dokiilmesi
degiskenlik gosterir. Genellikle hayvanin yasina (2 ay ile 2 yas arasi
hayvanlarda daha yiiksek) ve hava sartlarina (bazi iilkelerde yaz aylarinda
daha yiiksek) baghdir (Garcia et al, 2010). Diski ile dokiilme, baz
hayvanlarda uzun siire devam etmesine ragmen, genellikle kisa siirelidir
(Robinson, Wright, Hart, Bennett, & French, 2004). Hayvanlarin ¢ogunlugu
diskilarinda diisiik sayilarda E.coli 0157: H7 dokmiistiir (<1,000 veya 10,000
kob/g diski). Ancak bazi hayvanlar daha yiiksek sayilarda dokmektedirler ve
bunlar tist diizey tasiyicilar veya siiper dokiiciiler olarak adlandirilmistirlar.
(Low et al, 2005). Bunlar toplam E. coli 0157:H7 yiikiiniin %96'sindan
sorumludurlar (Omisakin, MacRae, Ogden, & Strachan, 2003) ve siiriilerde
bulasma i¢in en biiytk riski olustururlar (Cobbold et al., 2007). Ayrica isleme
sirasindaki karkaslarin kontaminasyonuna da neden olurlar (Fegan, Higgs,
Duffy, & Barlow, 2009). Siiper dokiilmenin diger EHEC serotipleri i¢in de
olustuguna inanilmaktadir (Menrath et al,, 2010). Siiper dokiilmeyi etkileyen
faktorler su anda bilinmemektedir, ancak bu tiir hayvanlar1 kontrol altinda
tutmak, insanlarda EHEC enfeksiyonlari riskini azaltma ¢abalarinda 6nemli
olacaktir (Chase-Topping, Gally, Low, Matthews, & Woolhouse, 2008).

EHEC'nin hayvanlar ve insanlar arasindaki gecis yollari, direkt temas ile
yada dolayl yollar ile olabilir. EHEC'yi tasiyan hayvanlardan yapilan et ve siit
iriinleri, tiretim ve isleme sirasinda kontamine olabilir ve tiiketilirse insan
hastaliklarina yol agabilir. Sigirlarin diskisi ile ¢evreye yayilan E. coli, ¢iftlik
ortamlarini kirletebilir (Fremaux, Prigent-Combaret, & Vernozy-Rozand,
2008). E. coli, topragin bilesimine girerek uzun siire (birka¢ ay veya daha
uzun siire) canli kalabilir. Ancak uygun atik isleme ile E. coli yok edilebilir
0157: H7 (Ferens & Hovde, 2011; Fremaux et al,, 2008). Yagis nedeniyle, E.
coli, giftliklerden yakinlardaki su kaynaklarina tasinarak su kaynaklarinin
kontamine olmasina neden olabilir. Eger icme suyu olarak ya da taze iiriinleri
sulamak-yikamak icin kullanilirsa hastalifa neden olabilir (Hrudey et al,
2003). EHEC'nin hayvanlar, ¢evre ve insanlar arasindaki gecisinde rol
oynayan mekanizmalar1 anlamak ve bu iletimi sinirlandirmak i¢in kontroller
gelistirmek, hastaliga neden olan patojenin riskini azaltmak adina biiyiik
onem tasimaktadir

6. Kontrol Onlemleri ve Sonug

Insanlarda EHEC enfeksiyonu tedavisi igin yapilan uygulamalar yetersiz
kalmaktadir. Bu nedenle, organizmanin gida ile aliminin 6nlenmesi, gida
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iretim sistemleri ve c¢evrede olabilecek olan patojen yiikiinii azaltmaya
odaklanan etkili kontrol mekanizmalarinin uygulanmasi ve gelistirilmesi,
hastaligin 6nlenmesinde en 6nemli unsur olarak gorilmektedir (Garcia et al.,
2010). Insanlarda EHEC enfeksiyon riskini azaltmada icin yapilacak
kontroller; hayvanlara, c¢evrelere, besin zincirine ve insanlara yonelik
miidahaleler de dahil olmak {izere, bu organizmalarin bulagsmasini neden
olan tiim faktorlere odaklanmalidir. Hasat oncesi yapilan kontrol, EHEC
yayllmasini azaltmak icin uygulanan g¢esitli yaklasimlardan bir tanesidir.
Ayrica E. coli 0157: H7'ye karsi asilarin kullanimi, 6zel olarak E. coli 0157:
H7'yi hedef alan litik bakteriyofajlar, probiyotik kullanimi, diyet
manipiilasyonu ve yem katkilar1 da kontrol amaciyla kullanilan
yaklasimlardandir. Ancak tiim bu yaklasimlar patojeni tamamen ortadan
kaldiramamaktadir (Berry & Wells, 2010). Maliyetler, uygulama sikligi,
etkinlik ve yasal sartlar, bu tiir kontrollerin gelecekte benimsenmesini
etkileyecektir. EHEC'in hayvan digkilar1 ile dékiilmesinin azaltilmasi, bu
organizmalarin hayvansal gida iriinlerinde ve ¢evrede goriilme sikligini
azaltacaktir. Boylece insanlara bulasma olasiligini da azaltacaktir. Atik
yonetiminin uygun sekilde yapilmasi, ¢evre Kkirliligini, taze irin ve su
kaynaklarinin kontaminasyonunu azaltacaktir. Siit triinleri iiretiminde
kullanilan  siitin ~ pastorize  edilmesi, kesim sirasinda  karkas
kontaminasyonunun engellenmesi ve et isleme sirasinda kontrol
onlemlerinin uygulanmasi, gidalarda EHEC'nin azaltilmasina ve insanlarda
enfeksiyon riskinin azalmasin saglayacaktir (Oliver, Boor, Murphy, &
Murinda, 2009; Berry & Wells, 2010). lyi iiretim uygulamalar ve gida
lretiminin tiim asamalarinda (giftlikten catala kadar) hijyen saglanmasi,
insanlarda enfeksiyonunun azaltilmasinda kritik 6neme sahiptir.
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GIRIiS
Sicaklik stresi, ortamin etkin sicaklifinin hayvanin termo nétr
bolgesinden daha yiliksek olmasina neden olan ¢evresel kosullarin

kombinasyonu ile sekillenir. Bu durumun meydana gelmesinde dort ¢evresel
faktor daha etkin rol oynar:

1) Cevre sicakligy,
2) Bagil nem,
3) Hava hareketi

4) Glinesten veya diger kaynaklardan gelen radyasyon (Buffington ve
ark, 1981; Ghosh ve ark. 2017).

Sicaklik stresi, cevre sicakliginin siit ineklerinin termo nétr bolgesinin
ustiine ciktigl, 6zellikle de nemin yiiksek oldugu durumlarda ortaya ¢ikar.
Emziren inekler icin en yiiksek kritik sicaklik degerleri 24-270C arasindadir.
Stresin derecesini belirlemek icin genellikle sicaklik nem endeksi (THI)
kullanilir. THI 72'yi gectigi zaman yiiksek verimli siit inekleri olumsuz yonde
etkilenir (Bianca, 1965; Fuquay, 1981).

Siit inekleri sicaklik stresine farkli sekillerde tepki verir. Bunlar;
- Yem tiiketiminin azalmasi,

- Su aliminin artmasi,

- Metabolik hizin degisiklige ugramasi,

- Buharlasma yolu ile atilan sivi miktarinin artmasi,

- Solunum hizinin ve rektal sicakligin artmasi.

Laktasyonun basindaki enerji ihtiyac, ilerleyen donemlerde siit liretimi
ile birlikte artan enerji ihtiyacinin altinda kalir. Buna ek olarak yaz aylarinda
yem tliketiminin de sicaklik stresi ile azaldig1 ya da baskilandig1 durumlarda
agirlasan bir durum ortaya c¢ikar. Bu iki durumun etkisi, siit iiretiminin
baskilanmasinin yani sira siitiin bilesiminde goriilebilecek degisikliklere
neden olur. Bu ylizden, dzellikle yiiksek verimli hayvanlarin erken laktasyon
déneminde ve laktasyonun ortalarinda rasyonun igerdigi enerji yogunlugu
ayarlanmalidir.

Sicaklik stresini azaltmak icin kullanilacak en basit yontem olan
golgeleme ayni zamanda sicak havalarda inegin ortamini degistirmenin en
ucuz yollarindan da birisidir. Gélgelik belirgin bir sekilde hayvanlarin 1s1
yukiinii azaltir. Ancak golgelikler ya da sundurmalar tek basina sicaklik stresi
ile basa ¢ikmak i¢in yeterli olmaz. Fan ve fiskiye formlarinda ilave sogutma
genellikle gereklidir.
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Termal Nem Endeksinin Onemi (THI)

Sicaklik nem endeksi daha oncede bahsedildigi gibi genellikle siit
sigirlarinda stres derecesini belirtmek i¢in kullanilir. Bu endeks, ortam
sicaklig1 ve bagil nem degerlerine dayanir. Sicaklik dalgalanmasinin ve stres
seviyesinin diisiik oldugu barinaklarda, THI stres degerlendirmesinin en
basit olgiimiidiir (Frazzi, 1989). Bununla birlikte, sicaklik stresinin etkisinin
hesaplanmasinda hayvanlarin strese maruz kalma siiresi de dikkate
alinmalidir. Arastirmalarda THI'nin 72'yi astigi durumlarda siit veriminin,
THI'daki birim basina 0,2 kg'lik bir artisla diistiigiinii bildirmis ve THI'nin, 1s1
stresinin {liretimi lizerindeki etkisini tahmin etmek icin kullanilabilecegi
sonucuna varmistir (Ravagnolo ve ark., 2000). Bu ve benzer ¢alismalarda da,
THI'nin siit liretimi tizerinde olumsuz etkisi oldugu ve siit verimi yliksek olan
hayvanlarin diisiik olan hayvanlardan daha fazla etkilendigini ifade
edilmistir. Wiersma ve Armstrong (1983), sicaklik stresini su tabloya gore
belirlemislerdir;

THI Stres Seviyesi
>72 Stres yok

72-78 Hafif

78-88 Orta

>88 Agir stres/Olim

Sicaklik Stresinin Siit Verimine Etkileri

1)iklim Degisikliginin Viicut Sicaklig1 ve Siit Verimi Uzerine Etkisi

Holstein sigirlarinin sabit viicut sicakligini koruyabilecekleri ortam
sicakliklarinin st sinir1 25-260C’dir. Bu ytizden viicut sicakligindaki artisi en
aza indirmek i¢in yapilacak uygulamalarin 250C'nin ilizerinde baslatilmasi
gerekmektedir (Berman ve ark., 1985). Ayrica ¢evre sicakhiginin ytiksek
olmasi solunum hizini ve su tiiketimini de arttirmaktadir.

Ravagnolo ve arkadaslar1 (2000), maksimum sicaklik ve minimum bagil
nemin, sicaklik stresini 6l¢gmek i¢cin en kritik degiskenler oldugunu ve her iki
degiskenin de THI ile rahatlikla birlestirilebilecegini sdylemislerdir. West ve
arkadaslar1 da (2003), iki giin 6nceki ortalama THI'nin siit verimi lizerinde en
biiytik etkiye sahip oldugunu bildirmislerdir.

2)Farkli Sogutma Sistemleri Kullanilmasinin Siit Verimine Etkisi

Barinaklar giines 1sinlar1 ile olusacak olan 1s1 birikimini azaltmasina
ragmen, hava sicakligini veya bagil nemi etkilememektedir. Siit ineklerinin
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siit verimlerinin iyilestirilmesi icin sicak ve nemli bir iklimde ilave sogutmaya
ihtiya¢ vardir. Emziren siit ineklerinde konveksiyon, iletme, radyasyon ve
buharlagsma yontemlerinin kombinasyonlarini temel alan bir dizi sogutma
secenegi mevcuttur. Hava hareketi (fanlar), inegi 1slatmak, havay1 sogutmak
icin buharlasma ve gilines 1sinlarinin yayilmasini en aza indirmek igin
sundurma kullanilabilir. Etkili olacak herhangi bir sogutma sistemi
tasarlanirken yogun giines 1sinimi, yiiksek ortam sicaklifi ve geceleri
neredeyse maksimuma ulasan yiiksek bagil nem dikkate alinmalidir. Bu
faktorler, sogutma sisteminin inegin viicut sicakligin1 normal sinirlar icinde
tutulmasini saglar.

Sicaklik Stresinden Korunmak icin Alinabilecek Tedbirler
1)Golgelikler

Sicaklik stresinin dnlenmesi icin siit ineklerine uygulanabilecek en etkili
ve en basit yontem golge alanlarin tasarlanmasidir. Siit ineklerinin direkt
olarak giines 1s181na maruz kalmasi inege ¢ok fazla 1s1 yiiklemektedir. Bariak
yapisinin uygun olmamasi da (zeminlerin beton olmasi gibi) giines 1sinlarinin
depolanmasina neden olmaktadir. Goélgeliklerin inekler iizerindeki etkileri;

- Sicakligin diismesi

- Rektal sicakligin diismesi

- Solunum sayisinin azalmasi

- Yem tiiketiminin artmasi seklindedir.

Golgelikler tasarlanirken yon kavramina da dikkat edilmelidir. Kuzey-
Giiney yoniinde kurulan golgelikler yaz aylarinda, Bati - Dogu yoniinde
kurulanalar ise kis aylarinda gilines 1s181inin daha fazla etkilemesine neden
olur (Keown ve Grant, 1993; Chase ve Sniffen, 1988). Dogu - Bati boyunca
uzanan goélgelik, Kuzey-Giiney yonelimli olandan daha serin bir ortam saglar
(Kelly et al, 1950).

2)Barmnak Yapisi

Sicak ve kuru iklimde, hayvanlar icin gerekli olan minimum taban
alanindan biraz daha fazla gélgeli alan bulunmalidir. Alan ihtiyaci buzag i¢in
1,5 - 2 m?, yetiskin erkek 7,0 m2 ve yetiskin disi i¢in 4,0 - 5,0 m?'dir. Genis
barinaklar daha diisiik zemin sicakligl sunar ve béylelikle zeminden hayvana
yansiyacak olan 1s1 miktar1 azalir. Barinagin uzunlugu ise sartlara gore
degiskenlik gostermektedir. Sicak iklimlerde barinak yiiksekligi 3-5 m
arasinda olmalidir. Barmak yiiksekliginin 3,0 metreden daha az olmasi,
hayvanlardan kaynaklanan konvektif 1s1 kaybinin azalmasina yol agan
havalandirmay1 etkiler. Yiikseklik goélge boyutunu etkilenmez, ¢iinkii ne
kadar yiiksek olursa o kadar ¢abuk golge olusur. Barinak c¢atisinin sekli diiz,
egimli veya “A” seklinde olabilir. “A” seklindeki kurulan ¢ati, sicak iklimdeki
diiz catidan daha iyi sonug verir (Belsare ve Pandey, 2008).
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3)Soguk Su Temini

Su, siit iceriginin yaklasik yiizde 85'inden fazlasini olusturan temel besin
maddesidir. Ayrica, inegin su ihtiyaci, ortam sicakligi arttikca 6dnemli 6l¢iide
artar. Sicaklik/nem endeksinin yiizde 80'in lzerine ¢iktifi durumlarda su
tliketimi de artar. Yiiksek sicaklik dénemlerinde ineklere soguk su temini son
derece Onemlidir. Ayrica, inekler, sicak bir ortamda su i¢in ¢ok uzak
mesafelere gitmek istemezler, bu yiizden golgeye yakin bir yerde suya sahip
olmalar1 6nemlidir. Su, sagimhaneden uzak, ancak ahir cikis yoluna ve
ineklerin beslenme yerlerine yakin ve her zaman taze olmalidir.

4)Serinletme Yontemleri

ineklere dus veya yagmurlama ile birlikte hava hareketinin saglanmasi
etkili bir yontemdir. Yapilacak golgeliklere ilave olarak fanlarla yapilan
serinletmenin ya da yagmurlama ile yapilacak serinletmenin siit verimini
arttirdigl  bildirilmektedir. Tercih edilen ydntem hangisi olursa olsun
yemleme alanlarina yakin yerlerde kullanilmaldir. Dikkat edilmesi gereken
nokta suyun yemlere temasinin 6nlenmesidir (Shearer ve Beede, 1990).

Harris (1992) yaptigi calismada, 2 yil boyunca sadece golgelik
kullaniminin siit veriminde yaklasik %10’luk bir artis sagladigimi ifade
etmistir. Bir diger calismada da Johnson ve Vanjonak (1976), siit verimlerinin
ortalama 20-25 kg olan ineklerde fan ve dus kullaniminin giinde 0.66-1.90 kg
oraninda siit verimini arttirdigini bildirmistir.

Buharlagmali sogutulmus hava ile sogutma, diisiik nemli alanlarda etkili
olmustur. Daha nemli bolgelerde bile, giindiiz nemi genellikle yararh sogutma
icin yeterince diigiiktiir. Sis sisteminde, ince sis parcaciklari havada asil kalir
ve zeminde birikmeden 6nce buharlasarak ¢evreleyen havayi sogutur. Ancak,
fanlar 6nemli miktarda hava hareketi sagladigi siirece, uygun sekilde
tasarlanmis sis sistemleri siit sigirlar1 icin g¢evreyi etkili bir sekilde
iyilestirebilir.

Sonu¢

Sicaklik stresi, siit iiretimindeki diisiisten ve ekonomik kayiplardan dolay1
bliylik bir endise haline gelmistir. Yiiksek ¢evre sicaklifina sahip bolgelerde
kurulan isletmelerde siit ineklerinde olusabilecek sicaklik stresine karsi
énlemlerin alinmasi son derece énemlidir. ineklerin yasayacagi sicaklik stresi
hem siit verimini hem de verim ile ilgili dier parametreleri olumsuz yénde
etkileyecektir. Bu etkiler diisiiniildiigiinde hayvancilik isletmelerinde ciddi
boyutlara ulagabilecek bir ekonomik kayip meydana gelebilir. Sicaklik stresi
nedeni ile olusabilecek kayiplar1 dnlemek i¢cin dus ve fan kullanimi isletmeler
icin  olumlu etkiler sunabilecek uygulamalardir. Bu uygulamalarin
isletmelerde kurulus yerlerinin dogru secilmis olmasi ve zamanlanin dogru
yapilmasi ile istenilen etki gerceklesecektir. Gelecek zamanlarda yapilacak
arastirmalar, ¢evre sicakliginin yiiksek oldugu ortamlarda daha fazla
dayanikliliga sahip sigir irklarinin benimsenmesi olasiligini incelemelidir.
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GIRIiS

Fibroblast biiylime faktorleri (FGFs), ¢esitli metabolik olaylarda kilit rol
oynayan dnemli medyatérlerden olup, 17 ile 34 kDa aralifinda molekiiler
kiitleye sahip, polipeptit yapisindaki biiyiime faktérlerindendir. Toplamda,
insan-farede FGFs’'nin 22 liyeden olustugu, insanlardaki FGF19'un farelerdeki
FGF15’in ortolojik olarak ayni oldugu ifade edilmektedir. Bu nedenle insan ve
farelerde FGF1-FGF23 arasinda faktor tanimlansa da 22 iiyesi bulunmaktadir
(1,2). Yapilan filogenetik analizler sonucunda insan FGF gen familyasinin,
FGF1 (FGF1, FGF2), FGF4 (FGF4, FGF5, FGF6), FGF7 (FGF3, FGF7, FGF10,
FGF22), FGF8 (FGF8, FGF17, FGF18), FGF9 (FGF9, FGF16, FGF20), FGF11
(FGF11, FGF12, FGF13, FGF14) ve FGF19 (FGF19, FGF21, FGF23) olmak
iizere yedi alt familyaya ayrildigi tespit edilmistir (1).

[T [EEE) [ [T [ [ (T

FGF2 FGF5 FGF7 @ FGF17 @ FGF16 @ FGF12 @ FGF21
FGF6 | FGF10 @ FGF18 @ FGF20 |8 FGF13 @ FGF23
FGF22 FGF14

Sekil 1. insan FGFs gen familyasinin iiyeleri

FGF19 alt familyas:1 liyelerinden 210 amino asitten olusan FGF21’in,
beyaz yag dokusunda lipolizin diizenlenmesinde ve karacigerde yag asidi
oksidasyonunun artmasinda etkili oldugu belirlenmis olup, agirlikli olarak
karaciger tarafindan iretildigi aynm1 zamanda da beyaz yag dokusu,
kahverengi yag dokusu, iskelet kas1 ve pankreas gibi diger dokular tarafindan
da iretildigi belirtilmektedir. Ayrica FGF21'in glukoz homeostazi, insiilin
duyarhlig1 ve ketogenez kontroliinde de rol oynayan metabolik bir regiilator
oldugu ifade edilmistir (3-6). FGF21'in etki ettigi sinyal yolu belirsizligini
korusa da, FGF21'in FGF reseptorlerinden FGFR1 ve FGFR2'nin tirozin
fosforilasyonunu uyarmasinin yanmi sira, FGFR substrat-2 (FRS-2) ve
mitojenle aktive olan protein kinazin (MAPK) 3T3-L1 adipositlerinde
fosforilasyonu uyardigi ancak 3T3-L1 preadipositlerinde FGF-21'e bagh
fosforilasyonun saptanmadig bildirilmistir (7).
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FGF21 - Karbonhidrat Metabolizmasi

FGF21'in karacigerde aglik durumunda peroksizom proliferator-aktive
reseptdr gamma koaktivator protein-1'in (PGC-1) ekspresyonunu uyardigi ve
PGC-1'in yag asidi oksidasyonu, trikarboksilik asit dongiisii, mitokondriyal
oksidatif fosforilasyon ve glukoneogenezdeki etkilerine aracilik ettigi
belirtilmektedir (8). Ayrica FGF21 uygulamasinin 3T3-L1 adipositlerinde
GLUT1 mRNA ve protein ekspresyonunda artis meydana getirdigi ancak
GLUT4 ekspresyonunda etkili olmadig1 ve bdylece insiilinden bagimsiz glikoz
alimini uyardig tespit edilmistir (7). FGF21'in insiilin duyarlilig1 tizerindeki
etkileri ile ilgili geliskili ¢alismalar mevcut olup, FGF21 uygulamalarinin
adipositlerde adiponektinin hem ekspresyonunu hem de salgilanmasini
arttirdigl, adiponektin knockout farelerde FGF21'in obezite ile iliskili
hiperglisemi, hipertrigliseridemi, insiilin direnci ve hepatik steatozun
hafifletiimesi de dahil olmak iizere c¢esitli terapotik etkilere cevap
vermedigini tespit etmislerdir (9). Ancak baska bir ¢alisma da obez ve tip 2
diyabetik hastalarda serum FGF21 diizeylerinin yiikseldigi, serum FGF21
konsantrasyonlari ile insiilin duyarliligi kontrol indeksi ve HDL kolesterol
arasinda negatif korelasyon oldugu ayrica serum adiponektin diizeylerinin
azaldig1 belirtilmistir (10). Bu durum ise FGF21'in adiponektin {iretiminin tek
diizenleyicisi olmadigi, obezite gelisimi sirasinda adipoz dokularda,
proinflamatuar sitokinler, endoplazmik retikulum stresi ve oksidatif stres
gibi salgilanmay1 olumsuz etkileyen bir¢ok faktoriin etkili oldugu farklihigin
bundan kaynakl olabilecegi ifade edilmistir (9). Baska bir ¢alismada ise tip 2
diyabetli hastalarda plazma FGF21 diizeylerinin arttigi ve aglik insiilini ile
beden kitle indeksi arasinda pozitif korelasyon oldugu, dahasi FGF21'in
iskelet kasinda glikoz alimmi arttirmada dogrudan etkili oldugu
bildirilmektedir (11). Coskun ve ark. (12) diyetle obezite olusturulan
farelerde FGF21’in, hem glikoz hem de insiilin seviyelerini diislirdiigiinii ve
insiilin duyarliliginda bir iyilesme gériildiigiinii bildirmektedirler. Emanuelli
ve ark. (13) da FGF21’in hepatik insiilin direnci durumunda bile glisemiyi
normallestirebildigini ayrica FGF21 ile insiilinin birlikte kullanilmasinin tip 2
diyabetinde dahil oldugu bir¢ok metabolik bozuklugun tedavisi i¢in gii¢lii bir
kombinasyon olusturduklarini ileri siirmektedirler. Yilmaz ark. (14)
karaciger rahatsizlig1 derecesi ile artan FGF21 seviyeleri arasinda yiiksek
diizeyde anlaml bir iliski oldugunu hatta FGF21 ve hepatik yaglanma
derecesi arasindaki iliskinin insiilin direnci, BKI, bel gevresi ve metabolik
sendromdan bagimsiz oldugunu tespit etmislerdir.

FGF21 - Lipit Metabolizmasi

FGF21'in, lipoprotein lipaz, pankreatik lipaz, pankreatik lipaz ile ilgili
protein 2 ve karboksil ester lipaz dahil olmak tizere lipit metabolizmasinda
yer alan genlerin hepatik ekspresyonunu indiikledigi tespit edilmistir (3). Ek
olarak FGF21’in, beyaz yag dokusundaki lipolizin modiilasyonunda ve
kahverengi yag dokusunda termogenezde rol oynadig: bildirilmektedir (15).
Yapilan baska bir c¢alismada da 18sin aminoasiti eksikliginde FGF21'in
karacigerde ve beyaz yag dokusunda lipojenik genlerin ekspresyonunu
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baskiladig1 ve beyaz yag dokusunda hormona duyarh lipaz fosforilasyonunu
uyardig tespit edilmis olup, bu bulgular neticesinde FGF21'in 18sin eksikligi
sirasinda lipit metabolizmasinin diizenlenmesinde 6nemli roli oldugu ileri
strilmustiir (16). Ayrica obez ve diyabetli kemirgenlere ve primatlara
rekombinant FGF21 uygulanmasinin, viicut agirhiginda, plazma glukoz ve
trigliserit diizeylerinde azalma gibi ¢esitli olumlu metabolik etkiler meydana
getirdigi ileri siirilmektedir (17,18). Yapilan baska bir calismada FGF21'i
asir1 eksprese eden transgenik fareler lizerinde yapilan calismada FGF21'in
diyete bagli obeziteden korudugu ayrica bu hayvanlarin daha kiiciik
adipositlere ve daha fazla kahverengi adipoz dokuya sahip oldugu
belirtilmistir (7). Yapilan baska bir calismada FGF21 uygulamasinin diyabetik
maymunlarda lipit metabolizmasinin faydal sekilde etkiledigini (diisiik
yogunluklu lipoprotein kolesteroliin azalmasina ve yiiksek yogunluklu
lipoprotein kolesteroliiniin artmasina) bu nedenle de damar disfonksiyonu
riskini en aza indirmede faydali olabilecegini tespit etmislerdir (17). Badman
ve ark. (4) aglik ve yiiksek yag / diisiik karbonhidrat diyeti ile indiiklenen
ketojenik durumda karacigerden FGF21 ekspresyonunun indiiklendigini
belirlemislerdir. Her iki durumda da FGF21’in hepatik metabolik olaylarin
diizenlenmesinde kritik bir rol oynayabilecegi ifade edilmistir.

FGF21 - Termogenez

Termojenik aktivasyondan sonra kahverengi yag dokusunun sistemik bir
FGF21 kaynagl haline geldigi ve FGF21 gen transkripsiyonunun
regiilasyonunun siklik adenozin monofosfat (cAMP) aracili yolakla
gerceklestigi belirtilmektedir. Ayrica norepinefrinin beta-adrenerjik yol
aktivasyonu ile cAMP’'nin aracilik ettigi protein kinaz A ve p38 MAPK'nin
mekanizmalarini uyararak FGF21 gen transkripsiyonunun ve kahverengi
adipositlerde FGF21 saliniminin indiiklendigi ifade edilmektedir (19). 3-
adrenerjik reseptor agonistlerinin hem kemirgenlerde hem de insanlarda
soguga maruz kalma sonucunda enerji harcamalarinda artisa neden oldugu
tespit edilmis olup (20), baska bir ¢alismada da B3 agonisti CL316243 ile
farelerin ya da kahverengi adiposit hiicre hattinin uyarilmasinin FGF21
ifadesi lizerinde soguga maruz kalma ile ayni etkiye sahip oldugunu
gozlemlemislerdir. Ayrica soguga maruz kalma ve -adrenerjik uyarima yanit
olarak kahverengi yag dokusunda FGF21 mRNA ekspresyonunun
indiiklendigini ancak bu uyarmanin beyaz yag dokusu ve karacigerde
indiiksiyona neden olmadigini belirtmislerdir (21). Fisher ve ark. (22) FGF21
tedavisinin hem kahverengi yag dokusu hem de beyaz yag dokusunda UCP1
gen ekspresyonunu uyardigini ayrica deri alti beyaz yag dokusunda
kahverengi benzeri adipositlerin gériintimiinde ¢arpici sekilde artis oldugunu
belirlemislerdir. Ayrica, FGF21’in adipoz dokularin soguga maruz kalmasi
sonucunda meydana gelen hiicresel ve molekiiler adaptasyon siirecinde
onemli bir rol oynayabilecegini ifade etmektedirler.
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Sekil 2. FGF21'in termogenez mekanizmasi
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1. GiRiS

Kalpainler kalsiyum ile aktive olan sistein proteazlardir. Hiicre iskeleti ve
sinyal iletiminde gorev alan proteazlar olup ayrica hiicre dongisi
regiilasyonu, apoptoz, muskiiler distrofiler, Alzheimer ve Parkinson
hastaliklar1 gibi diger fizyolojik ve patofizyolojik proseslerde de yer alirlar.
Kalpainler, nekroz ve apoptoz gibi hiicre 6liimii ile sonuglanan olaylarda
kaspazlarla da ortak gorevler yiiklenebilirler. Hiicre 6liimiiniin istenmedigi
durumlarda kalpain inhibitérleri kullanilarak apoptoz engellenebilir. Bu
nedenle kalpain inhibitorleri ile yapilan ¢alismalar cesitli hastaliklarin
tedavisine yonelik calismalara énciiliik edebilir.

2. KALPAINLER

Kalpainler (E.C. 3.4.22.17), aktivite olmalar1 i¢in kalsiyum iyonlar
gerektiren sistein proteazlardir. Kalpainler ilk olarak 1964 yilinda Gordon
Gurof tarafindan sigan beyin ekstratinda gézlemlenmistir (Sorimachi, Hata &
Ono, 2011). Kalpainler, “cal” ekini kalsiyum baglayici bolge olarak
calmoduline sahip oldugundan, “pain” ekini papain benzeri sistein proteaz
ozelligi gosterdiginden alarak “kalpain” olarak isimlendirilmistir (Binen,
2011). Kalpainler hiicre iskeleti ve sinyal iletiminde gorev almalarinin yani
sira hiicre dongiisiiniin diizenlenmesi, apoptozis, muskiiler distrofiler,
kataraktogenezis, Alzheimer, Parkinson hastaliklari, travmatik beyin hasari,
serebral iskemi de dahil olmak tizere bir dizi baska fizyolojik ve patolojik
stireglerde yer alirlar (Ray, Hogan & Banik, 2003). Bugiine kadar memelilerde
16 ¢esit kalpain izoform geni tamimlanmistir. En iyi karakterize edilen
izoformlar1 mikro(p)-kalpain (kalpain 1) ve milli (m)-kalpaindir (kalpain 2)
(Pandurangan, Hwang, Orhirbat, Jieun & Cho, 2014). m kalpainler milimol
seviyelerinde Ca*? konsantrasyonlarinda aktiflenirken, p kalpainler mikromol
diizeylerinde Ca*? konsantrasyonlarinda aktiflenirler (Kuralay & Cavdar,
20006).

Kalpainler, karboksil ucta EF el motifine sahip olup olmamalarina gére
tipik ve atipik kalpainler olmak tizere 2 smifa ayrilir. Tipik kalpainler,
karboksil ugta Ca*2 baglayan EF el motif yapisina sahiptirler. Kalpain 1, 2, 3, 4,
8,9, 11, 12, 13 ve kii¢iik alt tnite II tipik kalpainlerdir. Atipik kalpainler,
terminal ucta 4. bolgedeki EF el motifine ve kalsiyum baglayici bdlgeye sahip
degillerdir. Kalpain 5, 6, 7, 10, 14, 15 bu ailenin iiyesidir. Atipik kalpainlerin
aktiviteleri icin kalsiyuma gerek duyup duymadiklar1 tam olarak
bilinmemektedir (Binen, 2011) (Sekil 1).
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Sekil 1: Kalpainlerin siniflandirilmasi
(Suzuki, Hata, Kawabata & Sorimachi, (2004).

Tipik kalpainler 80kDa’lik “katalitik” alt {inite ve 30kDA’lik “diizenleyici
(regiilator)” alt initeden olusan heterodimerlerdir. Katalitik alt iinite
izoforma spesifiktir ve atipik kalpainlerde 73 kDa (kalpain 5 i¢in) ile 117 kDa
(kalpain 15 i¢in) arasinda degisir (Harwood, Yaqoob & Allen, 2005).
80kDa’'lik katalitik alt iinite dért domainden (dI, dII, dIII, dIV), 30 kDa'lik
diizenleyici alt iinite ise iki domainden (dV, dVI) olusur. Domain I, katalitik alt
birimin = N-terminal bdlgesidir ve kalpain kalsiyum tarafindan
aktiflestirildiginde otolitik boéliinmenin gerceklestigi bolgeyi icerir. Domain II,
[Ia ve IIb olamk iizere iki alt alandan olusur. [Ia'daki aktif bélgesindeki sistein
(Cys), hem substrat hem de kalpastatinin inhibe edici bélgesi ile etkilesime
girer. Domain III'in tam islevi bilinmemektedir. Domain IV, biiytik alt birimin
C-terminal ucudur. Yapisinda bes Ca*2 baglanma yeri vardir ve EF el motifine
sahiptir. Diger bir EF el motifi domain III'in basinda yer alir. Domain V,
diizenleyici alt birimin N-terminal bolgesidir ve glisin kiimelemesi nedeniyle
hidrofobiktir, bir membran baglayici olarak islev gérebilir. Domain VI, kii¢iik
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alt tnitenin C-terminal ucudur ve Ca*2 baglayic1 bolgedir (Momeni, 2011)
(Sekil 2).

80kDa'hk alt linite
Ia

em
domaini

| _EF el motifi

Cys His Asn

T ,

Sekil 2: Kalpain alt {initelerinin domain yapis1 (Momeni, 2011).

3. KALPAIN AKTiVASYONU

Kalpain, hiicre i¢i serbest Ca*? konsantrasyonunun normal aralikta
oldugu istirahat halindeki hiicrelerde sitozolde aktif olmayan bir proenzim
olarak bulunur. Hiicre i¢i serbest Ca*? konsantrasyonundaki artis kalpainlerin
aktivasyonunu tetikler (Momeni, 2011). Fizyolojik kosullar altinda kalpain
aktivasyonu sitozolik Ca+*2 konsantrasyonundaki gegcici artislarla aktive edilir
ve endojen bir inhibitér protein olan kalpastatin varligi ile siki bir sekilde
diizenlenir. Patolojik durumlarda hiicre ici serbest Ca*2 'daki yiikselmeler
nedeniyle kalpain aktivitesinin diizenlenmesi bozulabilir (Ryu & Nakazawa
(Ed), 2014).

Kalpainlerin in vivo aktivasyonunu agciklamak icin iki mekanizma
dnerilmistir. Ik mekanizmada, hiicre ici serbest Ca*2 konsantrasyonundaki
bir artis, her iki alt birimin N-terminal propeptid proteinlerinin otolizine
neden olur bu da molekiilde bir konformasyon degisiklik meydana gelir ve
kesilen alt birimlerin ayrilmasi ile enzim aktivasyonu gergeklesir. Aktive
edilen kalpain daha sonra substrat proteinlerini birbirinden ayirir. ikinci
mekanizm da, hiicre i¢i yiiksek Ca*? konsantrasyonunun inaktif kalpaini
sitozolden membrana translokasyonunu tetikledigini o6nerilmektedir.
Membranda, Ca*2 ve fosfolipidler gibi membran efektorleri varhiginda
kalpain aktive edilir. Domain I'in otokatalitik hidrolizi aktivasyon sirasinda
meydana gelir ve bu, 30 kD’lik diizenleyici alt iinitenin 80 kD'luk katalitik alt
liniteden ayrilmasina neden olur. Aktive edilen kalpain, membranda veya
membrandan salindiktan sonra sitozolde substrat proteinlerini hidrolize
eder. Kalpainin membranda translokasyonu, kalpainin endojen inhibitorii
olan kalpastatin'den ayirmak icin 6nemli adimlardan birisidir (Momeni,
2011) (Sekil 3).
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Sekil 3: Kalpain aktivasyonunun sematik mekanizmas1 (Momeni, 2011).
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4. KALPAIN AKTIVITESININ DUZENLENMESi

Kalpain aktivitesi endojen ve eksojen kalpain inhibitorleri ile diizenlenir.

4.1. Endojen Kalpain inhibitorleri

Kalpastatin: 110 kDa agirhigina sahip kalpainin endojen inhibitor
proteinidir. Kalpain haricinde diger proteazlar1 inhibe etmez. Kalpastatin,
sitozolde ve membranda bulunur. Bir inhibitér olmayan N-terminal domain L
ve tekrarlanmis asit kalintisindan olusan doért inhibitér alt domain igerir. Bu
inhibitér bolgelerden her biri bagimsiz bir sekilde kalpain inhibe eder
béylelikle 1 molekiil kalpastatin 4 molekil kalpaini inhibe eder (Ray vd.,
2003). Tekrarlayan inhibitdr domainler A, B ve C bélgelerinden olusur (Brix,
K. & Stocker W. (Ed.) (2014). B bélgesi, kalpain domain II 'ye baglanirken, A
ve C bolgeleri sirasiyla kalpain domain IV ve VI'ya baglanir. Kalpastatinin
kalpain ile bu molekiiler etkilesimi, otolitik formun olusumunu oénler ve
sonug olarak kalpainin katalitik aktivitesini inhibe eder (Sekil 4) (Ray vd.,

2003).

Sekil 4: Kalpastatinin yapis1 (Ray vd., 2003)
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4.2. Ekzojen Kalpain inhibitorleri

Kalpain inhibitér I (N-Asetil-Lésin-Lésin-Norlosinal): Hiicre gecirgenligi
olan aldehid peptit kalpain inhibitériidiir. Kalpainin aktif bdlgesini bloke
eder (Sekil 5) (Kaya, 2005). Katarakt, romatizmal artrit, fel¢ ve miyokart
infarktiisii gibi cesitli hastaliklarin patofizyolojisinde kalpainlerin asir1
aktivasyonunu arastirmak amaciyla kullanilir (Chatterjee vd., 2001).

0 W 9
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Sekil 5: Kalpain inhibitdr 1’in yapis1 (Kaya, 2005).

Kalpain inhibitér II (N-Asetil-Leu-Leumetioninal): Peptidil kalpain
inhibitéridiir. Hiicre gecirgendir (Zhu & Uckun, 2000).

Kalpain Inhibitér III (MDL 28170, Z-L-Val-L- phenylalaninal): Hiicre
membranlarini ve kan-beyin bariyerini (BBB) gecen en iyi inhibitordiir ve
tripsin, plazmin, kaspaz-1 ve katepsin D'ye goére kalpain i¢in yiiksek bir
secicilige sahiptir. Bu profille uyumlu olarak, MDL-28170'in omurilik
zedelenmesi, yenidogan hipoksi-iskemi ve fokal beyin iskemisi dahil olmak
lizere ¢ok sayida rodent nérotravma modelinde néroprotektif etkileri oldugu
bildirilmistir (Thompson vd., 2010).

Kalpain inhibitér III (MDL 28170 Z-L-Val-L- phenylalaninal): Hiicre
membranlarini ve kan-beyin bariyerini gegen en iyi inhibitordiir ve tripsin,
plazmin, kaspaz-1 ve katepsin D'ye gore kalpain i¢in yiiksek bir secicilige
sahiptir. Omurilik zedelenmesi, yenidogan hipoksi-iskemi ve fokal beyin
iskemisi dahil olmak tizere ¢ok sayida rodent ndrotravma modelinde
noéroprotektif etkileri oldugu bildirilmistir (Thompson vd., 2010).

Kalpain inhibitor VI (SJA6017, N - 4-fluorofenilsiilfonil - Z . L-valil-L-
l6sinal): Peptid aldehit inhibitoriidiir (Fukiageab vd., 1997). SJA6017,
Fukiage ve arkadaslar tarafindan ortaya ¢ikartilan giiclii ve geri doniistimlii
bir kalpain inhibitdériidiir. Arastirmacilar, SJA6017'nin in vitro ve in vivo
terapotik etkinligini arastirmis ve bu molekiiliin, kalpain aktivitesini inhibe
ederek apoptozun 6nlenmesinde etkili oldugunu gostermistir (Akdemir vd.,
2008) (Sekil 6).
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Sekil 6: SJA6017’nin yapis1 (Fukiageab vd., 1997).

Leupeptin (Ac-Leu-Leu-argininal): Peptid aldehit yapisindadir. Aldehit

u¢ grubu, enzimin aktif bolgedeki sisteinin siilfhidril grubuna baglanir. Bu
Ancak leupeptinin hiicre

baglanma Ca*2z bagimli ve geri doniistimlidiir.
gecirgenligi diisiiktiir (Fukiageab vd., 1997).

H
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Sekil 7: Leupeptinin yapisi (Fukiageab vd., 1997).

E64 (N-(N-(L-3-Trans-karboksiran-2-karbonil)-L-18sil)-agmatin): Yaygin
olarak kullanilir, kalpainin aktif bélgesindeki siilfidril grubuna kovalent
olarak baglanir ve bu baglanma geri doéniisiimsiizdiir. E64’lin membran

gecirgenligi oldukga azdir (Fukiageab vd., 1997) (Sekil 8).
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Sekil 8: E64’lin yapisi (Fukiageab vd., 1997).
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E64-d: Karboksil grubunun esterlestirilmesi ve guanidinobutan
grubunun bir alkil grubuna modifikasyonu ile E-64'ten tiiretilir, hiicre
gecirgendir (Ray vd., 2013) (Sekil 9).

c,n,nnc: :H /\/J\
H CONH COHH

E-64-d

Sekil 9 : E-64-d’nin yapisi1 (Ray vd., 2013)

SNJ-1945: (1S)-1-((((1S)-1-benzil-3-siklopropilamino-2,3-di-okzopropil)
amino) karbonil)-3-metilbutil) karbamik asit 5-methoksi-3-okzaapentil
esterdir. Hiicresel gecirgenligi ve metabolik kararliligi yiiksek bir ajandir, in
vivo ve in vitro olarak retinal hiicre 6liimiinii azaltma potansiyeline sahiptir.
4-florofenilsiilfonil-Val-Leu-CHO (SJA6017) gibi diger kalpain inhibitérleri ile
karsilastirildiginda, SNJ-1945 kolayca oral yoldan deney hayvanlarina
verilebilir (Ryu vd., 2014). SNJ-1945 diger kalpain inhibitdrlerine gore suda
daha fazla ¢6ziliniir ve diisiik toksisite gosterir (Trager vd., 2014).
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1.1. Manevi Bakim

Dinden bagimsiz olarak veya dini kavramlardan ayrilmis olarak
maneviyat anlayisinin kavranmasiyla birlikte, bu alanda olusan farkindalik
kendisini farkli alanlarda da géstermeye baslamistir (Karagiil, 2012). Cesitli
alanlarda uygulanan manevi bakimin bireylere olumlu sekilde etki etmesi
manevi bakimin giiniimiizde ki degerini artirmistir.

Manevi bakim, bireylerin dini ve hayata bakis agilarina dair
diistinceleriyle iligkili kisinin yasadiklarini anlamlandirma siirecinde
profesyonelce bir yardim ve uzmanca bir destek olarak giivenilir bir
uygulama mahiyetinde yapilan danismanliktir (Karagiil, 2012).

Manevi bakim, psikolojik ve sosyal rehabilitasyon siirecinin bir béliimiinii
olusturmaktadir. Bakima muhtag bireylerin kisisel gelisimlerini, morallerinin
yliksek tutulmasini, hayata olan baghliklarinin artirilmasini, manevi
diinyalariyla olan iliskilerini canli tutmalarini, manevi sikint1 ve korkularini
gidermeyi amagclayan sosyal nitelikte ve bireyi merkeze alan bakim
hizmetlerini kapsamaktadir (Basar, 2007).

1.2. Manevi Bakim Uzmani

Ulkemizde saglik alaninda ki manevi bakim hizmetleri; Diyanet isleri
Baskanligi ile Saglik Bakanligl arasinda, hastanelerde manevi destek ve dini
rehberlik kapsaminda “Hastanelerde Manevi Destek Sunmaya Yonelik
isbirligi Protokolii” 07.01.2015 tarihinde imzalanarak bu konuda uzmanlk
egitimi verilmeye baslanmistir (Diyanet Isleri Bagkanlhg, 2015).

Bu imzalanan protokol sonrasinda pilot bdlgelerde uygulanmaya
baslanan manevi destekler icin belirtilen sartlar; saghk kurum ve
kuruluslarinin imkanlar1 dogrultusunda hastalara dini vazifelerini serbestce
yerine getirebilmeleri i¢in gerekli énlemler alinarak, kurum hizmetlerinde
olumsuzluklara sebebiyet verilmeden, baskalarini rahatsiz etmeden ve saghk
personeli tarafindan devam ettirilen tibbi tedaviye hicbir sekilde miidahale
edilmemek sarti ile hastalara dini konulardan bahsederek ve bireyleri
manevi agidan desteklemek iizere hastalarin talep etmeleri halinde dini
inanglarina uygun olan din gorevlileri hastaneye davet edilebilir seklindedir.

Manevi bakim uzmani, bireylere giiven duygusu vermeli, bireyleri
yargillamadan diisiincelerini rahatca ifade etmelerine olanak saglamal,
bireylerin yasamis olduklar: sikintilara onlarin durdugu yerden empatik bir
yaklasim igerisinde ve tutarli olmalidir (Mollaoglu, 2013).

Manevi bakim, tilkemizde pilot bolgelerde uygulanan dini ve saglk
alanlarinda egitim almis kisilerin uygulayacagi uzmanlik gerektiren bir alan
haline gelmistir. Hastanelerde saglik c¢alisanlar1 tarafindan uygulanan
girisimler manevi bakim degil manevi destek olarak adlandirilmakta ve
manevi bakim sadece dini ve saglk alanlarinda egitim almis Kkisilerce
uygulanmaktadir.
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1.3. Hastane Hizmetlerinde Manevi Bakim

Kisilerin kendilerini c¢aresiz hissettikleri ve destege en c¢ok ihtiyac
duyduklar1 yer olan hastaneler, manevi destek hizmetlerinin uygulanmasi
gereken oncelikli yerler arasinda yer almaktadir. Hastalik siirecini stressiz,
daha rahat gecirebilmek amaciyla maneviyatin ve manevi bakimin
uygulamalara dahil edilmesiyle birlikte hastalar, hasta yakinlar1 ve hastane
personellerinin olaylara olumlu bir bakis a¢isi kazandirilmasi 6nemlidir.
Hastane kapsaminda hastalar, hasta yakinlar1 ve hastane personelleri; her
biri ayr1 olarak zorlu siirecler yasamaktadirlar. Hastalarin hastalik
seviyelerine gore ya da kisilerin hayata ve olaylara bakis acilarina goére bu
stire¢ sekillenmekte, cevresinde ki aile ve dostlarindan ilgi ve sevgi, hastane
personellerinden umut ve anlayis gibi manevi destek ihtiyaglari
beklemektedirler (Esendir, 2016).

Manevi bakim ve destek, hastanelerde hasta ve hasta yakinlari i¢in bir
ihtiyac olmasina ragmen mevcut uygulamalarda bu ihtiyaclar
karsilanamamaktadir.

Manevi bakim, tibbi ve alternatif bakim hizmetlerinin onemli bir
parcasimi meydana getirmektdir. Ozellikle kronik hastalig: olanlarin, kalici
sakatligl olan hastalara ve yagliligin meydana getirdigi saghk sorunlarina
yonelik bakimin 6nemli bir pacasidir (Mollaoglu, 2013).

Ulkemizde yapilan iki arastirmaya gore, hastane ortaminda hasta ve hasta
yakinlari i¢in manevi bakim ve destek konusunda ihtiya¢c duyulmakta fakat
bu ihtiyac¢ karsilanamamaktadir (Ergiil ve Bayik, 2004; Siild, 2006).

Ulkemiz din gérevlilerinin hastanelerdeki gorevleri hastane mescitlerinde
namaz kildirmak ve 6liim sonrasi hizmet vermekle sinirli kalmistir. Hastalar
icin moral gibi hizmetlerin sunulmasinda rol almamaslardir. 7 Ocak 2015
tarihinde Saghk Bakanhgi ile Diyanet isleri Baskanlig tarafindan imzalanan
“Hastanelerde Manevi Destek Sunmaya Yonelik Isbirligi” protokolii ile
birlikte belirli bir egitime tabi tutulan din gorevlileri tarafindan yatan
hastalar ve yakinlarina yo6nelik manevi destek doénemi uygulamasi
baslamistir.

imzalanan protokole gore hastanelerde uygulanmasi planlanan durumlar;

1. Talepte bulunan hastalara, hasta yakinlarina ve saghk calisanlarina
icinde bulunduklar1 sartlar1 g6z oOniinde bulundurarak moral,
motivasyon ve manevi destek saglamak, dini ve manevi konularda
manevi danismanlik ve rehberlik hizmetleri sunmak ve c¢alisma
usullerini belirlemek.

2. Hasta ve yakinlarinin yapacaklari ibadetler i¢in ibadethanelerin
erisebilir ve ulasilabilir hale getirilmesi konusunda ¢alismak.

3. Kurumlarda éncelikle milli ve dini giinler basta olmak iizere ihtiya¢
duyuldugunda ahlaki, dini ve milli duygular1 gelistirmeye yo6nelik
faaliyetleri planlamak ve yiiriitmektir (Diyanet isleri Bagkanligi,
2015).
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Hastanelerde manevi bakim ve manevi destek icin yapilacak uygulamalari
su sekilde siralayabiliriz;

1. Hasta bireylerin hayatin anlamini ve hayattaki amaglarinin
bulunmasina yardim etmek,

2. Hastanin yasadiklarini degerlendirebilmesi agisindan bireylere onlari
cesaretlendirecek telkinlerde bulunmak,

3. Hastayi sabirla ve etkin bir sekilde dinlemek,

4. Hastalarin, inang¢larina uygun yapacaklari uygulamalar1 desteklemek
ve ibadetlerini yapabilmeleri i¢cin onlara yardimci olmak,

5. Hastalara giiven duygusu kazandirmak,

6. Hastalarin manevi ac¢idan ¢ektikleri sikintilarini endiselerini ve
huzursuzluklarini gidermelerine yardimci olmak,

7. Hastalarin sabretmelerini ve siikretmeleri icin onlara telkinde
bulunmak,

8. Hastalarin yasamis olduklar1 sikintilara odaklanmalar1 yerine,
hastaliktan ¢ikaracaklarina odaklanarak, hayata karsi pozitif bir
diistince gelistirmelerine yardimci olmak.

1.4. Cezaevlerinde Manevi Bakim

Cezaevlerinde mahkumlara o6ncelikle 6nem verilmesi gereken husus
onlara farkindalik kazandirabilmektir. Bu sayede isledikleri sug ile baglantili
olarak affetmeyi 6grenebilmelerinin ve daha sonrasinda hayata olumlu yonde
katki saglayacak bir bakis acis1 kazanabilmeleri 6nem arz etmektedir.
Mahkumlar1 yeniden topluma katilimlarini saglayabilmek igin etkili bir
manevi danismanlik hizmetlerinin yiritilmesi bireylerin pismanlk
yasamasina ve sorumluluk duygularini tekrar kazanmalarina yardimci
olacaktir (Ozdemir, 2006).

Cezaevlerinde bulunan mahkumlarin rehabilite edilebilmesi, cezaevlerini
girmelerine neden olan kotili aliskanliklarinin ortadan kaldirilmasi 6nem arz
etmektedir. Bu kapsamda yapilacak uygulamalar uzmanlk gerektirmekte ve
énemli bir yer tutmaktadir (Ozdogan, 2010).

Cezaevlerinde uygulabilecek olan manevi bakim ve destekleri su sekilde
siralayabiliriz;

1. Mahkumlarin, cezaevlerinde inanmislarina uygun dini ibadetlerini
kurum diizenini etkilemeden ve serbestge yerine getirebilmelerini
saglamak.

2. Ibadetlerinde kullanabilmeleri icin dini inamslari igin zorunlu olan
kitap ve esyalarin temin edilmesini ve muhafaza edilmesini saglama,

3. Mahkumlarin, inandig1 dinin gérevlilerince ziyaret edilebilmeleri ve
onlarla iletisim kurmalarina kurum giivenligini tehlikeye atmamak
kosuluyla izin verilmesinin saglanmasi olarak siralayabiliriz (Esendir,
2006).
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1.5. Huzurevlerinde Manevi Bakim

Ulkemizde farkli standartlarda huzurevleri yer almaktadir. Bunlar ézel
standartlarda olan huzurevleri, belediyelere bagl olan huzurevleri, vakif ve
derneklere bagh olan huzurevleri, azinliklara bagh olan huzurevleri ve
Sosyal Hizmetler ve Cocuk Esirgeme Kurumu'na (SHCEK) bagh huzurevleri
seklindedir. Farkli standartlarda olmalarindan dolay1 farkli yonetmeliklere
baglh olarak kurum isleyislerini devam ettirmektedirler. Bu nedenle manevi
bakim ve destek hizmetlerinin huzurevlerinde uygulanmasi 6zel sebeplerden
dolay1 uygulanmakta veya uygulanmamaktadir. SHCEK’e bagh olan
huzurevlerinde Diyanet isleri Baskanligi ve SHCEK arasinda imzalanan
protokol kapsaminda manevi bakim ve destek uygulanmaktadir (Ozdemir,
2012).

Yashlara yonelik uygulanan manevi bakim hizmetlerinde yash bireylerin
manevi gereksinimleri goéz 6niline alinarak bireylerin kendilerini daha iyi
hissetmelerine katki saglayacak dini ve manevi uygulamalar; 6rnegin, kisileri
dikkatli bir sekilde dinleme, dini giin ve gecelerin biiylik katiiml programlar
ile icra edilmesi, dini icerikli sohbetlerin huzurevlerinde diizenlenmesi, dini
acidan onemli mekanlarin ziyaret edilmesi gibi uygulamalar 6rnek
gosterilebilir (Celebi ve Yiiksel, 2014). Bu ve benzeri girisimlerle yashlarin
daha fazla sosyallesmesine ve rehabilitasyon siireglerine pozitif katki
saglanacaktir.
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GIRIiS

Servikal kanser, diinyada morbidite ve mortalite orani ile 6énemli bir
kadin sagligi sorunu olmaya devam etmektedir. Onlenebilir saghk
sorunlarindan biri olan rahim agz kanseri, yaklasik olarak yilda 300 bin
kadinin éliimiinden sorumludur ve bu dliimlerin biiylik cogunlugu gelismekte
olan iilkelerde meydana gelmektedir. Servikal kanser kadin kanserleri
arasindaki siralamada tiim diinyada 3. sirada (World Health Organization,
2018), Tiirkiye'de ise kadin kanserleri arasinda 10. sirada yer almaktadir
(T.C. Saghk Bakanlhg Tiirkiye Halk Saglhigi Kurumu, 2017).

Serviks kanseri risk faktorlerine bakildiginda, erken yasta cinsel aktivite
(<16), ¢ok eslilik, ilk gebelik ve dogum yasinin 20 ve altinda olmasi, dogum
sayisinin U¢ ve lzeri olmasi, cinsel yolla gecen hastalifa sahip olmak
(6zellikle Human Papilloma Viriis tip 16-18, Herpes Simpleks tip II ve HIV),
yas (35-55), irk (Siyah kadinlar), immunosupresyon, sigara, diizenli, 15
yastan dnce menarsin baslamasi, anne ya da kiz kardeste servikal kanser
oykiisii, sebze-meyveden fakir beslenmek, kétii hijyen kosullari, diisiik sosyo
ekonomik diizey, bes yildan daha uzun siiredir dogum kontrol hapi
kullanmak, papsmear testi yaptirmamaya bagh gec¢ tani ve gibi nedenler yer
almaktadir (U.S. Department of Healthand Human Services, 2015; American
College of Obstetricians and Gynecologists, 2016; National Cancer Institute
2016; American Cancer Society, 2016; WHO, 2018). Yasam tarzi degisiklikleri
ile bu risk faktorlerinden bazilar1 kontrol edilebilir. Rahim agz1 kanserinde
karsinojenik dénemin uzun olmasi, preinvaziv dénemde tarama ve erken tani
ile hastalarin yakalanip etkin tedavi edilebilmesine olanak saglamaktadir.

Pap-smear taramasi ile erken tani imkani ile servikal kanserde mortalite
ve morbitite oranini azaltmak ve yasam siiresini uzatmanin en etkili yoludur.
Tarama sayesinde servikal kanserin %901 erken dénemde teshis edilmekte
ve tedavi sansini neredeyse %100'e ¢ikarirken, servikal kanser ile ilgili
élimleri %50 oraninda azaltmaktadir (Taskin, 2011). Ozellikle gelismis
tilkelerde tarama testlerinin etkili kullanilmasi ve halka tanitilmas: ile
servikal kanserden 6liim ilk sirada iken, giiniimiizde 13. siraya gerilemistir.
Ancak diizenli taramanin olmamasi ve kadinlarin yeterli bilgi sahibi
olmamasi1 nedeniyle 6liimlerin biiylik ¢cogunlugu gelismekte olan iilkelerde
gorillmektedir (Kog ve ark., 2012; American Cancer Society, 2016; WHO,
2018). Oysaki on yilda bir yapilacak tarama ile dahi serviks kanseri
insidansinin %64  azaltilabilecegi belirtilmektedir  (Soler, Gaffikin
ve Blumenthal, 2000). Bu degerler servikal kanser tarama programlarinin bu
kanserin goriilme sikligini ve bu kanser nedeniyle 6liim oranlarini azaltmakta
ne kadar onemli oldugunu gostermektedir. Gelismekte olan iilkelerde
servikal kanser taramasi yaptiranlarin orani ¢ok diisiik iken gelismis
iilkelerde kadinlarin  %63'liniin serviks kanseri taramasi yaptirdig:
goriilmektedir (Gakidou, Nordhagen ve Obermeyer, 2008).

Human Papillomavirus (HPV) ¢ift sarmalli, 72 kapsomerden olusan
zarfsiz bir DNA viriisii olup, 150’den fazla degisik tipi tanimlanmistir. .
insanlarda 70’ den fazla HPV tipi mukozal ve genital bélgeye infekte
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Blumenthal%20PD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10840215
http://www.uptodate.com/contents/screening-for-cervical-cancer-in-resource-limited-settings/abstract/10
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etmektedir. Anogenital bolgeye yerlesen HPV tiplerinin bir kismi genital
sigillere, diger kismi da genital kanserlere yol agmaktadir. HPV tipleri
onkojenik 6zelliklerine gore, Yiiksek Riskli (High Risk - HR), Orta Riskli (Pr
High Risk-PrHR) ve Diisiik Riskli (Low Risk-LR) olarak siniflandirilmaktadir.
(American Cancer Society, 2016). Serviks kanserli olgularin %99,7'sinde HPV
DNA tespit edilmis olmas1 HPV ile serviks kanseri arasinda kuvvetli bir iliski
oldugunu gostermistir. HPV viriisii genellikle cilt temasi ve mukozal
membrandaki sivilar ile oral-genital, manuel-genital, genital-genital ve
vertikal yollarla bulasabilmektedir (Kanbur ve Capik 2011; Avci ve Bozday1
2013; Sahiner ve Sener 2013; American Cancer Society 2016). HPV viriisii en
etkili ve ¢ok olan cinsel temas yoluyla bulasir. Bu nedenle hem kadinlar hem
de erkekler icin enfeksiyon kapmanin en yogun zamani cinsel olarak aktif
hale geldikten sonradir. (World Health Organization, 2018).

Tiirkiye'de serviks kanseri konusunda yapilan ¢alismalarda, kadinlarin
serviks kanserinden korunma konusunda yeterli bilgiye sahip olmadiklari,
istenilen diizeyde erken tarama programlarina katilmadiklary, HPV asisi
hakkinda yeterli bilgiye sahip olmadiklar1 belirlenmistir (Akyiiz, Giiveng,
Yavan, Cetintiirk ve Kok, 2006; Pinar, Algier, Dogan ve Kaya, 2008; Ak,
Canbal, Turan ve Giirbiiz, 2010, Koyun ve Dadak, 2018). Servikal kanserin
onlenmesi i¢in, erken tan testlerine katilim konusunda bir kadinin kararini
etkileyen tutumlarinin anlasilmasi 6nemlidir (Guveng, Akyuz ve Acikel,
2010). Tutum, herhangi bir olay veya durum karsisinda davranis bigimini
olusturma egilimi olarak alirsak, bireyin her tiirlii davranisinin kaynaginda
(olumlu veya olumsuz) tutum yer aldigi anlasilmaktadir. Bu nedenle tutum,
davranis bilimlerinin anahtar kavramlardan biridir. Demografik 6zellikler ve
sosyo-kiiltiirel ¢evre arasinda iliski oldugu kadar, psikolojik faktorler de
tutumu etkilemektedir. Bireyin psikolojik olarak kisilik yapisini olusturan
bilissel, duygusal ve davranigsal o6geler arasindaki iliski, tutumu
yonlendirmekte ve etkilemektedir. Bireyin servikal kanserle ilgili risk
faktorlerinin, belirti ve bulgularinin, erken tarama (Pap test) ve korunma
(HPV as1, kondom) yollari ile ilgili bilgi sahibi olmasi, o konuyla ilgili utanma
(Pap test ile mahrem yerlerin goriilmesi), korku (pap-testin aci verecegi
diisiintilmesi) ve anksiyete (kendisinde de kanser ¢ikabilecegi) gibi duygulari
(olumlu, olumsuz veya nétr) ona karsi nasil bir tavir koyacagini belirler
(Lookwood, 2004; inceoglu, 2010). Ak ve arkadaglarinin (2010) calismasina
katilan kadinlarin egitim diizeyi arttikca Pap smear testi duyma oram da
artmaktadir. Ayni sekilde Gokgoz ve Aktas’in (2015) calismasinda da egitim
seviyesi Pap smear test yaptirma davranisi lizerinde etkisinin oldugu
goriilmesi bilgi diizeyi artik¢a tutumlarda degismektedir. Koyun ve Dadak
(2018) ¢alismasinda; kadinlarin %30’u diizenli olarak muayene yaptirdiklar:
saptanmistir. Diizenli jinekolojik muayene yaptiran kadinlarin servikal
kanserden korunmaya yonelik tutum puanlar1 daha yiiksek bulunmustur.
(Gokgoz ve Aktas, 2015; Koyun ve Dadak, 2018).
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Serviksin Anatomisi ve Histolojisi

Uterus mons pubis ve mesanenin arkasinda, rektumun 6niinde bulunan
dort boliimden olusan i¢i bos bir organdir. Fundus, tuba uterinalarin agildigi
uterusun en iist kismidir. Korpus, fundus ile istmus arasindaki yer alan orta
kisimdir. Istmus, uterusun asagi dogru daralan uterus kisnudir. Serviks ise
istmus uteri ile vajina arasinda yer alan uterusun alt segmenti olup vajinaya
dogru cikinti yapar. Vajina icinde kalan bu boliime ektoserviks, ortasinda
bulunan servikal kanal sayesinde uterusun endometriyal kavite ile vajenin
baglantisini saglar. Ektoserviksin dis kismi, vagina epiteli gibi ¢ok katli yassi
epitel (skuamoz epitel) ile servikal kanal ise silindirik epitel (glandiiler
epiteli) ile kaplidir (ACS, 2016). Intrauterin dordiincii ayda kolumnar epitel-
skuamoz epitelinin karsilastifl sinira orijinal skuamé-kolumnar junction
(SC]) denir. Bu sinir sabit bir yer olmayip tam aksine c¢esitli uyarilara yanit
veren dinamik bir noktadir. Puberte ile birilkte hormonal degisikliklere yanit
olarak serviksin hacmi artarak biiyiir ve gelisir. Kolumnar epitel vajenin asit
pH’'1na maruz kalarak metaplazi degisikle silindirik epitelinin yerini ¢ok katl
yassl epitel hiicreler alir. Bu metaplaziye skuamoz metapazisi denir. Skuamoz
metaplazisi geri doniigsiiz olup epitel bir daha kolumnar epitele déniismez.
Boylece yeni olusan skuamo6z metaplazi ile kolumnar epiteli smirina
fizyolojik SC] denir. Menopaza yaklastikca fizyolojik SCJ eksternal osa dogru
yaklasir ve Ostrojenin azalmasi sonucu serviks kisalir. Sonugta fizyolojik SCJ
endoservikal kanal icerisine girer. Metaplastik degisiklige giden epitel
bolgesine transformasyon zonu denir. Bu bolgenin mitotik aktivitesi ¢ok fazla
oldugu icin mutajenik ve karsiyojenik etkilere ¢ok duyarhdir. Prekanseroz
lezyonlarin %901 bu bolgede olustugu bu nedenle Pap-smear tarama
testlerinde 6rneklemin alindig1 yerdir (Giiner ve Taskiran, 2007; Batmaz,
2008)

Orijinal SC] ile fizyolojik SC] arasinda metaplastik degisiklige giden epitel
bélgesine transformasyon zonu denir. Transformasyon zonu bélgesinin
mitotik aktivitesi ¢ok fazla oldugu i¢in mutajenik ve karsiyojenik etkilere ¢ok
duyarlidir.  Prekanseréz lezyonlarin %901 bu boélgede olustugu
diistiniilmektedir (Kaya, 2009).

Serviks Kanserinin Risk Faktorleri

Bireyin, servikal kansere neden olan risk faktorlerini bilmesi bireyi bu
konuda bilinglendirilmesi agisindan énemli bir konudur. Onlenebilir ya da
degistirebilecegimiz (sigara igme, vajinal sigiller) risklerin lizerine diismek,
degistiremeyecegimiz (yas vb.) riskler lizerine odaklanmaktan daha iyidir.
Ancak degistiremedigimiz risk faktorleri bilmek, bu risklere sahip kadinlarin
rahim agzi1 kanseri erken teshis icin diizenli pap-testi yaptirmalar1 agisindan
onemlidir (Kanbur ve Capik, 2011; ACS, 2016). Servikal kanserin nedeni,
serviksin ¢ogul olarak hasar ve yaralanmasi ile baglantih oldugu
gozlenmektedir. Bu tip kanser biliyiilk oranla cinsel ydnden aktif olan
kadinlarda goriiliir (Oats ve Abraham, 2005).
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Servikal kanser, biiyiik cogunlukla cinsel iliskisi aktif olan kadinlarda risk
faktorii olarak en basta yer almaktadir. Bakirelerde servikal kansere neden
olan ajanin (HPV) rastlanmamasi bunun cinsel iliski ile gecen bir etken
oldugu soylenebilir. Yapilan ¢alismalarda da servikal kanserin cinsel yolla
bulasan bir hastalik oldugu rastlanmaktadir (A¢ikgdéz ve ark., 2011; ACS,
2016). ilk evlenme yast ile servikal kanser riski ters orantilidir. 16 yasindan
once evlenen kadinlarda kanser goriilme sikligi, 20 yasindan sonra evlenen
kadinlara gore iki kat daha fazla oldugu goriilmiistiir (Tehneldere, 2008).

Kadinlarin yasam boyunca iligkiye girdigi partner sayisi ve bu partnerin
cok sayida kadinla iliski kurmasi, servikal kanser riskini artirmaktadir. Tek es
ile li¢ veya daha fazla es durumu karsilastirildiginda risk sekiz kat
artmaktadir. (ACS, 2016).

Dogum kontrol haplarinin uzun siireli (6zellikle bes yildan daha fazla)
kullanimi servikal kanser riskini artirmaktadir. Vessey ve Painter'in (2006)
23-39 yas aras1 17 032 kadin {lizerinde yaptig1 bir calismada, dogum kontrol
haplar1 ile servikal kanser sikligi arasinda kuvvetli bir bag oldugu
kanitlanmistir (Vessey ve Painter, 2006).

Tablo 1. HPV Tiplerinin Risk Dagilimi ve Olusturdugu Lezyonlar

Olusturdugu HPV DNA Tipleri
Lezyonlar

e | Disiik Riskli 6,11,42,43,44
g Tipler

E Yiiksek Riskli 16,18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82
— | Tipler

% Olasi Yuksek 26,53, 66

& | Riskli Tipler

wv

Deri Sigilleri 26,28,29,41
Larinks karsinomasi | 30

Ag1z boslugu 13,32,57
lezyonlar1

Basit el sigilleri 2

Diiz Sigiller 26,28,29,41
Bowen hastaligi 34

Epidermoid kist 60

HPV tipleri servikal kansere neden olma oranlarina gore, Yiiksek Riskli
(High Risk - HR) ve Diisiik Riskli (Low Risk - LR) olarak siniflandirilmaktadir
(Tablo 1). Diisiik riskli HPV tipleri olan 6 ve 11, servikal kanserle nerdeyse
hig iligkisi olmayip, daha ¢ok genital sigillere neden olmaktadir. Yiiksek riskli
HPV tipleri olan 16, 18, 31, 33, 35, 45 ve 58; tiim diinyadaki servikal kanser
vakalarinin yaklasik %95'inden sorumludur (ACS, 2016). Yiiksek riskli HPV
tipi olan 16 ve 18, karsinomlara ve siddetli dizplazilere neden olan tiplerin en
basinda gelmekte olup, servikal kanserin yaklasik %62-83’iinde tespit
edilmistir (Ceyhan, 2007). HPV tip 16 daha ¢ok skuamoz hiicreli
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karsinomlarda, HPV tip 18 ise daha ¢ok adenokarsinomlarda goriiliir. Ancak
genel popiilasyonda HPV 16'min prevelansi %52-58 arasinda, HPV 18
prevelansi ise %13-22 arasindadir (Clifford ve ark., 2003; Ferris ve Litaker,
2005). Uluslararas1 Kanser Arastirmalar1 Ajansi (IARC - The International
Agency for Research on Cancer) tarafindan 11 farkl iilkeden yapilan
calismada, 2 500 olguda HPV tipleri arastirilmis ve skuamoz hiicreli
kanserlerin %70'nin, adenokanserlerde %86'sinin HPV 16 ve 18 ile iliskili
oldugu saptanmistir (Herrero et al,, 2005). Kanita dayali ¢alismalar, HPV ile
serviks kanseri arasinda kuvvetli bir iliski oldugunu gdstermistir. Serviks
kanserli olgularin %99,7'sinde HPV DNA icermektedir. Servikal kanser igin
HPV varlhiginin gerekli oldugu ancak yeterli olmadig1 anlasilmistir. Servikal
kanser riskini arttiran yardimci etkenlerden bazilary; sigara i¢imi, immun
sistem, oral kontroseptif kullanimi, multiparite, hormonal sistem, geng yas,
ilk cinsel yasin kiiciik olmasi (16 yas veya daha geng), cinsel partner sayisinin
artmasidir. HPV viriisii genellikle cilt temasi ve mukozal membrandaki sivilar
ile gecer. En etkili ve ¢ok olan bulasma yolu, cinsel temastir. Genital bolge
HPV tipleri deride ve tirnakta da saptanmistir. Buradaki gegisler penetre
olmadan gerceklesen genital temas ile gerceklesir fakat prevelansi ¢ok
disiiktiir. Cinsel yonden aktif olamayan kadinlarda goriilme orani, %2’den
daha azdir. Cinsel yonden aktif olan yetiskinlerin %50'si hayatlarinin bir
doéneminde HPV ile enfekte olmustur. HPV en sik cinsel yonden aktif 15-25
yas grubu kadinlarda goriiliirken, orta yas grubunda azalmaktadir (%5).
Ozellikte cinsel yonden aktif adélesanlarda HPV riski ¢ok yiiksektir (Pinar,
2008, ACS, 2016).

Servikal Kanserde Erken Tani Ve Yontemleri

Pap-smear test ilk kez Dr. George Papanicolaou tarafindan 1928 yilinda
Kanser onciilerini saptamak i¢in servikal kanaldan dokiilen hiicrelerden
ornek alinarak incelenme esasina dayanan bir testtir. Cok basit ve segicilik
duyarlilik yoniinden yeterince basarili olan bu islem, ¢ok kisa siire iginde agr1
olusturmadan kii¢cik bir firca ile rahim agzindan siiriintii 6rnegi alinir,
hiicreler lam tizerine yayilir, ¢esitli soliisyonlarla hiicre yapisi bozulmayacak
sekilde sabitlenir daha sonra bu hiicreler laboratuvara génderilerek anormal
hiicre varligit yoniinden incelenir. Servikal kanser taramasi igin
kullanilabilecek en uygun ve en yaygin kabul gérmiis yontemi pap-smear
testidir (Bal, 2014; Nazilli ve Beydag, 2016). Pap-smear testi heniiz belirti
vermemis olan preinvaziv ve erken invaziv servikal lezyonlar1 saptayarak,
servikal kanser insidansin %70 kadar azaltmis ve son bes yilda servikla
kanser mortalitesini %70 disiirmiistir. Testin ortaya c¢ikisi ve yaygin
kullanimindan beri, ABD’de serviks kanserinden o6limler %75 oraninda
azalmistir (Glimiis ve Cam, 2011). Yeni yayinlanan servikal kanser tarama
kilavuzlar1 gegmise gore daha kanita dayali ve kapsamldir. Biitiin kadinlar
pap-smear testi ile taranmali ancak ¢ok yliksek maliyet ve organizasyon
gerektigi icin ACOG, Amerikan Kanser Dernegi (ACS), Birlesik Devletler
Koruyucu Hizmetleri ytiksek risk ve diistik risk gruplar olarak ayirip pap-
smear tarama sikligini buna gore belirlemistir (ACS, 2016; ACOG, 2016).
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Tablo 2. Servikal Kanser Tarama Klavuzu

Birlesik 201% TC.
Pap-Smear Devletler Saglik
P 2015 ACS 2016 ACOG Bakanlig
Tarama Klavuzu Koruyucu
) . Kanser
Hizmetleri o
Dairesi
Taramaya 30 yas
Baslama Zamani 2lyas 2lyas 2lyas kadinlar
Klasik
»50 Pap- 3 yil arayla 3 yil arayla 3 yil arayla
© Smear
<
£
= o HPV ve sitoloji
s HPV DNA HPV.ve sitoloji negatif ¢iktiysa .
= negatif ¢ciktiysa 5 . 5 yilda bir
Test . 5 yilda bir
yilda bir taranmali taranmali
Son 5y1l 3 s
Son 5 y1l 3 negatif | negatif sitoloji Sfensg(l
Taramanin sitoloji sonucu sonucu Iyi taranmig negatif
veya son 10 y1l HPV | veya son 10 y1l | ve diisiik risk s
Sonlandirilmasi ; ; olan 65
negatif HPV negatif 65 yas .
: - yasindaki
sonucu ise 65 yas sonucu ise 65 Kkadunlar
yas

Servikal kanser ile ilgili sitolojik tarama kilavuzu Tablo 2’e baktigimizda
kurumlarin o6nerileri birbirleri ile uyusmaktadir. Genellikle ilk tarama
baslangic1 21-29 yaslar arasinda olup, 30 yasina kadar 3 yillik aralikla takip,
30-65 yas arasinda 5 yilda bir HPV-DNA testi yapilmali, eger tek basina
sitoloji yapilacaksa 3 yilda bir tekrarlanmalidir. Ust sinir olarak ise 65-70
yaslari kabul edilmektedir (ACOG, 2016).

HPV-DNA testi, servikal kanser taramalarinda HPV DNA’sinin bulunup
bulunmadigini anlamaya yoneliktir Serviks kanserli hastalarin %99,7 HPV
DNA’s1 saptanmasi ikili arasinda iliski oldugunu kanitlamistir. Ancak HPV
DNA’s1 bakilan kisilerin anormal hiicre olup olmadig1 anlasilmasi igin ileri
tetkik gerekmekte ve rutin HPV DNA testi bakilmasi yiiksek maliyet olmasi
nedeniyle tek basina tarama testi olmasi konusunda tartismalar devam
etmektedir. Kjaer ve arkadaslar1 (2006), 30 ve iizeri yas 213 000 kadinda
HPV pozitif prevelans1 %6,5 ve bu HPV pozitif olan kadinlarin %58’i normal
sitolojiye sahip oldugu bulunmustur. Sitoloji ve HPV DNA testi birlikte
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yapildiginda giivenirlik oram1 %99-100 ulasmaktadir. ACOG (2005)
yayinladig1 biiltende, HPV DNA ve pap-smear birlikte yapildiginda, her iki
test sonucu negatif ¢iktifinda kiside CIN II, III ya da servikal kansere
yakalanma riski yaklasik %0,1 oldugu ve bunun A diizeyde bilimsel kanit
oldugu yaymlanmistir (Gokaslan ve Uyar, 2004; Kjaer ve ark.,, 2006; ACOG,
2016).

Servikal Kanserden Korunma ve HPV asis1

Serviks kanseri 6nlenebilir bir¢ok risk faktorlerinin bilinmesi, erken tani
ve tarama imkaninin olmasi ile engellenebilir nadir kanserlerden biridir.
Serviks kanserinden birincil, ikincil ve ti¢ciinciil korunmaya yonelik faaliyetler
mevcuttur (Gliveng, 2008).

Birincil koruma, serviks kanserine neden olan risk faktorleri hakkinda
bilgi sahibi olma ve kaginma, saghgi gelistirmeye yonelik davranislar
kazanmayi icerir. Servikal kanser ve pap smear taramasina yonelik toplumda
ve saglik personeline egitimler verilmelidir. Adélesan ve kadinlarin, erken
yasta cinsel iliskiden ka¢inmak, tek eslilik, cinsel partner sayisinin
azaltilmasi, yliksek riskli cinsel davraniglardan kaginma gibi cinsel saghk
yoniinden dikkatli olunmasi gerektigi anlatilmalidir. Bagisiklik sistemi
etkiledigi ve servikal kanser riskini artirdigi i¢in sigara icmekten kaginilmasi,
A vitamini, C vitamini, Betakaroten ve folik asit gibi dengeli beslenmenin
6nemi anlatilmalidir. Servikal kanserin en dnemli etkeni olan HPV viriisiine
karsi gelistirilen HPV asis1 tamitilmalidir (Seyhun, 2008; Giiveng, 2008 ).

HPV viriisti 10 gen icermekte bunlarin sekizi erken (E-eraly), ikisi ise ge¢
(L-late) gen olarak adlandirilmaktadir. HPV viriisiiniin en biiyiik viral kapsid
geni L1 olup protein antijenidir ve bu sayede hiicresel antikor lretimine
sebep olur. L1 geni alinarak maya hiicrelerinden ya da Baculovirus’la enfekte
bécek hiicrelerinden elde edilmis bos plazmalara yerlestirilir, buna VLP
denir. VLP morfolojik olarak virlise benzedigi gibi hiicre yiizeyine
yapisabilmektedir ancak DNA icermedikleri i¢in onkolojik 6zellikte olmayip
enfeksiyon olusturmazlar. Viriis benzeri parcaciklar, yiiksek titrede serviks
sekrasyonunda nétralizan antikor (6zellikle skuamokolumnar bdlgede I1gG)
olusumunu saglayarak viriisiin igeri girmesi 6nlenmis olur (Camcioglu,
2008). ik profilaktik asi, HPV 16 tipi icin yapilmistir. Calisma ABD'de
yasayan 16-23 yas arasi bekar, en fazla bes partneri olan 786 kadina 0., 2. ve
6. ayda HPV 16 L1 VLP iceren monovalan asi intramuskuler (IM) 3 kez
uygulanmis ve 48 aylik izlem sonunda as1 etkinligi %100 bulunmustur. Ancak
daha ¢ok HPV tipi olmasi sonucu ¢alismalar devam etmis ve giiniimiizde VLP
profilaktik HPV asisinin ii¢ tipi bulunmaktadir. HPV 16 ve 18 VLP L1 iceren
bivalan as1 CERVARIX adiyla piyasaya sunulmustur. GARDASIL adiyla
piyasaya sunulan kuadrivalan as1 ve HPV 16, 18, 6 ve 11 VLP L1 icermektedir.
2014’de onay alan bunlara ilave olarak bes yiiksek riskli HPV 31, 33, 45, 52,
58 tipini iceren dokuzlu as1 GARDASILO gelistirilmistir. Gardasil, Cervarix ve
Gardasil 9 9-26 yas arasindaki kadinlara ve erkeklere onerilmektedir.
Amerikan Jinekoloji ve Obstetri Dernegi ve Hastalik Kontrol ve Onleme
Merkezinin HPV asisini 11-12 yas arasindaki kiz ve erkek c¢ocuklara
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baslanmasini ve 13-26 yas arasindaki agilanmamis kadin ve erkeklere HPV
asisini 0., 2., ve 6. aylarda ii¢ doz halinde yapilmasii 6nermektedir. Kisinin
cinsel iliskiye baslamadan ve HPV’'ye maruz kalmadan asinin yapilmasi
onemlidir. As1 programlar1 baslatilsa ve genis diizeye ulassa bile, servikal
kanser taramalar1 kesilemez. Sadece HPV asisina dayali koruma yiizde yiiz
olmadigindan servikal kanser olgularini yok edemeyecegi bildirilmistir HPV
asis1 ile beraber taramalarin birlikte yiiriitiilmesi en iyi maliyet-yarar
saglanacagl saptanmistir (MerckVaccines Gardasil 9, 2014; ACS, 2016; ACOG,
2016).

ikincil korunma, servikal kanserin belirti ve bulgularin ortaya ¢ikmadig
saglam kisilere erken tani ve taramanin (Jinekolojik muayene ve pap-smear
test) yapilmasidir.

Uciinciil koruma, servikal kansere ait belirti ve bulgularin ortaya ¢iktig
dénemde hastaligin kapsaml tedavisi, komplikasyonlarin 6énlenerek yasam
kalitesinin ytkseltilmesi, tibb1 ve sosyal rehabilitasyonu kapsamaktadir
(Giiveng, 2008; Pinar, 2008).

SONUC VE ONERILER

Kadinlarin serviks kanseri hakkinda bilgisi (belirti-bulgu, tedavi vb.),
diizenli jinekolojik muayene durumlari, Pap smear testinin nigin yapildiginin
bilgisi, egitim durumu, sigara kullanma durumu, yerlesim yeri, gebelik sayisi,
HPV ve HPV asis1 hakkinda bilgi diizeyi gibi faktdrler servikal kanserinden
korunmaya yonelik tutumlar1 etkilemektedir. Bu kapsamda konuyla ilgili
toplumsal farkindalik olusturulmasinin gerekli oldugu dusiinilmektedir.
Sagligi koruyucu tutumlarin olusturulmasi i¢in, serviks kanseri, HPV asis1 ve
erken tanisina yonelik bilgilendirme egitimlerinin yayginlastirilmas: ve
strekliliginin saglanmasi, medyada tarama programlarina daha genis yer
verilmesi, yerel yonetimlerin programlara dahil edilmesi, 6zellikle saghk
¢alisanlarinin etkinliginin artirilmasi énerilmektedir.
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1.GiRiS

Fenolik bir bilesik olan punikalajin ¢ok giiclii antioksidan 6zellklere sahip
bir ellagitanendir. Alfa ve beta formlar1 halinde bulunan punikalajinin en
onemli kaynaklar1 olarak nar’in (Punica granatum) yaninda, Combretaceae
ailesine ait Terminalia catappa, Terminalia myriocarpa, ve Combretum molle
bitkileri gosterilebilir. Nar, boyu 5-10 m arasinda degisen, Lythraceae
ailesinde ait, meyveli ve yaprak doken kiiciik bir agactir. Nar meyvesinin
kabuk kisimlari da (perikarp) yiiksek oranda fenolik punikalajin igerir. Ayrica
nar bitkisinin yapraklari, govde kabuklari, kokleri ve kabugunda punikalajin
bulunmaktadir (Martel ve ark, 2016). Meyve suyu isleme sirasinda, nar
meyvesi biitiin olarak preslendiginden, ellagitanninler énemli miktarlarda
nar suyuna gecer (2 g/L) (Gil ve ark., 2000). Muz, mango ve hindistancevizi
gibi diger meyve kabuklar1 arasinda nar kabugu, in vitro olarak en yiiksek
antioksidan kapasitesine sahiptir (Okonogi ve ark., 2007).

Terminalia catappa, basta Asya, Afrika ve Avustralyanin tropikal
bolgelerinde yetisen biiyiik bir tropikal agactir. Yaygin olarak Hint bademi,
deniz bademi veya tropikal badem olarak isimlendirilmektedir. Terminalia
myriocarpa, Giineydogu Asya'da bulunan, yaprak dékmeyen ve Dogu Hint
bademi olarak isimlendirilen bir agac tiiriidiir. Combretum molle ise bati,
dogu ve Giliney Afrika'da bulunan, 3-13 m yiiksekliginde kiiciik, ve yaprak
doken Combretum cinsinde bir agactir. Bu agaclar1 yaprak ve govdelerinde
punikalajinin bulundugu tespit edilmistir (Marzouk ve ark., 2002).

2. PUNIKALAJIN

2.1. Punikalajinin Kimyasal Yapis1 ve Genel Ozellikleri

Punikalajin; punikalin, ellagik asit ve gallagik asit ad1 verilen tanenleri
iceren ellagitannin ailesinin bir parcasidir. Bir polifenol olan punikalajin
yapisinda bir gallik asit ve glukoza bagh bir elagik asit bulundurur. Dolayisi
ile, punikalajin dahil olmak tizere, tiim bu ellagitaninler ellagik aside hidrolize
olma yetenegine sahiptir. Bu sayede ellagik asidin kana uzun siire
salinmasina neden olur (Cerda ve ark.2003). Punikalajin bilinen en biiytik
polifenollerden biridir. Molekiiler agirhig1 1084.722 g/mol olan punikalajinin
molekiiler formiilii Csg Hzg O30’dur. Toplamda 16 adet ayrisabilir -OH
grubuna sahip olmas1 sebebiyle giiclii bir antioksidan o6zellige sahiptir.
Dogada birbirlerine doniisebilen a ve 3 anomerleri seklinde bulunur. Yagda
kolay erimeyen punikalajin, mililitrede 5 mg dozunda metanolde eriyerek
berrak bir ¢ozelti olusturur. Rengi soluk saridan koyu sariya degisebilir ve
suda kolayca erir (Sohrab ve ark., 2014).

2.2. Punikalajin Metabolizmasi

Hidrolizi sonrasi gallik ve ellagik asite ayrilan punikalajinin emilimini ve
metabolizmasini anlamak, bu ellagitanenin saglik iizerindeki potansiyel tibbi
etkilerini degerlendirmek icin gereklidir. Ellagitanninlerin genel olarak tek
midelilerin midesindeki fizyolojik kosullara dayanikli oldugu gézlenmistir.
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Midede bulunan asidik kosullar (pH 1.8-2.0) ve mide enzimleri,
ellagitanninleri pargalayamaz ve ellagik asit doniisiimiine izin vermez
(Tomas-Barberan ve ark., 2014). Dolayisi ile mide ellagik asit i¢in ilk emilim
yeri olsa da, ellagitenler buradan emilemezler. Bununla birlikte, ince barsakta
bulunan fizyolojik ortamlarda ellagitanninlerden serbest ellagik asit
donilisiimiiniin oldugu anlasilmaktadir. Bu hidroliz, pankreas enzimlerinin ve
safra tuzlarinin etkisinden ziyade, pH kosullarina (hafif alkalin, pH, 7.0-7.3"e)
ve bakterilere baglh gibi gériinmektedir (Larrosa ve ark., 2006).

Insan gastrointestinal ve kolon hiicreleri kullamlarak yapilan in vitro
calismalarda ellagitanninlerin bu hiicreler tarafindan emilmedigi
gozlenirken, ellagik asitin hizl bir sekilde bu hiicrelerden emildigi ve katekol-
O-metil transferaz enzimi ile hizli bir sekilde metil konjigasyona ugradigi
anlasilmaktadir. Bu enzim ellagik asitte bulunan fenolik hidroksil gruplarina
bir veya iki metil grubunu eklemekte ve ellagik asitin monometil ve dimetil
eter’lerini olusturmaktadir. Ayrica, in vitro ortamda ayni hiicrelerde
glukuronik asit ile konjigasyon da gozlenmistir. Punikalajinin kolon hiicre
kilttrlerinde ellagik asite hidrolize oldugu ve ellagik asit formunda emildigi
tespit edilmistir (Larrosa ve ark., 2006). Bu hiicrelerden ilk goriilen ellagik
asit metaboliti, katekol-O-metil transferaz enzimi tarafindan doniistiiriilen
dimetil-ellagik asit olmustur. Daha sonra kolon hicreleri tarafindan
glukuronik asitle konjigasyon sonucu en fazla bulunan metabolit olan
dimetil-ellagik asit glukuronit olusmaktadir. Kii¢ciik miktarlarda dimetil
siilfatlar da tiretilmektedir (Larrosa ve ark., 2006).

Hayvanlarda yapilan ¢calismalar ellagik asitin sicanlarda hizli bir sekilde
emilip metabolize oldugunu gostermistir (Doyle ve Griffiths, 1980). Bu
calismada punikalajinin antioksidan etkisinden sorumlu olduklar: diistiniilen
tirolitin A ve B metobolitleri hem gayta hem de idrarda bulunmustur. ince
barsakta anaerobik bakteriler tarafindan baslatilan  mikrobiyal
transformasyon, hidroksil gruplarin trolitin A ve B’ye ayrilmasi ile devam
etmektedir. Urolitin A ve B'nin yani sira iirolitin C ve D formlar1 da
barsaklarda bulunabilir. Urolitin A ve B metobolitleri biinyelerinde hig¢ bir
mikroorganizma  barindirmayan  siganlarda  olusmadigindan, bu
metabolitlerin  mikroflora tarafindan olusturuldugu anlasilmaktadir.
Urolitinlerin biiyiik élgiide barsaktan emildigi ve ince barsakta glukuronize
edildigi g6zlenmistir.

Farelerde yapilan baska bir calismada, hayvanlarin idrar, safra ve
kanlarinda ellagik asit ve baz1 konjugatlarina (siilfat esterleri, glukronit ve
glutatyon gibi) rastlanmistir (Teel ve Martin, 1988). Ellagik asit emilimi oral
yolla alimdan sonra 2 saat igerisinde olusmustur. Siganlarda nar kabuguyla
yapilan bir calismada bu hayvanlara diyetlerinin % 6’s1 oraninda ellagitanen
verilmistir (Cerda ve ark., 2003). Oral yolla alinan punikalajinin % 3-6’sinin
metabolitler seklinde idrar ve gayta yoluyla atildig: belirtilmistir. Bu kadar az
miktarda punikalajinin atiliyor olmasi, ellagitaninlerin ya donistiirildigi ya
da dokularda biriktigi anlamina gelmektedir. Gaytada punikalajinin, kolonda
bulunan mikroflora tarafindan ellagik asit ve gallagik asit gibi hidroliz
driinlerine ve Urolitine dontstiiriildiigii anlasilmistir. Plazmada yaklasik 30
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pg/mL civarinda punikalajine rastlanmistir ve punikalajin gibi biiyiik bir
molekiliin emildigini gdstermesi agisindan o©nemlidir. Bu ¢alismada
plazmada ellagik asitin glukuronit ve metil eter konjugatlar1 da tespit
edilmigtir.

2.3. Punikalajinin Saghk Uzerine Etkileri

2.3.1. Antioksidan etkiler: Polifenoller, metal selatlama, serbest radikal
slipirme, enzim modiilasyonu, hiicre sinyali ve molekiiler transkripsiyonu
gibi ¢ok genis bir alanda oksidatif stresten koruyucu eylemlerden
sorumludur (Heim ve ark, 2002; Williams ve ark. 2004). Bu baglamda,
yapisinda bulundurdugu ayrisabilir hidroksil gruplari, punikalajinin kuvvetli
bir antioksidan kapasitesine sahip olmasini saglamaktadir (Kulkarni ve ark.,
2007). Punikalajin ayrica singlet oksijeni ve lipit peroksidasyonunu
baskilayici etkisinden dolay1 kuvvetli bir serbest radikal stpiiriiciisiidir ve
doku hasarlarina karsi koruyucu rol oynayabilir (Vora ve ark., 2015).

Bu ozellikleri g6z 6niinde bulunduruldugunda, punikalajinin akciger ve
karaciger dokusundaki etkilerini inceleyen ¢alismalara rastlamak
mimkindiir. Disi sicanlarin akciger dokusundaki endojen bir antioksidan
olan glutatyon diizeyleri, 19 giin boyunca 1500 ppm dozunda yeme ilave
edilen punikalajin grubunda, kontrol grubuna gore daha ytiksek bulunmustur
(Aqil ve ark, 2012). Ayrica punikalajinin koruyucu etkisine karaciger
dokusunda da rastlamak miimkiindiir. Lin ve arkadaslarinin (1998), yapmis
oldugu bir calismada erkek si¢anlarda intraperitonal yolla, 12,5 mg/kg dozda
punikalajin uygulamas1 yapilmistir. Bu c¢alismada, Terminalia catappa L.
yapraklarindan izole edilen punikalajinin karbontetraklorid (CCl4) ile
olusturulan karaciger hasarini 6nlemede etkili oldugu ortaya konmustur (Lin
ve ark., 1998). Erkek sicanlarda yapilan farkli bir ¢calismada, asetominofen ile
olusturulan karaciger harabiyeti neticesinde artan serum ALT ve AST
seviyelerinin intraperitonal olarak 5 mg/kg dozunda verilen punikalajin
uygulamalarin1 takiben azaldigl go6zlenmistir. Punikalajinin antioksidan
ozelligi sayesinde histopatolojik olarak karaciger dokusunda belirli oranda
bir iyilesmeye yol ac¢tigi da anlasilmistir. Bunlara ilaveten, punikalajin
uygulamalarinin karaciger dokusundaki CAT ve GPx enzim aktivitesini de
artirdig gortlmistiir (Lin ve ark,, 2001).

Kimyasallarin antioksidan kapasitesini 6lgmek icin kullanilan farkh
yontemler bulunmaktadir. Gidalardaki antioksidan kapasiteyi ortaya koymak
icin kullanilan yontemlerden bir tanesi, hizli, basit ve ucuz bir ydontem olan, 2,
2-Diphenil-1 - picrylhydrazyl (DPPH) serbest radikali kullanimidir. DPPH
yontemi, kararli bir serbest radikal olan DPPH'nin indirgenmesine dayanir.
Antioksidanlar, kararli bir serbest radikal olan DPPH ile reaksiyona
girdiginde, bir hidrojen donérii varliginda eslenir ve DPPH-H'ye diisiiriiliir ve
sonu¢ olarak absorbans azalir (Shekhar ve Anju, 2014). Yine farkl
kimyasallarin antioksidan kapasitelerini analiz etmede kullanilan bagka bir
yontem ise hidrojen peroksit (H202) siipiiriicii etkidir. Antioksidan
molekiiller, H202’ye bir elektron vererek, bu radikali suya (Hz0)
donlistiirmektedir. Punikalajinin farkli dozlari ile yapilan bir ¢alismada (0,05,
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0,1 ve 0,15 mg/mL) bu polifenoliin DPPH ve H20: iizerine etkisi
incelenmistir. Punikalajinin hem DPPH hem de H:0: iizerine doza bagh artan
oranlarda gii¢lii bir baskilayici etkisi oldugu gézlenmistir (Li ve ark., 2007).
Punikalajinin DPPH siipiiriicii etkisi sentetik bir antioksidan olan biitil
hidroksi toluen’e (BHT; CisH240) es deger olarak bulunmus, dogal bir
antioksidan olan troloks’tan ise az da olsa diisiik bulunmustur. Punikalajinin
H20: siipiiriicii etkisi DPPH’ye benzer sekilde BHT’ye oranla yiiksek olarak
bulunurken, troloks ile arasinda bir fark goézlenmemistir. (Alogbi ve ark.
2016; Sun Yq ve ark 2017)

2.3.2. Antibakteriyel etki: Nar bitkisinin antibakteriyel etkisine dair
kullanimina ¢ok eski zamanlardan beri rastlanmaktadir. Eski Misirhilar nar
meyvesinden, meyve kabuklarinindan ve nar agacinin kabuklarindan elde
edilen sivilar1 farkll hastaliklarin tedavisi icin kullanmuslardir. Ozellikle
meyve kabugundan elde edilen ve punikalajanin gibi tanenlerce zengin
metanol ekstraktlarinin E. coli, Salmonella tiirleri, Staphilococcus tiirleri,
Streptococcus tirleri ve Listeria monocytogenes gibi bir ¢ok patojene karsi
baskilayici 6zelliginden bahsedilmektedir (Foss ve ark., 2014).

Nar ozitlerinin enterik bakteriler {zerine etkileri tzerine farkl
calismalar yapilmistir. Hemorajik ishale neden olan enterohemorajik
Escherichia coli 0157:H7 (E. coli) de dahil olmak iizere bir¢ok gida kaynakl
bakteri ciddi gastrointestinal enfeksiyonlara neden olabilir. Tayland'da
yapilan iki farkli calismada, E. coli 0157: H7 suslar1 da dahil olmak iizere
farkli E. coli suslarina karsi antibakteriyel aktivitesi icin nar oziitleri test
edilmistir (Voravuthikunchai, 2004; Voravuthikunchai ve Limsuwan, 2006).
Bu calismalarda nardan elde etanol 6zitlerinin E. coli 0157:H7'ye karsi in
vitro minimum baskilayic1 konsantrasyonu (MIC) ve baslangictaki bakteri
popiilasyonunu % 99.99 oraninda azaltabilen minimum bakterisidal
konsantrasyonu (MBC) {izerine son derece etkili oldugu gézlenmistir. Bu
ekstraktin, hem bakteriyostatik hem de bakterisidal faaliyetler sergiledigi ve
E. coli 0157:H7 enfeksiyonu icin etkili bir yardimc1 tedavi olabilecegi
sonucuna varilmistir.

Sanayilesmesi az olan lilkelerde daha yaygin olarak rastlanan ve hayati
tehdit eden enterik bir enfeksiyona sebep olan Salmonellat typhi (S. Typhi),
enfekte bir kisinin diskisi ile kontamine olmus yiyecek veya icme suyunun
tiiketilmesi ile bulasabilir. Nar meyvesi o6ziitleri ve metanol o6ziitleri ile
yapilan iki farkli ¢alismada, S. Typhi'ye karsi giiglii bir antibakteriyel
aktiviteye rastlanmistir (Perez ve Anesini, 1994).

Et ylizeylerinin dekontaminasyonu ve gida kalitesini korumak igin
yapilan c¢alismalarda, 250 pg/mL dozundaki nar kabugu oziitiiniin, et
yuzeylerinde bulunan antibiyotige direngli Salmonella tifimurium (S.
Tifimurium) ve Staphylococcus aureus (S. aureus) suslarinina karsi etkili
oldugu anlasilmistir (Tayel ve ark., 2012). Cig tavuk gogiis etlerinin % 0,02’lik
nar suyuna daldirilmasindan sonra, uygulamanin depolanmayi takiben (12
glin boyunca 4 °Cde), protein oksidasyonunun azalttifi ve mikrobiyal
biiylimeyi baskiladig1 goézlendi (Hayounive ark. 2011). Bagka bir ¢alismada,
% 80’lik metanolik nar kabugu 6ziitii uygulamasi, 4 °C'de depolama sirasinda
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baliklarda Listeria. monositogenes seviyelerinde azalmaya neden oldu (Al-
Zoreky, 2009).

Narin yara iyilesmesi lzerine etkilerini arastiran bir ¢alismada nar
kabugunun oziitleri (%5’lik metanolik ekstrakt) merhem seklinde gine
domuzlarinda olusturulan yaralara 12 giin boyunca uygulanmistir (Hayouni
ve ark., 2011). Bu tedavi, yara bolgesindeki kollajen, DNA ve protein sentezini
artirmis ve S. typhimurium, S. aureus, E. coli, Klebsiella pneumoniae (K.
pneumoniae), Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus pneumoniae,
Salmonella anatum gibi yara bakterilerine karsi antibakteriyal etki
gostermistir. Wistar sicanlardaki farkli bir ¢alismada da antibakteriyel bir
pomadla kiyaslandiginda, yara iyilesmesine karsi nardan elde edilen
merhemin daha etkili oldugu tespit edilmistir (Murthy ve ark., 2004).

Calismalar, patojen dis bakterilerinin azaltilmasi ve énlenmesinde, plak,
dis eti iltihab1 ve periodontal hastalik riskini azaltmada nar 6ziitlerinin etkili
bir rol alabilecegini 6nermektedir. Nar o6ziitlerinin Prevotella intermedia, P.
gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitans (S. ]. Bhadbhade ve
ark.,2011), Proteus tirleri, E. col, ve Klebsiella gibi periodontal bakteriler
tizerine etkili oldugu belirtilmistir (Menezes ve ark. 2006). Karbopol, su ve
trietanolamin ile birlikte kurutulmus nar kabuk 6ziinden yapilmis oral bir
jelin  Streptococcus sanguis, Streptococcus mitis ve S. mutans'a Kkarsi
antimikrobiyal etkisi arastirilmistir (Vasconcelos ve ark, 2006). Bu
calismanin sonuglari, kullanilan jelin agiz boslugunda farkli bakterilerin
kontroliinde yararli olabilecegini gostermektedir. Benzer bir in vitro
calismada, nar etanol ve su 6zlerinin S. mutans ve Porfiromonas gingivalis'e
(P. gingivalis) kars1 inhibitor etkilere sahip oldugu gozlenmistir (Rosas-Pinon
ve ark,2012). Ayrica, metanolik nar kabugu o6ziitlerinin 12 mg/mL’lik
dozunun S. epidermidis, S. aureus, L. acidophilus, S. salivarius ve S. mutans’a
kars1 antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu bildirilmistir (Abdollahzadeh ve
ark, 2011).

2.3.3. Antiviral etki: Nar ve 6zlerinin antiviral etkileri iizerine yapilan
calismalar smirhdir. Nar o6zitlerinin influenza viriisii, herpes virisi,
poxviriisic ve HIV-1 virlisii lizerine antiviral etkileri ile ilgili ¢alismalar
bulunmaktadir (Haidari ve ark. 2009; Kotwal, 2008). Punikalajinin hepatit C
virlisti, kizamik virlisii, dang virlisii, solunum sinsisyal virlisii ve
sitolemegaloviriis gibi patojenler tarafindan olusturulan enfeksiyonlar
tizerine olumlu etkilerinden bahsetmek de miimkiindiir (Lin ve ark, 2013).
Ayrica, punikalajin'in influenza viriisii izerinde inhibitdr etkileri oldugu
gosterilmistir (Kasimsetty ve Bialonska, 2009). Baska bir c¢alismada,
punikalajinin enterovirusa karsi antiviral etkisi ortaya konmustur. Bu
calismada kontrol grubu ile kiyaslandiginda punikalajin grubundaki viral
RNA replikasyonunun dnemli dl¢iide baskilandig1 gozlenmistir (Yang ve ark.,
2012). Punikalajinin herpes simpleks-1 viriisiiniin hiicre igine girisini
durdurdugu rapor edilirken (Lin ve ark, 2011), c¢inko siilfat-nar kabugu
ekstrakti kombinasyonunun herpes simpleks-1 ve herpes simpleks-2
viriislerine karsi kuvvetli bir antiviral etkiye sahip oldugu tespit edilmistir
(Houston 2017). Ayrica, nar suyu ve Oziitlerinin enfekte gida iirtnleri ve
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viicut sivilart yoluyla bulasan viriisleri baskilamada yararli olabilecegi
diisiinilmektedir. Son zamanlarda, nar polifenollerinin gida kaynakli viral
patojenlerden feline calicivirus, murine norovirus ve bakteriyofaj MS2'ye
kars1 6nemli antiviral etkilere sahip oldugu gosterilmistir (Su ve ark,2010).

2.3.4. Antikarsinojenik etki: Diinya ¢apinda ikinci 6liim sebebi olarak
gosterilen kanserin vakalarinin goriilme siklig1 giderek artmaktadir (Turrini
ve ark, 2015). Her yil ortalama 14.1 milyon yeni kanser vakasi teshis
edilmekte ve 8.2 milyon insan kanser yliziinden 6lmektedir. Diinya iizerinde,
yaklasik 32.6 milyon insan kanserden etkilenmektedir (Ferlay ve ark., 2015).
Bugiine kadar kanser tedavisinde kullanilan yaygin kemoterapoétik ilaglarin
olusturdugu tutarsiz klinik yanitlar, olumsuz yan etkiler ve direng gelisimi, bu
korkung¢ hastalikla miicadele etmek i¢in toksik olmayan, uygun fiyatl,
kolayca erisilebilen ve daha etkili tedavi yontemlerinin gelistirilmesi icin yeni
calismalarin yapilmasina sebep olmaktadir (Bordoloi ve ark., 2016). Son
ylllarda yapilan kapsamli arastirmalar, meyve ve sebzelerden zengin
diyetlerin, icerdikleri fitokimyasal maddelerden dolayi, kanser riskinin
azalmasiyla giicli bir sekilde baglantili olabilecegini ortaya koymustur
(Karak, 2019). Meyve-sebzelerde bulunan polifenoller ve flavonoid
bilesiklerin tiimdr biiyiimesi ve ilerlemesinden sorumlu olan cesitli genlerin,
proteinlerin ve sinyal kaskadlarinin ekspresyonunu azaltma yetenegi
olduguna dair alinan sonuglar, bu polifenolleri kanser hastalar1 igin
potansiyel tedavi edici ajanlar arasina koymustur (Turrini ve ark. 2015; Ko,
ve ark.,2017). Bu baglamda, nar meyvesi ve kabugunda bulunan polifenoller
potansiyel antikarsinojenik maddeler olarak ele alinabilir. Geleneksel olarak,
cesitli tibbi uygulamalarda kullanilan nar meyvesinde bulunan punikalajin ve
punikalajinden dontisen ellagik asitin gii¢lii bir antikanserojenik ajan olma
potansiyeli bulunmaktadir. Bu bitkiden elde edilen 6ziitler, timdr hiicresi
proliferasyonunu baskilar ve c¢esitli transkripsiyon faktorleri ile sinyal
yollarini etkileyerek apoptozisi uyarabilir (Khwairakpama ve ark. 2018). Bu
nedenle, bu bitkiden elde edilen o6ziitlerin farkli kanser tipleri {izerine
etkilerini arastiran ¢alismalara rastlamak miimkiindiir.

Farkli ¢alismalar, nar 6ziitlerinin hiicre déngiisiinde énemli rol oynayan
siklin bagimli kinaz1 (cdk), WAF1/p21 ve KIP1/27 ekspresyonunu artirarak
baskiladigini gostermistir (Naiki-Itove ark., 2014; Malik ve ark., 2005; Malik
ve Mukhtar, 2006). Ayrica hiicre déngiisiiniin 6nemli regiilatdrlerinden siklin
D1, siklin D2, siklin D3, cdk2, cdk4, ve cdké6’'nin da baskilanmasinda rol
oynadigina dair ¢aligmalar bulunmaktadir (Naiki-Ito ve ark, 2014; Sadik ve
Shaker, 2013; Li ve ark, 2015). Meme kanserinde kullanilan nar
ekstraktlarinin pro-inflamatuvar interlokinlerden IL-18, 2, 6, 8, 12, ve 17 ile
makrofaj inflamatuvar protein-la (MIP-1a), induced protein 10 (IP-10),
tiimor nekrozis faktor-a (TNF-a) ve monosit kemoatraktan protein-1 (MCP-
1)’in 6nemli 6l¢iide baskilanmasina yol actig1 gézlenmistir (Costantini ve ark,
2014; Wang ve ark.,, 2011). Ayrica bitki ekstraktlarinin heat shock protein-70
(HSP-70), heat shock protein-90 (HSP70-90), uyarilabilen nitrik oksit sentaz
(INOS), ve niikleer faktor kappa beta (NF-kB) gibi inflamatuvar ajanlarin
ekspresyonunu baskiladig1 da tespit edilmis ve farkli kanser tiirlerinde nar
polifenollerinin etkileri arastirilmistir (Bishayee ve ark., 2013).



Giilsah CANDAN, Mehmet Siikrii GULAY 109

Oliimciil bir kanser tiirii olan idrar kesesi kanseri iizerine nar
polifenollerinin etkisini arastiran ¢alismalar bulunmaktadir. Lee ve
arkadaslarinin bir ¢alismasinda (2013) narin etanol ekstraktlarinin idrar
kesesi urotelyal karsinoma tiimor hiicrelerinin (UBUC)  ¢ogalmasini
durdurdugunu ortaya koymustur. Narin etanol ekstrakti bu etkisini tiimor
hiicresinde, hiicre boliinme doégiisiiniin S fazinda cdk-1'i baskilayarak
yapmaktadir. Ayni calismada ekstraktin endoplazmik stres belirtegleri olan
ve Bip ekspresyonunu da artirdigi gozlenmistir (Lee ve ark, 2013).
Ekstraktin PTEN/AKT/mTORC1 yolagin1 baskilayarak anti-proliferatif ve
apoptotik aktivite gosterdigi de anlasilmaktadir (Wu ve ark., 2016).

Nar polifenolleri kadinlarda o6liime sebebiyet veren en onemli ikinci
kanser tiiri olan meme kanserinde de olumlu sonuglar vermis, pro-
inflamatuvar sitokinlerden IL-8, RANTES (regulated on activation normal T
cell expressed and secreted), ve PDGFB (trombosit kdkenli biiylime faktori
alt linite B) ekspresyonunu baskilamistir (Rocha ve ark., 2012). Ayrica, hiicre
boliinme dongiisiini TGF-B/Smad (transforme edici biiyiime faktori
beta/Smad) yolag: lizerinden GO/G1 fazinda durdurmustur (Chen ve ark,
2015). Nar ellagitaninleri anti-aromataz aktivite géstermis ve testosteron
tarafindan uyarilan MCF-/ hiicre ¢ogalmasini da baskilamistir. Bunlara
ilaveten nar ellagitaninlerinin dstrojen reseptdr-pozitif meme tiimorlerinin
biliylimesini engelledigi de bildirilmistir (Sreejave ark., 2012).

3.SONUC

Oksidatif stres giiniimiizde ciddi bir sorundur. Oksidatif stres, kanser,
inflamasyon, kardiyovaskiiler ve nérodejeneratif hastaliklar ve yaslanma gibi
faktorlerin gelisiminde kritik bir adimdir. Canlilar oksidatif stresle basa
cikabilmek icin cesitli stratejilere sahiptir. Bunlar igerisinde siliperoksit
dismiitaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz gibi enzimlerle askorbik asit, a-
tokoferol ve punikalajin gibi eksojen ajanlar sayilabilir. Punikalajin gibi
eksojen kaynakli antioksidanlar diyet tarafindan temin edilebileceginden,
beslenme ve antioksidan savunma sistemi arasindaki birbirlerini destekleyen
bir iliski bulunur. Bu iki sistemin koordinasyonu, birbirlerinin antioksidan
seviyelerini ayarlayarak, oksidatif stres olaylarina kars1 koruma saglayabilir.
Bu sayede diyet ile alinacak bu eksojen antioksidanlar olas1 oksidatif hasari
onlemeye yardimci olabilir. Bilimsel kanitlar, punikalajinin ¢agimizda siklikla
rastlanan bir¢ok saglk probleminin goriilme riskini azaltmada rol
oynayabilecegini gostermektedir. Bu gercek, punikalajinin de arasinda
bulundugu, potansiyel dogal antioksidan kaynaklarinin olasi etkilerinin
arastirilmasi i¢cin 6nemli bir sebep olusturmaktadir.
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ila¢ Direnci ve Gelisimi

Son yillarda ortaya ¢ikan kiiresel antibakteriyel direng tehdidi halk saghigi
acisindan endise verici seviyeye ylikselmistir. Yirminci ytizyilin en biiytik
tibbi kesiflerinden biri olarak kabul edilen ve tipta hala énemi yiiksek olan
antibiyotiklerin, bakteri kaynakli hastaliklarin tedavilerinde kullanimlari
bunlara kars1 olusan direng nedeniyle giiniimiizde tereddiitlii hale gelmistir.
Birgok antibiyotik ilacin azalan etkinligi, antibakteriyel direncin ortaya
cikmasindan kaynaklanmaktadir. Insanlarda ve hayvanlarda hastaliklarin
tedavisinde antibiyotiklerin uygun olmayan kullanimi direngli bakteriyel
klonlarin ortaya ¢ikmasini ve yayllmasim1 hizlandirmistir (Laxminarayan ve
ark, 2013;Morgan ve ark, 2011)..

1920 ile 1970 tarihleri arasinda yirmi yeni antibiyotik sinifi piyasaya
sunulmustur. O zamandan beri bakterilerin antibiyotiklere kars1 direngli
hale gelme hizi, yeni ilaglarin kesif hizin1 asti. Bu durum giiniimiizde direng
sorununu daha da siddetlendirmekte ve mevcut antibiyotiklerin verimliligini
koruma ihtiyacini zorunlu kilmaktadir. Sonugta bu antibakteriyel ilaclarla
etkili bir tedavi saglanamayacagindan, bakteriyel kaynakl salginlar bir kez
daha halk sagligini tehdit edecek hale gelecek, modern tipta uygulanan
kiiciik ameliyatlardan kanser tedavisine kadar olan hastaliklarin sagaltimini
da riskli hale sokacaktir.

Antibakteriyel direng, bakterilerin normalde onlar1 6ldiirecek ilag letal
dozunun (LD50) varlhiginda biiyiimeleri ve c¢ogalabilmeleridir. Bu direng
dogal(genetik) olabildigi gibi bu maddelerle temasa geldikten sonrada
kazanilabilir. Bir antibiyotik ilaca diren¢ kazanmis bir mikroorganizma
benzer yapidaki diger antibiyotiklere de ¢apraz direng gosterebilir. Ayrica
kendi sahip oldugu direncg genini cesitli yollarla benzerlerine ve kendisinden
farkli mikroorganizmalara bile aktarabilir (Yarsan, 2012).

Beseri tipta oldugu gibi veteriner hekimlikte de kullanilan ilaglarin ve
ozellikle de antitibiyotiklerin bilingli kullanimi ve uygulanma sekli son derece
onemlidir. Gida degeri tasiyan hayvanlarda diisiik dozda ve uzun siireyle
antibiyotik kullanimi direngli bakterilerin ortaya ¢ikmasina neden olur.
Direncli bakteriler hizla ¢ogalarak, hayvanlarla temas, hayvansal gidalarin
tilketimi, bulasik su ve toprak araciligiyla insanlara ve diger hayvanlara
bulasirlar (Wilson ve ark, 2010).

Hayvan saglig1 ve refahinin temin edilmesinin yani sira toplum saghg: ve
cevresel etkileri nedeniyle liretimden son kullanimina kadar tiim asamalarda,
ayn1 zamanda ila¢ kullanimi ve sonrasinda da hayvanlar, gidalar ve gevresel
etkileri bakimindan ilaglarin izlenmesi gerekmektedir. Gida degeri tasiyan
hayvanlarda besinlerle bulasabilen hastalik etkenlerinin sebep oldugu
hastaliklarda kullanilacak antibiyotiklerin MIC (minimum inhibisyon
konstrasyonu) degerleri belirtilmelidir. Bunlar arasinda patojen
mikroorganizmalar olan Salmonella enterica ve Campylobacter tirleri.
firsat¢c1 mikroorganizmalardan Escherichia coli ve Enterecoccus tiirleri yer alir
(VICH, 2004).

llaglara ait farmakokinetik ve farmakodinamik bilgileri antibiyotik
direncinin 6nlenmesi yaninda, yeni antibiyotiklerin gelistirilmesi, uygun
farmasétik preparatin ve dozunun belirlenmesinde de kullanilmaktadir.
Kullanilacak antibiyotik ilacin profillerinin ele alinmas1 dozun hasas olarak
belirlenmesinde, bakterilerin viicuttan uzaklastirilmasi i¢in gerekli plazma
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yada doku yogunluklarininda dogru bir sekilde ortaya konmasimi saglar.
Buna ek olarak en uygun ila¢ uygulama yolunun belirlenmesi ve patojen
mikroorganizmalar1 uzaklastirirken yararhl bakteriler iizerine en diisiik
diizey baskinin yapilmasini saglamasi agisindan 6nemlidir (Das ve Atmaca,
2015 ; McKellar ve ark, 2004).

Siirekli olarak gelisip ortaya ¢ikan ve yeniden ortaya ¢ikan, ‘yeni ve yash
bakteri ‘ olarak isimlendirilen, yeni gelismeyle ilaca direngli hale gelen
patojenik bakterilerin gelisimine karsi “savasi kazanmak” bir problemdir.
Siiper ilaca direncli siiper bakteriler artik diinyanin bir¢ok iilkesinde
hastalardan ve ¢evreden izole edilebilmektedir.  Antibakteriyel ajanlarin
koruyucu tedavi ve bliylime amagch asir1 kullanimi ve koétiiye kullanilmasi,
daha direngli bakterilerin hayvan ve balik {iretimine aktarilmasina neden
olmustur.  Ulkeler arasinda artan hava yolu ulasimi hareketliligi, iklim
degisiklikleri, asir1 niifus, savas ve felaketler, koti hijyen ve kétii enfeksiyon
kontrolii direncin zincirleme birbirine bulasma hizin1 artiriyor. Modern
enfeksiyon onleme c¢abalari yanlis antibakteriyel maddelerin kullaniminin
tespiti, azaltilmasi ve uzaklastirilmasina yonelik olmalidir. Meydana gelen
bu direnci énlemek insanlar ve hayvanlar i¢in uygun hijyen kosullar1 ve iyi
enfeksiyon kontrolii, o6zellikle antibakteriyel maddeleerin asir1 ve koiiye
kullanimini engelleyici pratik dnlemler iizerine odaklanilmalidir. (Nelson ve
ark, 2019)

Hastane de yatish hastalarin uzun siireli tedavilerinde biiyiik miktarda
antibiyotik kullanilmasi sonucu, vankomisin direngli enterekoklar (VRE) ve
metisilin direngli Staphylococcus aureus (MRSA) gibi organizmalar olusur ve
bunlar direngli patojenlerin rezervuar1 haline gelirler. Bir¢ok kisiden
kurtulanlar hizla irerler, yayilirlar ve kolonilesirler.  Pseudomonas
aeruginosa kolayca biyofilm olusturarak, patolojik etkenler i¢in tasiyici bir
bakteridir (Kostakioti ve ark, 2011). E. coli 0157 arasinda ¢oklu antibiyotik
direncgleri kaydetmistir (Iweriebor ve ark, 2015). Antibiyotikleri inaktive
eden cesitli direncli enzimler ailesi (beta laktamaz enzimleri ve transferaz
enzimleri gibi)bakterilerde beta-laktamlar, aminoglikozitler, kloramfenikol
ve streptomisin gibi ilaglara  karsi diren¢ olustururlar (shaikh ve diger
2015).

Antibakteriyel dirence sahip bakterilerin iilkeler arasinda hava ve
ulasimla dagilip kiiresel olarak bulasici hastaliklara sebep olmasi ve
dogrudan temasta bulunan Kkisilere bulasabilmesi nedeniyle takibi ¢ok
zordur. Hayvandan insana (¢izik veya 1siriklarla) ve dikey olarak anneden
dogmamis ¢ocuga aktarilabilirler. Ayrica sivrisinekler gibi bécekler, pireler,
bitler ve keneler vektorler gibi davranabilir. Lyme hastaligina neden olan
Ixodes cinsi keneler ve bazi Borrelia suslari eritromisine karsi direng gosterir
(Terekhova ve digerleri, 2002). Rickettsial de rifampin direnci i¢in ortak bir
alan R. prowazekii rpoB genini barindirir.

ABD'de her y1l 14 000 kisinin odliimiine yol ac¢tig1 bildirilen Clostridium
difficile, antibiyotiklerin ¢oguna direnc¢li ve o6limden sonra insan
bagirsaginda ¢ogalabilen diger bir bakteridir. Avrupa'da 2007’de antibiyotik
direncine bagh olarak 25. 000 6lim ve 1, 5 milyar Avro ekstra saghk
maliyeti ve verimlilik kaybi1 olusmustur.

insanlara bulagsma potansiyeli olan direncli bakterilerin miktarinin
minumum seviyeye diisiiriilmesi amaciyla 6zellikle Veteriner hekimlik te
tedavide uygulanan antibakteriyel ilaglarin akilci sekilde kullanilmasi bir
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zorunluluktur. Bu amagla hayvansal gidalarda ila¢ kalintilarinin rutin olarak
izlenmesi yaninda, Veteriner Hekimler tarafindan yazilan regetelerinin
elektronik ortamda diizenlenmesi (E. regete) ile ila¢ Takip Sistemi (ITS) ile
Veteriner tibbi liriinlerinin kullaniminin daha etkin sekilde kontrol edilmesi
saglanmalidir.

Veteriner Hekimlikte ilaglarin Kullanilma Amaci

Hastaliklarin Sagaltimi ve Onlenmesinde,

Hayvan davranislarinin degistirilmesinde,

Hayvan gelisiminin hizlandirilmasinda,

Hayvan verimin artirilmasinda ve

Hayvansal gidalarin kalitesinin iyilestirilmesi amaciyla kullanilir. .

NN

Veteriner Hekimlikte Akilal ila¢ Kullanimi

Hayvan hastaliklarinin tedavisinde akilcl ilag kullanimi su ilkelerden
olusur:

¢ Dogruilacin belirlenmesi

e Dogru miktarda uygulanmasi

¢ Dogru uygulama yoluyla tatbik edilmesi
¢ Dogru zamanlamayla yapilmasi

e Yeterli bilgilendirme yapilmasi

¢ Maliyet agisindan uygun olmasi

Akila flag Kullaniminda Sorumluluk Sahibi Taraflar
v Veteriner Hekim : Hasta hayvani tedavi eder ve recete diizenler.

v/ Hayvan sahibi, yetistiricisi veya bakicis1 : Hayvanin refahindan
sorumlu olup, Veteriner Hekim’ in direktifi ile bazi ilaglar1 tatbik
eder

v llag ve gida sanayi : ilaglarin iiretimi, tasima ve depolanmasindan
sorumludurlar.

v Denetimle gorevli kamu Kurulusu : Sorumlu taraflarin
sorumluluklarini yerine getirip getirmedigini yasa ve kanunlar
cercevesinde kontrol eder.

Akilcl ilag Kullaniminda Veteriner Hekimin Sorumluluklari

v Hastaligin dogru tanisini koyma, dogru ilag kullanma ve ilacin
zamaninda tatbik edilmesini saglamak.

v’ flacin zararh etkilerini ve yan etkilileri bilip tedavide bunlar da
hesaba katmak

\

Hastalarda bireysel tedaviyi uygulamay: tercih etme

v' llag prospektiisii bilgilerine uyma ve uygulama
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v’ Kontrolsiiz ve agir1 ila¢ kullanimindan kaginilarak, ilag kalintisina ve
dirence yol agmama

v Koruyucu hekimligi ve iyi-bakim beslenme uygulamalarini yapma
Akila ila¢ Kullammminda Hayvan Yetistiricisinin
Sorumluluklar:

v Veteriner Hekim tarafindan yazilmayan, recetelendirilmeyen ilag
aliminin yapilmamasi

v’ Ruhsatsiz ila¢larin kullanilmamasi

v’ Veteriner Hekim'in belirttigi tedavi siiresi boyunca ilacin verilmesi ve
bu stireden dnce ilacin kullaniminin kesilmemesi veya daha uzun siire
kullanilmamasi.

<\

Miad1 (kullanim stiresi) gegmis ilaglarin kullanilmamasi

AN

Hayvan yetistiricilerinin tavsiyesiyle recetesiz ila¢ kullanilmamasi

v Hayvansal gida iiretimi icin yetistirilen hayvanlarda antibiyotik ila¢
kalintis1 arinma siiresine uyulmasi

v' llag israfindan kaginilmasi

v Recetenin uygun sekilde diizenlenmesi, hayvan sahibinin anlayacag
sekilde ilag isimlerinin yazilmasi.

<\

Miad1 dolmus ilaglar1 kullanmama ve kullanilmasini 6nlemek

AN

Kullanilan ilaca iliskin kayit tutarak tadavi sonucunu takip etme

v flaa uygun sekilde saklanmasini ve kullanilan ilag atiklarin uygun
sekilde bertaraf edilmesini saglamak

v Uygulayial personele yonelik riskleri diigiinerek, gerekli tedbirleri
almak (Yarsan, 2011)

Veteriner ilaclarin Yanlhs ve Bilingsiz Kullanimai ile
Gidalardaki ila¢ Kalintilarindan Kaynaklanabilecek Riskler

flac alerjisine neden olurlar

Bagisiklik sisteminin baskilanmasi/uyarilmasina neden olur

Doku ve organlarda hasarlara yol agagarak, farmakolojik toksikolojik,
teratojenik, mutajenik ve karsinojenik etkiye sebep olur,

Cinsiyet 0zelliklerinde degismeye yol agarlar

Bakteri suglarinin ilaglara karsi diren¢ kazanmalarina

Gida zehirlenmelerine ve gida iiretim hatalarina yol acarlar

A YNNI N NRN

Sonug ve Oneriler

Antibakteriyel direncin olusumu, yayilmas1 ve oénlenmesi noktasinda
farkli kesimlerinin yapabilecegi uygulamalar vardir.

Bu uygulamalar WHO (2016) tarafindan bagliklar halinde
vurgulanmistir.



Hikmet DINC

Bu kurallar sunlardir :
Hayvan yetistiricileri,

v hekim tarafindan regete edilen antibiyotikler kullanilmali , ihtiyag
olmadikea antibiyotik talep edilmemeli, Antibiyotikler kullanilirken
hekimin 6nerileri dikkate alinmali,

Bagkalarina yazilan antibiyotikler kullanilmamal

v’ Hastaliklarin énlenmesinde temel hijyen kurallarina uyulmal

v' Ulusal eylem planlar1 olusturulmali, Antibakteriyel direncli
enfeksiyonlar takip edilmeli, Enfeksiyonlari dnlemek ve kontrol i¢in
etkin programlar uygulanmali,

v’ Kaliteli ve etkin ilaclarin kullanilmas tesvik edilmeli

v’ Antibakteriyel diren¢ konusunda etkin bilgilendirme calismalari
yapilmal.

Saglik ¢calisanlari,

e C(Calisma ortamlarinin ve kullanilan malzemenin temiz oldugundan
emin olunmall,
fhtiyac durumunda antibiyotikler recete edilmeli ve uygulanmali,
yetkili otoriteye  Antibiyotik direngli enfeksiyonlarin bildirimi
yapilmal

e Hastalara yonelik antibiyotik kullanimi1 ve antibakteriyel direng
hakinda bilgi verilmeli.

e Yeni antibiyotiklerin , teshis cihazlarin ve etkili asilarin
bulunabilmesi amaciyla arastirma ve gelistirme yatirimlari artirilmali.

Tarim Sektérti ;

e Hayvanlara veteriner hekim kontrolii altinda antibakteriyel ilaclar
verilmeli,

e Hastaliklar1 6nlemek i¢in koruyucu olarak ve biiytlitme faktorii olarak
antibiyotikler kullanilmamali,

¢ Asilama yayginlastirilmali ve antibiyotiklere alternatif uygulamalar
tercih edilmeli

¢ Gidalarin liretim ve islenmesinde iyi uygulama yéntemlerine uyulmal

¢ Hijyen sartlari, biyogiivenlik ve hayvan 1slahi faaliyetleri gelistirilmeli
(Yarsan, 2014).

llag endiistrisi gsirketleri, antibakteriyel iiretmek ve arastirma yerine
antibakteriyel ilaglar1 tiretmek ve arastirma yapmak yeri potansiyel
kazanci daha fazla olan kronik hastaliklar1 tedavisinde kullanilan ilaglarin
(6zellikle diyabet ve hipertansiyon gibi) yatirrmina daha cok ("Biiyiik ila¢")
tizerine yogunlagsmistir. Bu nedenle yeni ekonomik tesvikler gelistirilmeli,
gelecek nesiller icin bulasic1 hastaliklar ile miicadelede etkili araglara sahip
olacak yeni antibiyotikler iiretilmesini tesvik edilmesi ve antibakteriyel
direnci 6nleme konusundaki ¢alismalar “Tek Saglik Yaklasimi” igerisinde ele
alinmalidir.
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Model, sembolik ve fiziksel gorsellestirmeden yararlanilarak agiklanan
bir diisiince, bir fikirdir. Hemsirelik modeli ya da hemsirelige bakis acimiz
neye odaklanacagimizi bize sdyler. Bakim modeli gelistirme, bireylerin ve
toplumlarin "holistik, humanistik yaklasimi iceren organize ve Kkaliteli
hemsirelik bakimi almaya hakki oldugu inancina dayali olarak ortaya
cikmistir Glinlimiizde insan, saglik, ¢evre ve hemsirelik paradigmalarini
degisik etkilesim diizeyleriyle ele alan 40'in iizerinde hemsirelik bakim
modeli bulunmaktadir. Her model, veri toplama, hemsirelik tanisi koyma,
bakimi planlama ve uygulama, degerlendirme asamalarindan olusan
hemsirelik bakim siirecini kullanarak uygulamaya yansitilmaktadir
(Aslantiirk, T.y.).

Hemsirelikte modeller, disiplin ile ilgili temel kavramlar1 belirler ve bu
kavramlar arasindaki iliskiyi aciklar (Fawcett, 2005). Giiniimiizde modellere
olan ilgi giderek artmasina ragmen hemsirelik uygulamalarinda kullanimi
istendik diizeyde degildir. Oysa model kullanimi, uygulamadaki sorunlarin
arastirilmasina yon vererek ¢oziim onerileri saglar (Fawcett, 2005). Ayrica
hemsirenin tibbi uygulamalara degil hemsirelik roliine ve uygulamalarina
odaklanmasina yardimci olur (Gigliotti, 2008). Hemsirelik modelleri odak
noktasi olarak bireyi ele almasi nedeniyle hemsirelik aktivitelerini “is
merkezli” olmaktan uzaklastirir. Ayrica hemsirelik bilgisini ve aktivitelerini
sistematize ederek hemsireye rehberlik eder ve profesyonel bir iletisim
saglar. Son yillarda hemsirelik arastirmalarinda model kullanimina yénelik
ilgi artmaya baglamistir. Fakat klinik uygulamalarda kullanimina ¢ok nadir
rastlanmaktadir. Bunun en 6nemli nedenlerinden birisi temel hemsirelik
egitiminde model kullanimina yer verilmemesi, digeri ise modellerin
cogunun anlasilmasi zor, soyut kavramlardan olugmasidir. Bu nedenle
klinikte ¢alisan hemsire i¢cin, modelleri anlamak ve uygulamak, zor ve zaman
alica olabilir. Bu durum hemsireyi uygulamada model kullanimindan
uzaklastirir. Bu problemin ortadan kaldirilmasi i¢in hemsirelik aktivitelerinin
actk bir sekilde tanimlanmasina ve modellerin Kklinik 6rneklerle
aciklanmasina gereksinim oldugunu belirtilmektedir (isbir ve Mete, 2009).

Florence Nightingale hemsirelik siireci sistemini hasta bakiminda ilk
kullanan kisidir. Florence Nightingale hemsirelik siirecini bugiin de kabul
edilen sekliyle tanimlamaktadir. O, hemsirelik siirecini; hemsirelik bakimi
verilecek bireyle ilgili bilgiler toplama ve bu bilgileri mevcut durum agisindan
degerlendirmek olarak tanimlamaktadir (Cevik ve ark., 2004).

Geleneksel hemsirelik hemsirenin yatak basi bakima yogunlastig,
hastanin edilgen birakildig1 hemsirelik yaklagimidir. Oysa modern hemsirelik
hastanin biitiinctl, hiimanistik ve demokratik bir sekilde ele alindig
hemsirelik yaklasimidir. Bu yaklasimin temelini bireyin kendi bakimina ve
kendine iligkin kararlari olugturur (Erdemir, 1998).

Hasta ile hemsirelik yaklasiminda (Erdemir, 1998);
. Hastanin bir birey olarak degerine inanilir.

. Hastanin karar verme potansiyeline ve otonomisine deger verilir.
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. Hastanin kendine iliskin kararlara katilmasina yardim edilir.
. Bireyin biyopsikososyal biitiinltigli gz éniinde bulundurulur.
. insan-cevre, saglik-cevre iliskisi goz éniinde bulundurulur.

. insan haklari ve hasta haklarina saygi 6n plandadir.

Modern hemsirelik hastaligi ve hastalikli bireye bakimi degil saglam
bireyi ve sagligi korumay1 6n planda tutar. Bu yaklasim dogrultusundaki
modern hemsireligin yasam bulmasi i¢cin ‘Ekip Hemsireligi’ ve ‘Primer
Hemsirelik’ gibi cesitli calisma modelleri gelistirilmistir. Ulkemizde duruma
bakildiginda ise hastanelerin ¢ogundaki ¢alisma sistemi islerin paylasildigi
islevsel hemsirelik modeline uygundur. islevsel hemsirelik modeli hastanin
insan olma o6zelliginin ve kendine ozgilliigiinin 6nemsenmedigi bir
yaklasimdir (Erdemir, 1998).

1. TOTAL HASTA BAKIM HEMSIRELIiGi

Total hasta bakimi en eski organize etme modudur. Bu yontemde
hemsireler ilgilendikleri hastalarin tiim gereksinimlerini karsilamak i¢in total
sorumluluk yiiklenirler. 19 yy baslarinda ev ve hastanelerde uygulanan bir
hemsirelik yontemidir. Bu yonteme bazen 6zel durum yontemi denmesinin
nedeni hastalarin 6zel durumlar olarak goriilmesi ve bazi modern o6zel
gorevlerin gerceklestirilmesidir. Bu donemde zenginler ve orta smif igin
medikal ve hemsirelik bakimi evde verilirken hastaneler fakirler ve akut
hastalar tarafindan kullaniliyordu. 1930’larin bunalimh déneminde insanlar
artik evde bakimi Kkarsillayamaz duruma geldiler. Yine aynm1 dénemde
hastaneler ve kamu saglik kuruluslar’'nda bakim saglayicillar basta
hemsireler ve 6grencilerdi. 1930lar 1940lar da hastanelerin gelismesi ile
total bakim hasta bakimini organize etmenin primer yontemi haline geldi. Bu
yontemin icerdigi organizasyon yapisi hemsirelere iist diizey bir otonomi ve
sorumluluk vermektedir. Hastalarin béliisiilmesi basittir, direkt yapilir ve
diger hasta bakim yontemlerinin gerektirdigi planlamayr istemez.
Sorumluluk ve hesap verebilirlik ¢izgileri nettir. Hemsire is basinda iken
hasta teorik olarak holistik ve parcalanmamis bakim hizmeti alir (Pektekin,
2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).

Hasta ile ilgilenen her hemsire bakim plani {izerinde uyarlama yapabilir.
Bu ylizden 6rnegin li¢ vardiya var ise hasta sonuc olarak kafasini karistiracak
¢ degisik bakim yaklasimi ile yiiz yiize kalabilir. Bu bakim y6nteminin
kaliteli olmasi i¢in ¢ok iyi yetismis personel gerekir bu yilizden diger hasta
bakim yontemlerinden daha maliyetli olabilir. Bu yontemin karsitlar1 primer
bakim saglayici tarafindan gergeklestirilen bazi gorevlerin daha az egitimli
kisiler tarafindan yapilabilecegini ve bu sekilde maliyetin daha diisik
olacagini savunurlar. Total bakim vermenin en biiyliik dezavantaji ise
hemsirenin hastaya total bakim vermek i¢in yetersiz oldugu durumlardir
(Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).
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2. ISLEVSEL HEMSIRELIK

Hemsirelik bakimi vermenin islevsel yontemi 2. Diinya Savasi sonucunda
gelismistir. Hemsireler i¢in tim dinyanin duydugu ihtiya¢ hasta bakimina
pek ¢ok yardimci personelin katilmasina neden olmustur. Hemsirelere gore
daha az yetenek sahibi bu insanlar basit gorevler yaparak ve tekrar sayesinde
yeterlilik kazandilar. Bu gibi islevsel hemsirelere hasta bakimindan daha ¢ok
tansiyon olgme, ilag takibi, carsaf degistirme ve banyo yaptirma gibi bazi
basit gorevler verildi. Bu tarz hasta bakiminin gecici olmasi ve Diinya Savasi
sonrasl kaybolmasi beklenirken savas sonrasi hizli niifus artis1 ve simdide
diistik maliyet gibi ¢ok ¢esitli kurum politikalar1 nedenleriyle islevsel hasta
bakimi halen pek ¢ok saglik kurulusunda cesitli sekillerde devam etmektedir
(Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).

Holistik ve Kkaliteli bakim aranmadigi durumlarda islevsel hemsireligin
ekonomik bir bakim yéntemi olarak tercih edilebilecegi dogrudur. islevsel
hemsireligin en 6nemli avantaji etkililigidir. Bu yolla ¢ok az gorev karmasasi
ile basit gérevler ¢ok hizli yapilabilir. islevsel hemsirelik kayith hemsirelerin
is ytkiint azaltarak daha 6nemli bakim gorevlerini yapmalari icin zaman ve
firsat saglar ve bu sekilde c¢ok az sayida kayith hemsire ile isler
yuritiilebilecegi icin daha ekonomik oldugu disinilir. Cogu modern
yonetici bu durumu kabullenmese bile wuygulamalar bu gercegi
dogrulamaktadir. Bir baska a¢idan ise islevsel hemsirelik sonucu bakim
parcalanabilir ve ¢ok 6énemli hasta gereksinimleri gozden kacabilir. Ayrica
islerin basit olmasi sonucunda bazi islevsel hemsireler kolaylik ve
monotonluk gibi diisiik is memnuniyeti duyabilirler. Bir baska goriise gore
ise ¢ok sayida koordinator gereksinimi nedeniyle bu tarz organize etme
sistemi diisiik maliyetli olmayabilir. Islevsel hemsireler ayrica genelde sadece
kendi ¢abalarina odaklandiklar1 ve genel sonuglar1 géremedikleri i¢in genel
basari diisebilir (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).

3. TAKIM HEMSIRELiGi / MODULER HEMSIRELIK

Takim hemsireligi 1950’lerde hasta bakimindaki islevsel organizasyonda
gorillen sorunlar1 ¢ézmek icin gelistirilmistir. Pek ¢ok arastirmaciya gore
artan profesyonel hemsire personel kisitlamalarina ragmen islevsel
hemsireligin yol actig1 parcalanmis bakim sorununu ¢ézmek icin bir hasta
bakim sisteminin gelistirilmesi gerekmektedir (Pektekin, 2013; Hasta
Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).

Takim hemsireliginde lider bir profesyonel hemsiredir. Lider takimin
sorumlugu oldugu tiim hastalarin durumlarini1 ve gereksinimlerini bilir ve
kisisel bakimi planlar. Hastalarin durumuna ve is ylikiine goére takim liderinin
takim tliyelerine yardim etme, hastalara direk kisisel bakim verme vs.
gorevleri degisebilir. Bu sistem igerisinde yardimci personel takima destek
vermekle sorumludurlar. Yogun takim iletisimi sayesinde ¢ok sayida
yardimci personele ragmen kapsamli bir bakim verilebilir. Takimlar bes
kisiyi gecmemelidir. Takim hemsireligi demokratik bir liderlik anlayisi
gosterir. grup lyeleri verilen gorevleri yerine getirirken en st dilizey
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otonomi sahibidirler ancak sorumluluk ve hesap verebilirlik takim olarak
paylasilir. Takim hemsireligini zorlastiran nedenler ise takim hemsireliginin
o0zdisiplin ve miikemmel iletisim becerileri gerektirmesidir. Takim
hemsireligi iiyelerin kisisel beceri ve uzmanliklarini kullanmalarini saglar.
Takim lideri liyelerin kapasitelerine gore hasta dagitimi yapar ve bireysel
becerilerin gorilmesi ve otonomi verilmesi hemsirelerde iist diizey bir is
memnuniyeti meydana getirir (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize
Edilmesi, 2009).

Takim hemsireliginin dezavantajlari felsefi temelden daha ¢ok uygulama
hatalarindan kaynaklanir. Bakim ve planlama i¢cin zamanin yetersiz olmasi
nedeniyle hatalar ve sorumluluklarin belirsiz olmasi gibi olumsuz sonuglar
goriilebilir. Ayrica yardimci personel daima hemsireye yardim igin
kullanilmaly, direk hastaya karsi gorevlendirilmemelidir. Burada ayrica takim
liderinin yonetim, liderlik ve iletisim becerilerinin iyi olmamasi da bir
dezavantaj olabilir (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi,
2009).

4. PRIMER HEMSIRELIK

1970’lerin baslarinda gelisen primer hemsirelik, tamamen Kkayith
hemsirelerden meydana gelen bir personel ile calismak iizere tasarlandigi
icin total hasta bakiminin bazi kavramlarindan yararlanir. Hasta kabuliinden
tedavi sonucunda taburcu oluncaya kadar primer hemsire bir veya daha fazla
hasta lizerinde 24 saatlik tam bir sorumluluk sahibidir. Calisma saatlerinde
hastaya bakim direk olarak primer hemsire tarafindan saglanir. Calismadigi
saatlerde ise bu bakimi primer hemsire nin yaptig1 plana gore partner
hemsireler saglar (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi,
2009).

Hastanelerde kullanmak {izere tasarlanmasina ragmen bu yapi ev
hemsireligi, huzurevleri, hospice ve uzun siireli bakim hizmetinin sunuldugu
diger saglik kuruluslarinda kullanilabilir. Primer hemsirenin en biiytk
sorumlulugu hasta, doktor ve partner hemsireler arasinda net bir iletisim
kurmaktir. Bakim plan1 primer hemsire tarafindan yapilmasina ragmen
hastanin bakimini koordine ederken partner hemsirelerden geri bildirim
istenir. Disiplinler arasi net grup iletisimi ile tutarli, direk hasta bakimini
birlestirmesi nedeniyle bu yontem hemsire personelin holistik ve kaliteli
hasta bakimi vermesini saglar (Pektekin, 2013, Jeanne Teresi ve ark., 1993;
Royal College of Nursing Policy Briefing, 2006; Hasta Bakiminin Organize
Edilmesi, 2009).

Primer hemsirelikte is memnuniyeti (st diizeyde olmasina ragmen
primer hemsirelik icin gerekli olan sorumluluk ve otonomi nedenleriyle bu
yontemin uygulanmasi ¢ok giictiir. Ancak yine ayni nedenlerle hemsireler
primer hemsirelik bakimi1 vermede beceri kazandiklar1 zaman st diizeyde
bir is memnuniyeti duyacaklardir (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize
Edilmesi, 2009).
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Takim hemsireliginde oldugu gibi bu yontemin de dezavantajlar1 yanls
uygulamanin sonucu ortaya ¢ikar. Yeterince hazirlanmamis veya beceriksiz
bir primer hemsire multi-disipliner bir takimi koordine etme veya karmasik
hasta gereksinimlerine ve durum degisikliklerine yanit vermede yetersiz
kalabilir. Tamamen kayith hemsirelerden olusan bir personel kullanmanin
diger hemsirelik modlarindan daha maliyetli oldugu ispatlanmamis olmasina
ragmen 6zellikle hemsire kisitlamasi donemlerinde yeterince kayitl hemsire
bulmak zor olabilir. Primer hemsire rolii, gerekli becerileri tasiyan deneyimli
kayitll hemsirelere mahsus kalmakla birlikte bugiin bazi saglik kurumlarinda
lisansli meslek ve wuygulama hemsireleri partner hemsireler olarak
calismaktadirlar (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).

5. FARKLILASMIS HEMSIRELIK UYGULAMASI

Farklilasmis hemsirelik uygulamasi kayith hemsirelerin egitim, klinik
uzmanlik, yeterlilik, deneyim ve ileri diizeyde rol alabilmeleri nedeniyle
digerlerinden ayrildigin1 soyler. farklilasmis hemsirelik uygulamasi
arkasindaki felsefe misteri gereksinimlerini karsilamak iizere isbdliimiine
odaklanmaktir. Farklilasmis hemsirelik uygulamasinda kayith hemsirelere,
yeteneklerine gore roller ve sorumluluklar verilir. Yetenekler egitim diizeyi
yerine beceri, bilgi ve motivasyona gére 6l¢iilmelidir. s nitelikleri, tanimlar1
ve performans degerlendirme araglar1 degisik kayith hemsire rolleri
arasindaki farkliklilar1 gostermek i¢in tanimlanmali ve her kayitl hemsgire
roliiniin karsilig1 olan tcret belirlenmelidir. Uygulamay1 farklilastirmak icin
iki temel model kullanilmaktadir. En eski model uygulamasi egitim modelidir
ve hemsireligin li¢ temel bilesenini igerir: bakim hazirligy, iletisim ve yonetim.
Yeterlilik modeli ise Amerikan Hemsireler Birliginin sekiz standardi ve
Benner'in bes uygulama diizeyini yansitir; ¢irak, yeni baslayan, becerikli,
yeterli ve uzman (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).

Farklilasmis uygulamanin mantigi hasta gereksinimleri ile hemsgire
yeteneklerini eslestirmek; hemsirelik kaynaklarinin etkili ve verimli
kullanimina yardim etmek; egitim, iiretkenlik ve uzmanliga dayali hakl ticret
dagilimi saglamak; hemsire memnuniyetini arttirmak; sadakat gelistirmek ve
hemsirelik mesleginin prestijini arttirmaktir. Farklhlasmis hemsirelik
uygulamasinin hedeflenen amaglara ulasip ulagmadigini belirlemek igin
heniiz ¢ok erkendir. Bu alan heniiz gelismekte olan ve literatiirde
biitiinlestirici bir iskeleti olmayan yeni bir yondiir. Bu yiizden tamamen
kucaklanip uygulanmadan o6nce iyice arastirillip etkililigi gosterilmelidir
(Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).

6. OZEL DURUM YONETIMi

Ozel durum yonetimi hasta gereksinimlerini karsilamak icin tasarlanan
son yontemdir. Zander 6zel durum yonetiminin doért temel bilesimini su
sekilde siralar: (a) dnceden belirlenmis bir zaman dilimi igerisinde klinik
sonuclarin elde edilmesi, (b) 6zel durum yoneticisi olarak is goéren bakim
saglayici, (c) birimler yada departmanlar Ustli epizodik hemsire - doktor
grubu uygulamasi ve (d) hedefleri belirleme ve degerlendirmede hastanin ve
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hasta yakinlarinin aktif katilimi. Ancak bu yontem primer hemsirelikten iki
sekilde farklhidir. Birincisi 6zel durum ydneticisi hemsirelik siirecini
kullanmasina ragmen primer odak; planlama, koordinasyon ve bakimin
degerlendirilmesidir. Hasta bakimi iizerindeki kontrol azalirken isbirligi
artar. Bakim icin gorevlendirilen partnerler degerlendirme ve miidahale ile
direk olarak daha yakindan ilgilenirler. ikincisi primer hemsirelikten farklh
olarak 6zel durum yonetiminde her hasta i¢in bir 6zel durum yoneticisi
gerektigi kabul edilir (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi,
2009).

Ozel durum yénetimi ayakta bakim veren saghk kurumlarinda
baslamistir ve eski total hasta bakim sisteminin bir uzantisidir. Ancak halk
saghgl hemsireleri hastalarinin hemsirelik bakiminin disinda da ¢ogu
gereksinimini koordine etmektedirler ve tiim bakim islerini bizzat
yuritmezler. Bu hemsireler bakimi planlar, degerlendirir ve koordine
ederler.

Bir hizmet sistem modeli olarak kullanildiginda 6zel durum yonetimi;
aktiviteler ve hasta bakimindan tek bir hemsirenin sorumlu olmasi agisindan
primer hemsirelik modeline benzer. Aralarindaki énemli fark 6zel durum
yoneticisinin hasta bakimimi bir ¢ok disiplin arasinda koordine etmesidir.
Bununla birlikte primer, islevsel veya total hasta bakim sistemleri ile birlikte
birim - tabanli yonetilen bakim kullanilabilir (Pektekin, 2013; Hasta
Bakiminin Organize Edilmesi, 2009).

Hasta Bakimini Organize Etmek i¢in En Uygun Modun
Secilmesi

Modellerden hastanelerde en yaygin olarak kullanilanlar1 total hasta
bakimi, takim hemsireligi, primer hemsirelik bakimidir. Kullanildig1 kuruma
gore bakim sistemleri degisik tasarimlarda elemanlar igerebilir.

Ne yazik ki ¢ogu hemsirelik departmani hasta bakim yoéntemini
departman veya birim ihtiyacina gore objektif olarak veya bilimsel ¢alisma
sonuglarina gore degil yontemin o giiniin sartlarinda poptiler olmasina goére
se¢mektedir.

Lider kullanilan sistemi degerlendirirken su noktalara dikkat etmelidir
(Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin Organize Edilmesi, 2009):

1. Hasta bakimi i¢in kullanilan yoéntem organizasyon felsefesinde yer
alan bakim diizeyini saglayabiliyormu? Yontem kurum hedeflerine
ulagsmaya yardim ediyormu?

2. Bakim sistemi en diisiik maliyet icin uygun bir sekilde organize
edilmismidir?

3. Bakim sistemi hastalari ve ailelerini tatmin ediyormu?

4. Hasta bakim organizasyonu hemsire personel i¢in bir derece basari ve
is memnuniyeti sagliyormu?
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5. Sistem hemsirelik siirecinin gerceklestirilmesine olanak sagliyormu?

6. Sistem hemsirelik meslegini hem i¢ hem de dis dinamikleri ile
destekliyor ve gelistiriyormu?

7. Yontem tim saglik bakim ekibi liyeleri arasinda yeterli iletisimi
sagliyor mu?

Kullanilan sistemin degerlendirilmesi sonucu bazi eksiklikler goriildiigi
takdirde yonetici eldeki kaynaklar1 incelemeli ve degisim icin gerekli
kaynaklar ile karsilastirmalidir. Bu liderin sorumluluklarindan birisidir.
Degisimin basarili olabilmesi i¢in en iist diizey yonetimden hemsire
personele kadar fedakarlik gereklidir. Saglik hizmetleri multidisipliner
oldugu ic¢in kullanilan bakim sistemi hemsireler disinda bir¢ok bélimii ve
meslegi etkileyecektir. Bu yilizden sistem degisiminden etkilenecek olanlar,
degisimin planlanmasinda yer almalidirlar (Pektekin, 2013; Hasta Bakiminin
Organize Edilmesi, 2009).

7. VAKA YONETIM MODELI

Son yillarda diinyada meydana gelen hizli gelisme ve degismeler her
alanda oldugu gibi saglik bakim sistemi tizerinde de etkisini gostermektedir.
Ornegin; hizlh niifus artisi, yasam siiresinin uzamasl, yagh ve kronik hastahgi
olan birey sayisinin artmasi gibi faktorler saglik hizmeti alan birey sayisini
artirarak saglik bakiminin maliyetini ylikseltmistir. Sonu¢ta bugiin saghk
kurumlari, artan talepleri kisith kaynaklara ragmen Kkaliteli bir hizmet
sunarak karsilamak durumuyla yiiz ylize gelmistir. Bu durum bir¢ok saglk
kurumunu, maliyeti diisiik ve Kkaliteli bir hizmet sunma arayisina
yOneltmistir. Vaka yonetimi ve bakim protokolii bu amaca yonelik ortaya
¢ikan en glincel yontemlerdendir. Vaka ydnetimi; kaynaklar: etkin bir sekilde
kullanarak hasta bakimi hizmetlerini iyilestirmek ve bakim Kkalitesini
ylkseltmek amaciyla gelistirilen bir sistemdir. 1990 Amerikan Hastaneler
Birligi Raporu’na goére vaka yonetimi, hastanelerde en sik kullanilan saglk
bakimi verme ydntemidir. Genel bir tanim olarak vaka ydnetimi; bireylerin
saglik bakim gereksinimlerini karsilamak i¢in saghgin degerlendirildigi,
gereken aktivitelerin planlandig), uygulandig: ve izlendigi multidisipliner bir
sistemdir. Yine vaka yonetimi; bakimin kalitesi ve maliyeti arasinda anlaml
ve kontrol edilen bir iliski saglamaya yonelik multidisipliner bir bakim siireci
ve saglik bakim hizmetlerinin birinci basamaktan {igiincii basamaga kadar
stirekliligini saglayan bir siire¢ olarak tanimlanmaktadir. Vaka yénetiminin
hastanelerde kullanilmas1 1980’lerde baslamis ve bugiine kadar farkl
kurumlarda bir¢ok farkh sekilleri gelistirilmistir. Vaka yonetimini uygulama
sekli kurumun tipi, ihtiyaglar, felsefesi, amaci, ¢alisan personelin bilgi ve
deneyimi ve hasta popiilasyonuna baghdir. Bu faktorlere bagh olarak vaka
yonetimi degismekle birlikte en genel anlamda amaci, diisiik maliyetle kaliteli
bir saglik bakim hizmeti sunmaktir. Dolayisiyla, kaynak kullaniminin etkili
hale getirilmesi ve standardize edilmesi, biitiinciil ve silirekli bir bakim
saglanmasi, bireyin 6z-bakim giiciiniin yiikseltilmesi, ekip isbirligi, hastalarin
hastanede yatis siliresinin kisaltilmasi ve saglik hizmetlerini sunanlar ile
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alanlarin memnuniyetinin artirilmas1 vaka yonetiminde ©6nemli olan
noktalardir (Das, 1999).

Vaka yonetimi hasta bakimini koordine etmek ve ydnetmek icin
tasarlanmis bir bakim verme modelidir. Vaka yoneticisi bir
hastaligin/sakatligin/gereksinimin gostergelerini girmekten ¢ok daha
kapsamlidir. Vaka yoneticisi hemsireler bireylerin saghk bakim
gereksinimlerini karsilamak icin secenekleri ve hizmetleri tanimlamaya ve
kolaylastirmaya bakimin dublikasyonunu ve pargalanmasini azaltmaysi,
bakim kalitesini giiclendirmeyi ve klinik sonuglarda maliyet etkililigi
saglayarak aktif olarak katilmaktadir. Vaka yonetici hemsirenin elestirel
diistinme, problem ¢6zme, tartisma yonetimi, yazili ve sozli iletisim gibi
beceri/ozelliklere sahip olmasi gerekmektedir (White ve Hall, 2006).

Vaka yonetimi profesyonel bir saglik bakimi verme modelidir. Ancak her
hastanin vaka yonetimi ile izlenmeye gereksinimi olmadigi, 6zellikle
toplumda sik goriilen, kronik olarak tekrarli yatislar gerektiren ve bakim
maliyeti yiiksek olan hastaliga sahip bireylerin 6ncelikli olarak ele alinmasi
gerektigi belirtilmektedir (Das, 1999).

Vaka yonetimi modeli ile izlenecek hasta grubunu belirleme, ayni
zamanda vaka yonetimi siirecinin ilk asamasidir. Bu asamay1 takip eden
adimlar ana hatlariyla (Das, 1999);

e Biitiinciil ve tam bir degerlendirme / tanilama,

o Ulasilacak sonuglari belirleme,

e Plani hasta ve bakim verecek personelle goriisme,
¢ Plani uygulama ve izleme,

¢ Sonuglari analiz etme,

e Plan1 degerlendirme ve gerekli diizenlemeleri yapma olarak
siralanmistir .

Bu siire¢ bir vaka yoneticisi tarafindan organize edilir. Hekim, hemsire,
sosyal hizmet uzmani ya da saglik ekibinin herhangi bir liyesi vaka ydneticisi
olabilir. Ancak vaka yodneticisinin klinik bakim, kurumsal dinamikler, finans
sistemleri ve toplum kaynaklar1 gibi konularda bilgili ve egitimli olmasi
onerilmektedir. Vaka yoneticisinin kim olmasi gerektigine dair tartismalar
slirmesine ragmen, bu gorevi siklikla hemsireler yerine getirmektedir. ANA
(Amerikan Hemsireler Birligi) vaka yoneticisi olacak hemsirelerin en az
lisans derecesine ve alaninda en az ¢ yillik deneyime sahip olmasi
gerektigini belirtmektedir. Vaka yonetiminin ana amaci, diisiik maliyetle
kaliteli bir saglhik bakim hizmeti sunmaktir. Bu nedenle, yéntemin hem
bireylerin hem de kurumun ihtiyaglarinda odaklanan bazi bilesenleri
kapsamasi gerekmektedir. Bunlar; bakim planlari, kaliteyi degerlendirme ve
iyilestirme, mali analiz, arastirma ve bakim protokolidiir (Das, 1999).

Vaka yonetimi grubuna alinan hastalar genellikle (Das, 1999);
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- Kronik olarak tekrarl yatislari olanlar

- Sosyo - ekonomik a¢idan riskli olanlar

- Bakim maliyeti ytliksek olanlar

- Komplike tibbi ve hemsirelik bakimina gereksinimi olanlar

- Multidisipliner yaklasim gerektirenler; (Ruhsal bozuklugu olan
hastalar, HIV (+) olan bireyler, diyabetli hatalar vs.) kapsamaktadir.

Zonder'e gore vaka yonetimi; bir hastalik stiresince hasta tarafindan
kullanilan biitiin yontemleri degerlendirmek, gozlemlemek ve mobilize
etmek icin tek bir hemsire tarafindan yapilan aktiviteleri kapsar. Zonder'in
bir "ikinci nesil primer hemsirelik" olarak karakterize ettigi hemsirelik bakim
yonetimi ilk kez New England Tip Merkezi'nde Karen Zonder ve Katleen
Bower tarafindan vaka yonetiminin bir pargast olarak uygulamada
denenmistir (Das, 1999).

Vaka Yoneticisinin Gorevleri

Vaka yoneticisi bakim ve hizmetleri koordine etmeli, vaka bulup tarama
yapmali ve gerektiginde direkt hasta bakimi verebilmelidir. Ayn1 zamanda
hospitalizasyon, rehabilitasyon ve ev bakimi ihtiyacina karar verebilmeli,
problem ¢6zebilmeli ve hastanin ihtiyaglarini karsilarken saghk bakiminin
licret ve niteligini yonteme konusunda risk alabilmelidir. Bununla birlikte
hemsireler, egitim ve becerileri, meslek lisanslar, bakim standartlari,
biyofiziksel klinik uzmanlk ve deneyimleri ile bu rolii en iyi bicimde
basarabilecek meslek gruplaridir. Hemsire vaka yoneticisi, planl bir saglk
bakimi, yonetme ve gdzlemleme uygulamalariyla vaka yonetim kurallarini
kolaylikla uygulayabilir. Birey tedavi i¢in herhangi bir saglik kurumuna kabul
edildigi zaman bireyin bakim alacag iinitedeki vaka yonetimi dogrultusunda
vaka yoneticiligini iistlenir. Bu vaka yoneticisi, hastanin acil odasi, cerrahi
linite, ameliyat odasi, iyilesme iinitesi ve cerrahi klinik gibi iiniteler arasida
yer degistirmesini 6nemsemeden hastalik siiresince, hastayla ilgili bakimi
planlama, koordine etme, degerlendirme, bakimin devamlilifini saglama,
sosyal gilivenlik hizmetlerini harekete gec¢irme sorumluluguna sahiptir
(Kayahan ve Aksoy, 2001).

8. PACED MODELI

PACED modeli, kisa siireli hastane yatisi i¢in multidisipliner bir
yaklasgimin kullanildign hasta merkezli bir modeldir. Bu konuda becerili
uzmanlarin hizli degerlendirme yapmalari ve semptomlarin kontroliini
saglamalar1 gerekir. PACED modeli, gesitli disiplinler tarafindan kullanilan
tiimiiyle entegre bir sistemdir ve izleme bakimi hizmetlerinde kullanimi
yaygindir. Bu modelin temelinde vaka yonetimi vardir. Baz1 hastaneler bu
modeli yerine getirmek icin lisans mezunu hemsireler veya sertifikali sosyal
calismacilarin uygun oldugunu ve modelin taburculuk planlayicisi roliiyle
birarada olabilecegini bulmuslardir. Bu modelde vaka yonetimi “primer
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hemsirelik kavrami” yerine gegmektedir ve vaka yoneticisi hastay1 hastaneye
kabulden taburculuga kadar izlemektedir. Bu roliin bir boélimi toplum
kaynaklari, evde bakim ve diger ilgili gruplarla baglantili olarak hizmet
vermeyi kapsar (Tel, 2000).

Patient-centered: Hasta merkezli hizmet

Assessment: Kisa midahaleler, ila¢ tedavisi ve zamaninda yapilan
degerlendirme yoluyla semptomlarin tanimlanmasi ve kontrol altina alinmasi

Case management: Kisa siireli tedavi hedeflerinin olusturuldugu ve hasta
izleminin planlandigi,hastaneye kabulle baslayan vaka yonetimi uygulamasi

Evaluation of outcomes: Sonuglarin degerlendirilmesi

Discharge planning: Taburculuk plani ve entegre bir saglik bakim sistemi
icinde izlem.

9. KRONiK BAKIM MODELI

Wagner tarafindan 1996 yilinda tanimlanan Kronik Bakim Modeli (KBM);
kronik hastaligi olan bireylerin gereksinimleri ve endiseleriyle etkili bir
sekilde bas etmelerinde; saglik hizmetlerinin yonlendirilmesine yonelik bir
cat1 sunmaktadir. KBM; saglik profesyonellerinin; hastalarin fonksiyonel ve
Kklinik sonuclarin gelistirilmesine odaklanmistir. KBM; ciddi semptomlara ve
yetersizliklere neden olan kronik hastaliklarin bakimini gelistirme ve uygun
sistem degisiklerinin sentez edilmesi girisimidir. Bu modelin kavramsal
icerigini; planh aktif uygulama ekibi aktif bilgilendirilmis hasta ve bunlarin
birbirleriyle iiretken iletisimi olusturmaktadir. Bu model, aile merkezli
yaklasimi, zamanin etkin kullanilmasini, kanita dayali ve giivenli sonuglarin
dikkate alinmasi ile hasta ve aile merkezli tiim ekibin koordine bir sekilde
calismasini 6ngérmektedir (Fadiloglu, 2010).
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Sekil 1: Kronik Bakim Modeli

Sekil 1 de hastalar ve bakim verenler arasindaki etkilesimi inceleyen
Kronik Bakim Modelinin alanlar1 goériilmektedir. Tablo 1‘de kronik bakim
modelinin elementleri yer almaktadir. Modelde vurgulanan:

Planli/aktif uygulama ekibi kavrami ile; etkilesim aninda hastayl
bilgilendirebilen, karar verme becerilerini gelistiren yiiksek kalitede bakimin
verilmesini saglayan kaynaklari iyi kullanan ekip iiyeleri tanimlanmaktadir.

Bilgilendirilmis aktif hasta; saghginl yonetmek i¢in motivasyonu olan
bilgi, beceri ve bireysel rahathg icin gerekli ve etkin kararlar alabilen
bireyleri tanimlamaktadir.

Uretken etkilesim ise; hastanin 6z bakim becerilerini, klinik durumunu
tanimlama, klinik yonetimde protokolleri adim adim uygulama, birlikte
amaglar belirleme ve probleme ¢ézme yaklasimina bakim planinda yer
verme, aktif ve siirekliligi olan izlemler yapma yer almaktadir.

Kronik Bakim Modeli {i¢ tema iizerine kurgulanmistir;

1. Topluma Dayali Yaklasim: Uygulamada tiim kronik hastaliklarin
bakiminin planlanmasi ve organize edilmesi amaglanmaktadir. Standardize
bir yaklasimla yliksek riskli hastalardan ¢ok tiim hastalar i¢in rutin sistemli
yaklasim icermektedir. Uygun bakim uygulamalarini arttirmada kayitlar
Onemli bir aractir. Kayitlar kullanilarak 6zel saglik durumu olan her hastanin
tanist i¢in uygun bakimin ve gozlemin saglanmasinda bu yaklasimin
kullanilmasi saglik ekibi i¢in bir rehberdir (Fadiloglu, 2010).
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2. Kamta Dayali Yaklasim: Klinik ydnetimin planlanmasi en iyi
randomize ¢alisma sonuglarina dayandirilmistir. Kanita dayal tip, tanilar ve
bakim konusunda hastalarin karar vermesi ve profesyonellerin titizlikle
yaptiklari bilimsel ¢alismalara giivenmektedir. Ayn1 zamanda hasta sonuglari
dogrultusunda gerekli sistematik degisikliklerin yapilmasi icin temel bir
yaklasimdir (Fadiloglu, 2010).
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Sekil 2: Kaliteli bakim icin kanita dayal yaklasim

3. Hasta Merkezli Yaklasim: Hastalarin endiseleri isteklerinin yerine
getirilmesi ilkesini 6n planda tutar. Hastalar ve bakim verenler arasindaki
artmis is birligi yolu ile daha iyi semptom kontroliinii igerir ve hasta
sonuglarinin iyilestirilmesini saglar. Kronik hastaliklarin isbirlik¢i yonetimi
hasta ile birlikte amaglar1 olusturmak ve bakim planinin gelistirerek, egitim
ve destek yoluyla hastanin 6z denetimini ve kendi kendine izlemi saglamay1
belirlenen sonug kriterlerine ulasip ulasmadigini gézlemek ve gerektiginde
bakim planini degistirmek icin aktif bir izlemi kapsamaktadir (Fadiloglu,
2010).
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Tablo 1. Kronik Bakim Modelinin Elementleri

Toplumsal kaynaklar | Hastalarin gereksinimlerini destekleyen ve Kkarsilayan

ve politikalar toplumsal organizasyonlarla ikili iliskiler gelistirme

Saghk  sistemi-Saglik | Kronik hastaliklarda daha iyi bakim i¢in 6lgiilebilir hedefleri

bakiminin iceren programlari planlama

organizasyonu

Oz yonetim destegi Hastalarin kendi bakimlarini yonetmede merkez rolde
olduklarinin 6nemini vurgulama

Hizmetin verilis Sekli Kronik bakimi desteklemek i¢in uygulamaya kapsaml bir

bakis ve ekip ¢alismasina odaklanma

Karar destek sistemleri | Giinliik klinik uygulamalar i¢ine kanita dayali rehberlerin
biitlinlestirilmesi

Klinik bilgi sistemleri flgili hasta verilerini saglamak icin hasta gruplarina dayali
bilgi sistemlerinin gelistirilmesi

Bu modelde bilgili ve karar verme becerisi gelismis olan hasta ve saglik
profesyonellerinin ekip bilinciyle birbirlerine yaklasimlar1 ve modelde yer
alan boyutlarin dikkate alinmasiyla daha iyi hasta sonuglarina ulasma ve
hasta memnuniyetinin artmasi beklenmektedir (Fadiloglu, 2010).

10. GENISLETILMi$ BAKIM MODELI

Bu modelin kullaniminda; sagligin korunmasi ve kronik hastaliklarin
yonetilmesinde toplum entegrasyonu onem tasimaktadir. Kronik bakim
modeline ek olarak kronik hastalik yiikiinii azaltici ek ¢abalarin yénetiminde
sadece hasta bireylerin degil saglikhh bireylerin de desteklenmesi
ongoriilmektedir. Bu model yiiksek kalitede saglhk bakim servislerini
gerektirmektedir. Genisletilmis Bakim Modeli; bireyin, toplumun ve toplam
niifusun saghgini etkilemede; igsel rolii destekleyici niteliktedir. Sekil 3‘de,
toplum ve saglik sisteminin etkilesimi ve toplumun saglik sonuglarn ile
fonksiyonel klinik sonuglar1 yer almaktadir.

Bu model yoluyla saghgin yiikseltilmesinde 5 konunun 6nemi
vurgulanmistir:

1. Bireysel becerileri gelistirme

2. Saglik sistemlerini tekrar uyarlama
3. Devlet saglik politikasini inga etme
4. Destekleyici ¢evreleri yaratmak

5. Toplum hareketini giiglendirme

Genisletilmis bakim modeli; klinik saghk bakim servisleriyle toplumun
sagliginin korunmasi ve bunlarin birbirleriyle etkilesimini tanimlamak {izere
gelistirilmistir. Gercek yasam durumlarin da; sonuglar interdisipliner,
toplumla direkt olarak ¢alisan ekipleri destekler ve liderler hastalara var olan
sorunlarina ydnelerek problemlerini ¢dzerek mevcut engelleri asmalarina
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olanak verir. Bunlarin yam sira ekip tiim bilgisini kullanarak gida giivenligi,
sosyal izolasyon, ulasim gibi bir ¢cok konuda toplumu destekler. Genisletilmis
kronik bakim modeli; hem tedavi hem 6nleme tzerinde ¢alisirken etkin
saghgl koruma yaklasimi ile ve hastaliklarin tedavisini saglayarak; kronik
hastalik ytikiine karsi en giicli bir silah olarak goériilmektedir (Fadilogly,
2010).

T T
o .
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\ politikanm (=7
\:mshm@ . Saglik Sistemi
/ / T
| Destebleyici
( .-)E.w" O'z\,mehm-‘\
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! —_— Servislerine

\-'Emden yon

Efkdlegimiler ve ilefigmiler

N

Toplunmm saglik senuglar,
Fornksiyonel ve kinik sanuglar

Sekil 3. Geniletilmis kronik bakim modeli: Toplum sagliginin korunmasiyla
entegre edilmis

11. YENILIKCi BAKIM MODELI

Bu model, diisiik ve orta gelir grubundaki tlkeler i¢in olusturulmustur.
Makro diizeyde (politika ve finans), orta dilizeyde (saghk bakim
organizasyonu ve toplumu) ve mikro diizeyde (hasta ve aileyi)
degerlendirmeyi organize ederek Kronik Bakim Modelinin genisletilmis ve
tekrar yapilandirilmis seklidir (Sekil 4). Bu catinin merkezinde yer alan
li¢gende; hasta ve aile saglik bakim ekibi ve toplumsal partnerler yer
almaktadir. Sekilde yer alan biiyiik licgende organize ve iyi yapilandirilmis,
motivasyonu gelismis saglik bakim organizasyonu, toplum ve pozitif politika
cevresinin zemininde en iyi sonuglara ulasmay1 hedeflemektedir (Fadiloglu,
2010).
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POZITIF POLITIKA ORTAMI
Giiglii Migkiler Biitiinlegtirici politikalar Siirekli fimansmanm saglanmasi

. . e Insanikaynaklarm gelistirilmesi
Yasal destek Liderlik ve sozciiliik saglama ve kil e

Toplum Baglantilar Saglik Bakim
Organizasyonlar:

= Fas 8 SRS * Devamliligin ve koordinas-

stigma azaltma

= Liderlik ve destek yoluyla yonun saglanmas:

= Liderlik ve tegvik yoluyla
kaliteyi cesaretlendirme
= Saglik bakim ekiplerini
% organize etme ve hazirlama
%3:"{% Bilgi sistemlerini kullanma
'd@m-by Bireysel yonetim ve
korunmay
destekleme

en iyi sonuglara yonelme
= Kaynaklarm hareketlen-
dirilmesi ve koordina-

SR ﬁw

<!

= Tamamlayic: hizmet- ?"&;:3,
lerin saglanmas: L

Hastalar ve Aileler

Kronik Durumlar Igin En Iyi Sonuglar
Sekil 4. Yenilik¢i bakim i¢in kronik durumlara yaklasim

Bu modelin uygulanmasi i¢in saglik profesyonellerinin bazi sorulari
yanitlamas1  gereklidir:  Neyi  yapmaya  calisiyoruz?  Degisimin
gerceklesebilmesi nasil olacak? Hangi degisiklikleri yapmaliyiz ki istenen
sonug gerceklessin? Yenilik¢i bakim modelinin kullanilmasi ile maliyet etkili
bir bakima ulasilabilir. Bu nedenle; gereksinimler saptanmali ve veriler
toplanmalidir (Fadiloglu, 2010).

Mikro diizeyde bakim icin bloklar insa edilmelidir. Bu iiggenin
merkezinde hasta, aile, toplum calisanlari ve saghk bakim ekibi
bulunmaktadir. Akut saglik problemlerinde basarili sonuglara ulagsmak igin
tek bir saglik profesyoneli yeterli olabilir ancak kronik saglik problemleri
olan bireylerin sorunlarini ¢6zmek i¢in hasta, ailesi, toplum iiyeleri ve saghk
bakim ekibi ancak bilgili, motive, hazirlanmis ve bir arada calisabilirse
sorunlarin ¢6ziimiine ulasabilirler. Bu triyat1 saghk bakim organizasyonu ve
toplumdan etkilenmekte ve desteklenmektedir, ayn1 zamanda da pozitif
politik cevreden de etkilenmektedir (Fadiloglu, 2010).

Mezo diizeyde bakim saglik bakim organizasyonlar1 kronik durumlarda
bakimi saglamak icin gelistirici ve stirekliligi olan bir cevre saglamalidir.
Saglik bakim calisanlarinin becerileri degisik ekip tyelerinin vizitlerinin
planlanmasj, bilgi sistemi ve hastanin 6z yonetimi gibi bir¢cok organizasyonel
faktor beklenen sonuglar konusunda etkili olmaktadir (Fadiloglu, 2010).
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Bu bakim diizeyinde;

. Siireklilik ve koordinasyon saglanmali

. Kaliteli bakim liderlik ve tesvik yoluyla cesaretlendirmeli
. Saglik bakim ekibi organize edilmeli ve bilgilendirilmeli

. Ozyo6netim ve énleme desteklenmeli

. Bilgi sistemleri kullanilmali

. Farkindalik arttirilmali

. Stigma azaltilmal

. Daha iyi sonuglar i¢in liderlik ve destek tesvik edilmeli

O 0 N O U1 H W N

. Kaynaklar harekete gecirilmeli ve koordinasyon saglanmali
10. Destek servisleri saglanmali

Makro diizeyde bakim icin pozitif politika ¢evresi yaratilmalidir.
Degerler, prensipler, hiikiimetin genel stratejileri, yonetim boélimleri
organize edilerek kronik durumlarin yiikiiniin azaltilmasi icin gii¢lii bir
anlami bulunmaktadir. Bu durumlarin optimize edilmesinde pozitif
politikalarin yapilmasi temeldir (Fadiloglu, 2010).

1. Liderlik ve savunuculuk saglanmali

2. Politikalar entegre edilmeli

3. Mali destek siirdiirtilmeli

4. Insan kaynaklar gelistirilmeli ve uygun dagilimi saglanmali
5. Hukuksal ¢erceve desteklenmeli

6. Ortakliklar gii¢clendirilmelidir (Fadiloglu, 2010).

12. REHBER BAKIM MODELI

Rehber bakim modeli ileri diizeyde kronik hastaliklar1 sorunu yasayan
kompleks saglik bakim gereksinimi duyan riskli hastalara uygundur. Bu
model, kronik bakim modeli dogrultusunda; yenilikler saptanarak, bakim
hizmetinin iyilestirilmesinde katki saglanmistir. Modelde “Bakim Rehberleri”
hazirlanir bu dogrultuda kanita dayali uygulamalar yolu ile karar destegi
saglanir, (ila¢ etkilesimleri) ve doékiimantasyonlar, analiz sonuglari,
elektronik saglik kayitlarina aktarihr. Onemli olan nokta hastalarin
elektronik kayitlara erisebilmesi ve kullanimidir. Modelde hastanin
6zbakimini yonetmesi konusunda daha fazla bilgilenmesi bakimindan daha
etkin rol almalarinin 6nemi vurgulanmistir. Rehber bakim modelinin
kullanimu ile; daha yiiksek bakim kalitesine ulasma, saglik profesyonellerinin
bakimdan memnuniyetinin artmasi, bakim veren yiikiiniin azalmasi ve saghk
bakim harcamalarinda azalmay: hedefleyen bir modeldir. (Sekil 5). Bu model
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ozel bilgi ve beceri ile donanmis hemsireler tarafindan ofis ortaminda da
yonetilebilmektedir (Fadiloglu, 2010).

~ Kaliteyi
Iyiye kullanmak — BEKLENEN SONUCLAR
» Saglik diizeyinde arhis
= Fonksivonlarda arhis
Rehber Bakim Erisimi Saglamak ‘—» L
Model = Etkinlik
= Bakmun kullanumnu / maliyeti
" = Tatmin diizeyinde arhs
Ozbakinu L, .
gelistirmek

Sekil 5. Rehber Bakim Modelinde Beklenen Sonuglar

Ozel olarak egitilmis hemsireler kapsamli bir yaklasim icin 8 noktayi
dikkate almak zorundadir (Fadiloglu, 2010).

1. Kapsamli tanillama yaparlar. Tanilama siiresince; tibbi durum, ilaglar,
fonksiyonel yetenekler, egzersiz, beslenme, ev giivenligi, bakim verenler,
diger calisanlar ve sigorta durumunu iceren bilgiler yer alir (Fadiloglu, 2010).

2. Bakimi planlar: Hemsireler, kanita dayali rehberler 1s181nda bireysel
bakim kilavuzlar1 hazirlar. Bu rehberlerle hastanin kronik durumunu
yonetmede ekip tyeleri ile ortak kararlar alir ve gerekli modifikasyonlari
yapar. Hasta ve aile ile tartisarak verilecek bakimi ag¢iklanir. Kanita dayali
gercekci planda ila¢g tedavisini, diyeti, fiziksel aktiviteyi, 6z yoOnetimi,
hedefleri ve izleme ait beklenen sonuglar belirlenir (Fadiloglu, 2010).

3. Periyodik izlem yapar. Hemsire rehber bakimda siirekli izleme
baslar. Hemsire ev ziyaretlerinde ayda bir, hasta ile hareket planina ait siireci
degerlendirir. iletisimleri c¢ogu telefonla yapilir, ancak gerektiginde
elektronik saglik kayitlarindan yararlanilir. Hemsirelerin arama siklig1 hasta
gereksinimlerine gore ayarlanir (Fadiloglu, 2010).

4. Kocluk (mentorluk) yapar. izlem siiresince hastanin 6z bakimini
degerlendirir. Hemsireler etkin iletisim yolu ile hastayr motive ederler ve
yetki stireci adimlarina uygun olarak giiclendirme girisimlerinde bulunur. Bu
yolla 6z bakima uyumu, olas1 komplikasyonlar1 6nleme ve yasam kalitelerini
ylkseltme ve siirdiirme saglanabilir (Fadiloglu, 2010).

5. Kronik hastaligin bireysel yonetimi. Rehber bakim hemsire; hastay:
yerel kronik hastaliklarin bireysel bakimi kursuna yonlendirilebilir. Bu
kurslar 6 haftalik boyunca haftada bir 2 ve 2,5 saatlik toplantilardan olusur.
10-15 hastanin katildig1 her toplantiy1 2 egitimli ve sertifikali yasal liderler
yonetir. Bu kurs ile; hasta pasif rolden kendi saghginin uzmani ve birincil
diizeyde sorumlu olma tutumunu kazanmasini amaglanir. Hastalara saghigi ile
ilgili hedefleri koymay1 ve basarmayi, kendi semptomlarini yorumlamayzi,
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saghk bakim sistemini uygun bir sekilde kullanmasi &gretilir (Fadiloglu,
2010).

6. Bakim verenlerin egitimi ve desteklenmesi. Her bir rehber bakim
hemsiresi; 5-10 bakim verenin katildigi destekleyici grup toplantilarina
liderlik eder. Bakim verenlerin siniflar1 6 hafta boyunca haftalik olarak
toplanirlar ve genel bilgi / deneyimleri paylasirlar. Bu kurslardan sonra;
hemsireler aylik olarak telefonla bakim verenleri destekler ve durumlarini
takip ederler (Fadiloglu, 2010).

7. Bakimi saglayanlar ve bakim alanlar arasinda gecislerin
koordinasyonu. Rehber bakim hemsiresi; kompleks bakimi koordine
etmeye yardimci olmak i¢in hastanin sagligir ve saglik bakimi konusunda
yonlendirme yapar (O0rnegin; hastaneler, uzmanlar, rehabilitasyon
terapistleri ve evde bakim hemsireleri). Hemsirelerin en biyiik
onceliklerinden biri; bakimin siirekliliginin saglanmasidir. Hemsire, hasta
hastanede kaldig1 siire boyunca hasta ve aileyi takip eder ve eve gitmeden
once taburculuk i¢in onlar hazirlar ve periyodik ev ziyaretleri ile hastay1
takip eder. Acil durumlar i¢in bilgilendirme yapar (Fadiloglu, 2010).

8. Toplumsal hizmetlere ulasma. Rehber bakim hemsiresi toplumsal
kurumlar tarafindan saglanan bir ¢ok hizmete (ilgili dernekler, saglk
merkezleri, huzurevleri, ambulans/ transfer hizmetleri) hastanin ulasimini
kolaylastirir. Bu konuda hasta ve aileyi bilgilendirir.

Hastanin tibbi kayitlarin1 ve tanilama igerigini saglhkl iliski icin
elektronik kayitlara aktarir (Fadiloglu, 2010).
13. SINERJi MODELI

Sinerji Modeli; Amerikan Yogun Bakim Hemsireleri Birligi tarafindan
gelistirilen, hasta ve hemsirenin kombine olarak hareket etmesini gerektiren
bir modeldir. Hemsirelik girisimleri hastanin ve ailesinin gereksinimlerinin
merkezi ya da itici giiclidiir. Bu model icerisinde hasta ve ailesi hasta-hemsire
etkilesiminde aktif katilimci olarak rol almaktadir (Kuguoglu ve ark., 2009).

Hasta Bakiminda Sinerji Modeli

Sinerji Modelinin yapisini; hemsireyi ilgilendiren hasta ve aile ézellikleri,
hasta i¢cin onemli olan hemsgire yeterlilikleri ve hasta ozellikleri-hemsire
yeterlilikleri ile giiclendirilen hasta sonuglart olusturur (Kuguoglu ve ark,
2009);

-Hasta ve Aile Ozellikleri
Her hasta ve ailesi bakim i¢in kendine 6zgii 6zellikler tasirlar. Bunlar:
e Stabilite: Degismez saglik durumunu saglama yetenegi,

e Karmasiklik/komplekslik: Viicut, aile, tedaviler gibi iki ya da daha
fazla sistemin karmasiklig,
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Tahmin edilebilirlik: Hemsirenin hastalifin gidisatini anlamasini
saglayan ortak ozellikler,

Esneklik: Daha 6nceki fonksiyon durumuna dénebilme kapasitesi,

Hassasiyet: Hastaligin beklenen sonuglarini  etkileyebilecek
stresorlere karsi duyarlilik,

Karar verme siirecine katilim: Karar verme siirecine Kkatilan
ebeveyn ya da aile tiyeleri,

Bakima katilim: Bakima katilan ebeveyn ya da aile tiyeleri,

Kaynak bulabilme: Bakim ortamina ailenin getirdigi personel,
finans, sosyal vb kaynaklardir.

-Hemgirenin Yeterlilikleri

Hemsirenin yeterlilikleri, hasta ve ailesinin gereksinimlerine gore

degisiklik gosterir. Bu yeterlilik durumu, hasta ve ailesinin beklenen
sonuglarin iyilestirecek bilgi, beceri ve deneyimlerin birlesiminden olusur.

Bunlar;

Klinik karar verme: Klinik sebepler ve kritik diistinme becerileri,

Bakim uygulamalar:: Aile ve hastaya 0zgii gereksinimlere
temellenen terapdtik cevre olusturma,

Savunuculuk/etik temsilcilik: Bireyin adina ¢alisma; etik endiseleri
¢Oziimleme,

isbirligi: Hastanin hedeflerine yénelik her bireyin katkisini
destekleyerek onlarla birlikte calisma,

Sistemli diigiinme: Saghk bakim sistemleri i¢i ve dis1 arasindaki
iliskinin fark edilmesi,

Degisime yanit verme: Bakimdaki farkhliklari fark etme ve bakima
katma,

Klinik sorgulama: Uygulamanin devamli sorgulanmasi ve
degerlendirilmesi,

Ogrenmeyi Kkolaylastirict: Hasta ve ailesinin  6grenmesini
kolaylastiran birini kullanmadir.
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-Beklenen Sonuglar

En iyi sonuclar, hasta 6zellikleri ile hemsirenin yeterlilikleri ortistigi
zaman elde edilir. Hasta Bakiminda Sinerji Modeli, hasta ve ailesinin modele
aktif katildigini kabul eder ve bu modelde su noktalar dl¢tilmelidir:

e Hastanin bakis agisiyla sonuglar
e Hemsirenin bakis acisiyla sonuglar

e Sistemin bakis agisiyla sonuglar

15. SONUC

Hemsirelik bakiminda yaklasim modellerinin kullanimi hemsirelikte is
zenginlestirme faaliyetlerinden birisidir. Hemsirelikte is zenginlestirmenin
hemsireler iizerinde uygulanmasi ile hasta merkezli ¢alismalarina, esnek
zaman yaklasimi ile ¢alisma siirelerini ayarlanmasina, grup g¢alismalarina
katilmalarina olanak saglar. Boylece hemsireler daha bagimsiz ¢alisabilir,
bagimsiz kararlar alabilir ve verdikleri kararlarin sorumlulugunu da
ustelenebilirler. Geribildirimlerle de kendi kendilerini degerlendirme ve
gelistirme firsat1 yakalarlar. is zenginlestirme, hemsirelerin sorumluluk alma
duygusunun gelismesini, ise devamsizliklarinin azalmasini, motivasyonun
artmasini, islerin planlamasi ve kontroliiniin grup diizeyinde yapilmasini
saglar. Hemgsirelikte is zenginlestirme faaliyetleri, 6diillendirme tesvikleri,
calisana kendi isiyle ilgili yetki ve sorumluluk vermek, katilimci yonetim,
komite calismalari, takim c¢alismasi, is paylasimi, hasta bakim sistemleri
(primer hemsirelik, vaka yonetimi), esnek zaman uygulamasi ve grup
calismalari olarak siralanabilir (Altun ve Bahgecik, 2009).

Sonug olarak hemsirelik arastirmalarinda amag, hemsirelik kuramlarini
test etmek ya da hemsirelik kuramlarini gelistirmek ve bu yolla mesleki bilgi
birikimine katki saglamak olmalidir (Fawcet, 2005). Bu amaca ulasmada
kuram ya da modellerin hemsirelik arastirmalarinda etkili kullanimlari
onemlidir. Hemsireler tarafindan arastirmalarda kuram/ model kullaniminin
sinirlh  oldugu, kuram/model kullaniminin arastirma silirecinin tiim
basamaklarinda yer almadigi ve kuram/model kullanimi basamaklari
dogrultusunda olmadig1 gériilmiistiir (Inan ve ark., 2013; Kaya ve ark., 2010).
Bu sonuglar dogrultusunda hemsirelik egitiminde; hemsirelikte egitim,
uygulama, arastirma ve yonetimde kuram/model kullaniminin éneminin
vurgulanmasi,  kuram/model  temelli  hemsirelik  arastirmalarinin
desteklenmesi, kuram ve modellerin arastirmalarda nasil kullanilacagina
yonelik standardizasyonlarin tanimlanmasi 6nerilmektedir.



Hatice CEYLAN 145

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

KAYNAKLAR

Altun, N. Bahgecik, N. (2009). Yatakh Tedavi Kurumlarinda Calisan
Hemgirelerin Is Zenginlestirme Faaliyetlerinin Belirlenmesi. Maltepe
Universitesi Hemgirelik Bilim ve Sanat1 Dergisi, 2(2):77-85.

Aslantiirk, G.A., (ty.). Johnson'in Davranigsal Sistem Modeli ve Hemsirelik
Bakim Sistemi, Kriz Dergisi 3 (1-2) 61-64.

Bahar, Z., Acil, D. (2014). Saghg: Gelistirme Modeli: Kavramsal Yapl. DEUHYO
ED,7 (1), 59-67. Erisim Tarihi: 21.11.2014. Erisim  Adresi:
http://www.deuhyoedergi.org/index.php/DEUHYOED/article/download/46/
44

Birol, L. (1997). Hemsirelik Siireci. Hemsirelik Bakiminda Sistematik Yaklasim.
Etki matbaacilik yayincilik Ltd. Sti.

Birol, L.(2004) Hemsirelik Siireci Hemsirelik Bakiminda Sistematik Yaklasim.
Genisletilmis 6. Baski, izmir: Etki Matbaacilik.

Cevik, E., Tapucu, A, Aksoy, S. (2004). Florence Nightingale’in Hemsirelik
Ogretilerine ve Feminist Ideolojiye Katkilarina Genel Bir Bakis, Tiirkiye
Klinikleri ] Med Ethics 12:177-182.

Dag. Z. (1999). Vaka Yonetimi ve Bakim Protokoli, C. U. Hemsirelik
Yiiksekokulu Dergisi, 1999, 3 (2):11-17.

Epilepside Hemsirelik Bakim1. Atatiirk Universitesi Hemsirelik Yiiksekokulu
Dergisi,11(2), ss:85-91

Erdemir, F. (1998). Hemsirenin Rol ve islevleri ve Hemsirelik Egitiminin
Felsefesi, Cumhuriyet Universitesi Hemgirelik Yiiksekokulu Dergisi, 2(1):59-
63.

Fadiloglu C. (2010). Akciger Kanserinde Bakim Modelleri. Ed. Aydiner A., Can
G. (Ed), Akciger Kanserinde Tedavi ve Bakim, 1. Baski, Istanbul.
http://www.akad.org.tr/userfiles/file /akciger_kanser_kitap.pdf

Fawcett, ]. (2005). Contemporary nursing knowledge analysis and evoulation
of nursing models and theories. (2th ed., pp. 364-437). Philadelphia: Fa Davis
Company.

Figen, S. P, Mete, S. (2009). Uyum Modeli ve Sosyal Bilissel Ogrenme
Kuraminin Dogum Oncesi Egitimde Kullanim1 DEUHYO ED, 1 (1), 57-68.
Gigliotti, E. (2008). The value of nursing models in practice. Dokuz Eyliil
Universitesi Hemsirelik Yiiksekokulu Elektronik Dergisi, 1 (1), 42-50.

Gordon, M. (1982). Nursing Diagnosis, Process and Appilication, Mc.Graw Hill
Book Comp, New York.

Gordon , M. (2003). Fonksiyonel Saghk Oriintiileri ve Klinik Karar Verme. In:
Erdemir, F., Yilmaz, E.(Eds). Hemsirelik Siniflama Sistemleri, Baskent
Universitesi Basin Yayin Halkla iliskiler Biirosu Ankara. ss: 87-93.

Hasta Bakiminin Organize Edilmesi (2009). Erisim: 21. 11 2014
http://hemsirelikarastirmalari.blogspot.com/search/label/makale
Hemsireligin  Kisileraras1 iligkiler ~Agisindan Tanmimlanmasi.  (2008).
http://sirincican.blogspot.com.tr/2008/11/hemirelikte-kiiler-aras-
ilikiler.html Erisim Tarihi: 22.11.2014

Holland, K, Jenkis, J., Solomon, ]. (2003). Applying the Roper Logan Tierney
Model in Practice, Churchill Livingstone, Philadelphia.

inan, S.F., Ustiin, B., Bademli, K. (2013). Tiirkiye'de Kuram/Modele Dayali
Hemgirelik Arastirmalarinin incelemesi Anadolu Hemsirelik ve Saghk Bilimleri
Dergisi;16:2.

Isbir, G.G., Mete, S. (2009). Hemsirelik Bakiminda Model Kullammina Bir
Ornek: Bulanti Kusma Sorunu Olan Bir Gebenin Roy Uyum Modeline Gére
incelenmesi. Dokuz Eyliil Universitesi Hemgirelik Yiiksekokulu Elektronik
Dergisi, 2(2), 75-86.


http://www.deuhyoedergi.org/index.php/DEUHYOED/article/download/46/44
http://www.deuhyoedergi.org/index.php/DEUHYOED/article/download/46/44
http://www.akad.org.tr/userfiles/file/akciger_kanser_kitap.pdf
http://hemsirelikarastirmalari.blogspot.com/search/label/makale
http://sirincican.blogspot.com.tr/2008/11/hemirelikte-kiiler-aras-ilikiler.html
http://sirincican.blogspot.com.tr/2008/11/hemirelikte-kiiler-aras-ilikiler.html

146

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Saglik Bilimleri Alaninda Arastirma ve Degerlendirmeler

Jeanne Teresi, ], Holmes, D., Benenson, E. ve dig. (1993). A Primary Care
Nursing Model in Long-Term Care Facilities: Evaluation of Impact on Affect,
Behavior, and Socialization, The Gerontologist, 33(5):667-674.

Karaca Sivrikaya S. (2012). Leininger’in kiltiirel bakimda farklihk ve
evrensellik modeli. Sevig U, Tanniverdi G (Ed.). Kiiltiirleraras1 Hemsirelik.
Istanbul; istanbul Tip Kitabevi:125-140.

Kaya, N., Babadag, K, Kagar,, Y,G., Uygur, E. (2010). Hemsirelerin Hemsirelik
Model / Kuramlarini, Hemsirelik Stirecini ve Siniflama Sistemlerini Bilme ve
Uygulama Durumlar1. Maltepe Universitesi Hemsirelik Bilim ve Sanat1 Dergisi,
Cilt:3,Sayn:3.

Kayahan, M., Aksoy, S. (2001). Psikiyatride Vaka Yonetimi ve Vaka Yonetimi
Metodunda Hemsirenin Rold, T Klin ] Med Ethics 9:35-37.

Karadeniz, G. (2008). i¢ Hastaliklari Hemgireliginde Teoriden Uygulamaya
Temel Yaklagimlar. Baran Ofset: Ankara. ss: 19-33.

Kuguoglu, S., Covener, ¢, Aktas, E. Kirtiinci Tanir, M. (2009). Maltepe
Universitesi Hemgirelik Bilim ve Sanat1 Dergisi, 2(1).

Leininger M. (2005). Madeleine Leininger’s Culture Care: Diversity And

Universality Theory. 2005. Erigim Tarihi: 22.11.2014.
nursing.jbpub.com/sitzman/ch15pdf.pdf
Neuman Sistemler Modeli (2008). Erisim Adresi

http://nursingtheories.blogspot.com/2008/07 /betty-neumans.html  Erisim
tarihi: 21.11.2014

Orem, D.E. (2001). Self-Care Deficit Theory of Nursing:Concepts and
Applications (7th Edition). USA: Dennis CM Mosby-Year Book Inc. pp:99-135.
Oztiirk, C., Karatas, H. (2008). Orem’in Oz Bakim Yetersizlik Kurami ve
Posttravmatik

Potter, P.A,, Perry, A.G. Stocker, P.A, Hall, AM. (2013). Fundamentals of
Nursing. Mosby.

Purnell, L (2000) Description of the Purnell Model for Cultural Competence.
Journal of Transcultural Nursing, 11(1):40-46.

Royal College of Nursing Policy Briefing (2006). Nursing Models in Patient-led
Primary Care Service, Erisim: 19.11. 2014, www.rcn.org.uk/ -

Sabuncu, N., Alpar, S. E., Ozdilli, K., Batmaz, M., Bahcecik, N., Ozhan, F., Dursun,
S. (2008). Ed: Sabuncu., N. Hemsirelik Bakiminda ilke ve Uygulamalar. Géktug
yayncilik.

Tel H. (2000). 21. Yiizy1l Psikiyatri Hemsireligi; PACED Modeli, C.U. Hemsirelik
Yiiksekokulu Dergisi, 4 (1):55-60.

Tortumluoglu, G. (2004).Transkiltiirel Hemsirelik Ve Kiilttirel Bakim Modeli
Ornekleri, Cumhuriyet Universitesi Hemsirelik Yiiksekokulu Dergisi, 8(2):47-
57.

Uysal N., Khorshid L., Eser i. (2009). Neuman sistemler modeline gore bir vaka
calismasi, Atatiirk Universitesi Hemgirelik Yiiksekokulu Dergisi, 12: 3.

Ustiin B, Gigliotti E. (2009).Nursing Research in Turkey. Nurs Sci Q;22(3):206-
8.

Velioglu, P. (1999). Hemsirelikte Kavram ve Kuramlar. istanbul: Alag Ofs.
White P., Hall M. E. (2006). Mapping the literature of case management
nursing, Journal of Medicine Library Associasion, 94 (2): 99-106.


http://nursingtheories.blogspot.com/2008/07/betty-neumans.html

KISIYE OZEL LINGUAL ORTODONTIK BRAKET
SISTEMLERI

Ayse GULSEN 1, Merve KURNAZ 2,
Emine KAYGISIZ 3

1 Dog. Dr., Gazi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Plastik, Rekonstriiktif Ve Estetik Cerrahi

Anabilim Dal.
2 Ars. Gor. Dr., Gazi Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi, Ortodonti Anabilim Dal..

3 Dog. Dr., Gazi Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi, Ortodonti Anabilim Dali.






Ayse GULSEN, Merve KURNAZ, Emine KAYGISIZ 149

GIRIiS

Ortodontik tedavinin ana hedeflerinden birisi fonksiyonda ¢ok 6nemli bir
yeri olan iyi bir okluzyon olmakla birlikte diger bir hedefi, fonksiyonu
(¢igneme, yutkunma, konusma, vb.) yerine getirebilmek icin bir araya gelmis
olan disler, ¢ene kemiklerin ve kaslar gibi yumusak dokular ile biitiinligiin
disa yansimasi olan yiiz ve giiliis estetigidir. Estetik bir giilimseme, yiiz
giizelligini arttirarak bireyin kisisel 6zelliklerini ortaya koyan gii¢lii bir etki
yaratmaktadirl2. Ayni zamanda kisinin kendine olan giiveninin artmasini ve
sosyal iliskilerde daha rahat olmasini saglamaktadir3.

Dislerdeki caprasikliklar, diastemalar, iskeletsel anomaliler kisilerin rahat
bir bicimde giilememelerine ve sosyal iliskilerinde 6zgiiven yetersizligine
sebep olmaktadir. Bu nedenle ortodontik tedavi sadece saglikl dis dizilimine
sahip olmak i¢in degil, ayn1 zamanda goriiniimii iyilestirmek icin de talep
edilmektedir+>.

Giinlimiizde, ortodonti alanindaki gelismeler ile daha az dikkat ceken ve
estetik goriintii saglayan ortodontik apareyler popiiler hale gelmistirs.
Erigkin hastalarin is ve sosyal cevrelerinden dolay1 ortodontik tedavi
sirasinda yiikselen estetik beklentilerini karsilayabilmek amaciyla, plastik
veya seramik esasl braketler ve beyaz teflon kapl teller kullanima sunulmus
ve estetik problemleri bir dereceye kadar ortadan kaldirmistir. Ancak
braketler yakin mesafeden bakildiginda goriinebilmektedirs. Braketlerin
dislerin labiyal ylizeyden goziikmesini hi¢ istemeyen hastalar i¢in, disaridan
goriinmeyen dil tarafinda yerlesimli lingual ytlizeye yerlestirilmesi en estetik
coziimlerden oldugu genel kabul gormektedir. Boylece lingual ortodontinin
metodolojisi ortaya ¢cikmistirs.

LINGUAL ORTODONTiI

19.yy'in sonlarindan giiniimiize kadar, ortodonti diinyasinda Dr. Edward
Angle'in tanittigl disaridan goriniir olan labiyal sabit apareyler hakim
olmustur?. Glinlimiizde kullanilan lingual ortodontik uygulamalar, ilk olarak
1970'lerin sonlarinda ABD'de Craven Kurz tarafindan yapilmistir. Aymi
yillarda, Japonya'da Kinja Fujita da lingual braketler iizerine ¢alismistir?.8.

1970'lerin ortalarinda ilk lingual ortodontik cihazlarin gelistirilmesinin
ardindan, ABD'de ilk popiilerlik dalgasi ortaya ¢ikmis ve 1980'lerin basinda
popularitede zirveye ulasmistir. Ancak, lingual braketlerin piyasaya
stirtilmesinden sonra, klinisyenler sistem ve biyomekanigi hakkinda yeterli
bilgiyi edinmeden tedaviye baslamislardir®. Sonrasinda, ¢ogu ortodontist,
hastalarinin yasadigi rahatsizhiktan endise duyarak hayal kirikligina
ugramiglardir. 1990'larin ortalarindan itibaren gelisen bonding teknikleri ve
fabrikasyon ark tellerinin basarilarinin artmasiyla sisteme tekrar ilgi
duyulmaya baslanmistirt® (Resim 1).
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Resim 1: Lingual braketle tedavi edilen hastanin agiz i¢i iist okluzalden

gorunumiu.

Lingual Ortodontik Tedavide Hasta Se¢imi

Giintimiizde labiyal ortodonti olgularinin hepsinin lingual ortodontiyle de
tedavi edilebilecegi diisiintilse de, lingual ortodontik tedavi uygulanabilecek
ideal vakalar sunlardir??;

Hafif keser ¢aprasikligi ve anterior derin kapanisi olanlar,

Dolgu, kron veya koprii icermeyen uzun ve diizgiin lingual dis
ylizeyine sahip olanlar,

Iyi dis eti ve periodontal saglig1 olanlar,

Sakin uyumlu hastalar

iskelet Simif 1 biiyiime paternine sahip olanlar,

Mezosefalik veya hafif / orta dereceli brakisefatik iskelet paterni
Agizlarin yeterince acip boyunlarini uzatabilen hastalar

Lingual Ortodontik Tedavi i¢in uygun olmayan vakalar isell;

Dolikosefalik iskelet patern,

Mini-implantlarla tedavi edilmeyecek olan maksimum ankraj
durumlari

Kisa, asinmis ve diizensiz lingual dis yiizeyleri

Cok sayida kron, koprii ve biiylik restorasyonlarin varligi

Diisiik uyum diizeyi olan hastalar

Kisith diizeyde agz1 agabilen hastalar (trismus)

Boyun uzatmayi engelleyen servikal ankilozu veya diger boyun
yaralanmasi olan hastalardir.
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Labiyal ve Lingual Teknik Arasindaki Temel Farklar
Lingual dig yiizeylerinin anatomik varyasyonlaril?

Dislerin lingual yiizeylerinin morfolojik degiskenligi, labiyal yiizeye
kiyasla genis bir bireysel géstermektedir. Ornegin, iist santral kesici disin
labiyal yiizeyi daima benzer bir patern izlerken, lingual yiizeyinde disler
arasinda belirgin morfolojik degisiklikler gézlenmektedir. Dolayisiyla, labial
teknikler gibi braketlerin ortalama degerlere gore tasarlanmasi daha zordur.
Lingual braketlerin pozisyonundaki az bir sapma, labiyal braketlere gore
l¢lincii diizen 1tzerinde ¢ok daha fazla diizeyde bir etkiye neden
olabilmektedir.

Birinci Diizen

ideal bir dis arkinda, dislerin labiyal yiizeyleri okluzalden bakildiginda,
diizenli bir ark ¢izgisi boyunca bulunmaktadir. Lingual tarafta ise, dis
ylzeyleri diizensiz bir form seyreder. Disler arasindaki kalinlik farklari da
lingual ortodontik tedavide telafi edilmelidir!2.

Tork Kontrolti

Ortodontide tork kontrolii, dikdoértgen bir ark telinin braket slotuna
tamamen uymasiyla saglanmaktadir. Labiyal ve lingual ortodontik tedavi
arasindaki uygulama mekanigine gore 6nemli fark, dogru tork kontroliiniin
saglanma gereksinimidir. Lingual teknik sirasinda kabul edilebilir tork
kontrolii, sadece ark telleri ve slot tam ideal boyutlarda iiretildiginde
gerceklestirilebilirt.12,

Bonding yiizeyi

Ortodonti hastalarinin ¢ogunlugunu olusturan cocuklar ve ergenlerde,
ozellikle disler yeni siirdiiglinde, lingual yiizeyin bonding alani az
olabilmektedir. Ozellikle iist alt ikinci molar ve alt premolar disler igin bu
durum gecerli olmaktadir. Geleneksel lingual braketleri bu dislere
yapistirmak gilic hale gelebilmektedir. Bu durum, lingual braketlerin, daha
onceleri yalnizca erigkinlere uygulanmasinin baslica nedenleri arasindadir?2.

LINGUAL TEKNIKTE KiSIYE OZEL GELISTIiRILMiS BRAKET
SISTEMLERI

Tecriibeli klinisyenler tarafindan yapilan sayisiz ¢alisma ve gelistirmelere
ragmen, geleneksel lingual teknigin kullanimi yaygin hale gelmemistir3.13.
Tamamen Kkisiye dzel lingual braket gelistirme fikri, klasik bir lingual braket
tedavi i¢in kullanildiginda hem ortodontistin hem de hastanin karsilastig
yukaridaki sorunlara cevap olarak olusmustur. Wiechmann4, fabrikasyon
olarak iiretilen lingual braketlerin hasta rahatsizligi, yiiksek braket kaybi
oranlar1 ve yeniden yapistirma zorlugu, zor ve Kkismen sonucu
Ongoriilemeyen bitim nedeniyle yayginlasamadigini bildirmistir. Kisiye 6zel
braketlerle lingual tedavi, hasta i¢in daha rahat ve ayni zamanda ortodontist
icin de pratik oldugundan, 2001 yilindaki tanitimindan bu yana daha yaygin
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kullanilan lingual braketlerdir. Kisiye 6zel braketler, klinisyenlerin lingual
teknigi glinliik uygulamalarina entegre etmeye baslamasini saglamistir15.16,
Incognito Braketler

Dirk Wiechmann, ilk kisiye 6zel braket ve ark tellerinin tanitimini
Incognito Sistemi (TOP-Service, 3M-Unitek, Almanya) ile yapmistir (Resim 2).

Resim 2: Tamamen kisiye 6zel tretilmis Incognito lite lingual braket sistemi.

Incognito braketler CAD/CAM asamalar1 kullanilarak altin alasimindan
tiretilmektedir. Hekim, liretim asamasinda braket ve ark teli tasarimina
katilabilmektedir. Hasta konforu; braket kalinliginin azaltilmasi ve birinci
diizen bikiimlerin tamamen kisiye 6zel ark teli lizerinde saglanmasi ile
gerceklesir. Braketlerin 6zel iiretimi, geleneksel tekniklere oranla daha genis
bir yapisma ytizeyi saglar. Bu 6zellik sayesinde braket kopma orani azalir314.

Braketlerin inceltilerek dis yiizeyine yaklastirilmasi tork kontroliinii ve
bitim asamasinda detaylarinin daha kolay verilebilmesini saglar. Ayrica
sistemde anterior dislerde dikey slot kullanilmasi da tork kontroliine katkida
bulunur?7.

Verimliligin artmasini saglamak i¢in ti¢ boyutlu bilgisayar taramasi
kullanir. Braket slotu ile her bir dis i¢in 6zel olarak baglanma yiizeyleri ve
braketler dizayn edilmesi, braketlerin dental ark iizerinde lingual yilizeyde en
avantajli konuma yerlestilmesini ve kontrollii dis hareketini saglar1s.

Incognito braket sisteminde, anteriorda vertikal slot, posteriorda ise
horizontal slot bulunmaktadir. Dolayisiyla, diiz ark teli anterior segmentte
vertikal ve posteriorda ise horizontal yerlestirilerek kullanir (Resim 3).
Vertikal slot ile ark teli yerlesimi,telin ¢ikarilmasi gibi islemlerin horizontal
slottan daha kolay oldugu, horizontal slotta braketler arasi mesafe azaldigi
icin telin yerlestirilmesinin zorlastigi ve bosluk kapatma sirasinda
retraksiyon kuvveti nedeniyle, dn dislerin tork kontroliinde azalma meydana
geldigi bildirilmektedirl4. Horizontal slotun savunuculari ise, okluzal slotun
braket kalinigin1 artirdigi ve boéylece tipping kontroliiniin de zorlastigi
gorilisiindedirs.
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Incognito braketler, mandibular anterior disler bélgesinde self-ligating
secenegi de olan bir slota da sahip olarak iiretilebilir4. Self-ligating sistemi
heniiz Tirkiye’de bulunmamaktadir.

Resim 3: Incognito sistemde anterior segmentte vertikal slot yerlesimi,
posterior segmentte horizontal slot yerlesimi.

Okliizal ped olarak adlandirilan, okliizal yiizeyin bir béliimiiniin iizerine
uzanan bir braket tabani da tretilebilmektedir. Bu pedler, lingual dis ytizeyi
kiiciik oldugunda veya ikinci molar disler bolgesinde kapanisin agilmasi igin
ek bir 1sirma plagi ihtiyacinda tercih edilir. istege baglh olarak bir 1sirma plag
bulunan bir {ist kanin braketi de imal edilebilir. Ust birinci molar dislerde
braket yerine bantlar talep edilebilir. Headgear tiipleri, Herbst pargalar1 ve
cikarilabilir transpalatal aklar igin tiipler gibi cesitli yardimc1 aygitlarla
birlikte kullanilabilmektedir.141519 Gémiili kanin vakalarinda, arkin karsi
tarafindaki kanin disi o6rnek alinarak, bir braket dijital olarak
tasarlanabilmektedir. Kaninin iizerinin acilmasindan sonra 6l¢ti almak gibi ek
laboratuvar islemleri gerekmemektedir. Ankrajin arttirilmasi i¢in, birkag dis
lizerinde uzanan devamli bir bonding tabani yapilabilmektedir. Bu gibi
durumlarda, bu segmentteki ark telleri pasif olmaktadir4.

Incognito Braket Sitemi Uretim Siireci

Uretim siirecinin ilk adimi, aygit igin goriintii elde etmek ile
baslamaktadir. iki asamali bir silikon 6l¢ii, tamamen kisiye ézel lingual braket
iretirken bosluk olmamasi igin tekrarlanabilir ve iyi bir sekilde
saglanmalidir20. Dis laboratuvarinda, ortodontist kontroliinde, hastaya 6zel
bir sablon olusturulur; bu sablon daha sonra imalatin baslamasindan énce
ortodontist tarafindan kontrol edilebilmektedir. Kurulum optik bir tarayici
kullanilarak taranir. Tarayicinin minimum ¢6ziiniirliigii 20 mikrondur. Bir
sonraki adim, kisisellestirilmis braketlerin, yazilim kullanilarak dijital olarak
tasarlanmasidir. Slot diizlemi tanimlandiktan sonra, 6zellestirilmis braket
tabaninin kapsami belirlenir. Genis baglanma ytizeyleri, yiiksek baglanma
kuvvetleri saglar ve bu nedenle braket kaybi oram diisiiktiirl4. Buna ek
olarak, yeniden birlestirme islemine izin verirler, ¢iinkii braket tabaninin dis
ylzeyine tam olarak oturmasi, dis yiizeyini istenilen konuma getirmektedir.
Daha sonra, braketin gévdesi, dnceden tanimlanan yarik diizleminde kalirken
braket tabanlarina kaynastirilir. Amag, slotlar1 dis ylizeyine olabildigince



154 Saglik Bilimleri Alaninda Arastirma ve Degerlendirmeler

yakin yerlestirmektir. Hooklar ve kanatlar gibi tiim islevsel 6geler, yazilimla
bireysel olarak uyarlanabildiginden, braketler hasta i¢in rahattir4.

Braketlerin dokiim prosediiriinde altin igerigi yiiksek bir alasim
kullanarak dokiilmektedir. Slot boyutlarinin tekrarlanabilir hassasiyetini
saglamak ic¢in polisaj isleminden sonra, kalite kontrol araci olarak dogru
ebatin saglanmasi icin tiim yivler manuel olarak 6l¢tliir. Kullanilan 0.018
inclik yuva igin tolere edilebilecek degerler minimum 0.0180 in¢ ve
maksimum 0.0183 ingtirl4.

Bir sonraki adim, braket tabanlarini ince bir kompozit film ile
hizalamaktir. Transfer parcasy, iki fazli bir silikon veya seffaf bir termoplastik
malzeme kullanilarak yapilir. Bu tray yardimiyla, Incognito braketler,
indirekt bir baglama protokolii kullanarak basit bir islemle intraoral olarak
yerlestirilir.

Kisiye o6zel ark telleri, CAD kontrolli biikim robotlar1 tarafindan
tretilmektedir.“Pro-Bending” yazilimi, ark telleri tasariminin dogru bir
sekilde hesaplanmasim saglar. ilk olarak ark telleri uyumlanir (Resim 4).
ikinci diizen ve iiciincii diizen bilgileri braket icinde bulunur. Bazi ark
tellerinde tist 6n disler icin tork ilavesi yapilabilmektedir. Gerekirse, bitim
islemi sirasinda biikme robotu tarafindan birinci diizen, ikinci diizen ve
tiglincli dizen biikiimler son ark tellerine dahil edilebilmektedir!4. Sonra da
bilgisayar ortaminda tasarlanan traylar ile lingual braketler agiz icine
aktarilmaktadir.

Resim 4: Incognito uygulamasinda kisiye dzel ark teli
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Lingualcare Braket Sistemi

Mujagic ve ark.2! tarafindan iretilen kisiye 6zel braket sistemidir.
Lingualcare (Haltom Orthodontics, NM, ABD) braket sisteminde, set-up
yapilmis modellerin taranmasiyla elde edilen 3 boyutlu modeller i{izerinde
slot kanat ve hook kisimlarini da icerecek sekilde CAD/CAM programu ile
tasarlanarak iretilmektedir. Braketler her disin kendi morfolojisine uygun
ayarlanmis oldugu icin avantajlara sahiptir. Geleneksel braketlere gore
boyutu kii¢tltiildiigii icin hasta konforu agisindan daha kullanighdir. Hekim
icin hem direkt hem de indirekt yapistirma kolaylig1 saglamaktadir. En biiytik
dezavantaji ise, fiyatinin ytiksek olmasidir.

E-Brace braket sistemi

E-Brace lingual braket sistemi (Guangzhou Riton Biomaterial, Cin),
Incognito sistemine benzer sekilde iiretim asamalarina sahiptir (Resim 5).
Braketlerin c¢elikten yapilmasi apareyin iiretiminin daha ucuz olmasini saglar.
Bu sistemde, ortodontist horizontal, vertikal slot, kapakl braket, 0,018 veya
0,022 slot gibi seceneklere sahiptir. Laboratuvar asamalar1 diger sistemlere
gore daha kisa siirmektedir.22
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Resim 5: E-Brace braket sistemi
(https://www.ebrace.co.uk/what-is-ebrace/)

Harmony Braket sistemi

Harmony Braketler (American Orthodontics, ABD), self ligating kapakl
braket kullanan bir sistemdir (Resim 6) . Braketlerin tiretiminde ¢elik alasim
kullanildigi i¢in liretim maliyetleri diistiriilmustiir. Dalessandri ve ark.’nin23
yaptiklar1 bir ¢alismada, kendinden baglama y6nteminin kisiye 6zel lingual
ortodonti sisteminde hastanin koltukta gecen siiresini kisaltip kisaltmadigini
test ettikleri ¢alismasinda, lingual kendinden kapakli Harmony braketlerin
kullanilmasinin daha az el becerisi gerektirdigi ve hastanin koltukta gegen
sliresini Incognito sisteme gore kisalttigini bildirmislerdir.
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Resim 6: Harmony Braket sistemi
(https://www.myharmonysmile.com/faq/1/the-total-harmony-
system.html)

WIN Lingual Braket sistemi

Incognito’nun kurucusu Dirk Wiechmann, 2013 yi1linda WIN (DW-Lingual
Systems, Almanya) lingual tedavi sistemini kurmus ve iiretimine baslamistir.
Incognito’dan en temel farki, {retilen braketlerin ¢elik alasimdan
yapilmasidir (Resim 7). Hastalardan elde edilen model set-uplarinin tizerinde
iretilen braket tabanlarina slotlar birlestirilerek manuel set up tizerinden
tasiyicl dlciiler araciigiyla gonderilmektedir. Ulkemizde 2019 yih itibariyle
uygulama imkani bulunmaktadir.

Resim 7: Win Lingual Braket Sistemi (https://www.lingualsystems-
win.co.uk/)

Lossdorfer ve ark.24 WIN lingual braket sistemi ile yeterli tork
kontroliinlin klinik olarak gézlemlendigini bildirmislerdir. Incognito ve WIN
lingual braket sistemlerinin performansinin gerek tedavi siiresi gerekse de
mine dekalsifikasyonu ve kok rezorpsiyonu agisindan karsilastirildigi bir
calismada, WIN apareyinin Incognito’ya gore her iki acidan da daha basarili
oldugunu bildirilmistir.25
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Kisiye Ozel Braketlerin Avantajlar:

e Lingual dis yiizeylerinin anatomik varyasyonlarinin elimine
edilmesi

Hedeflenen tork degerlerinin uygulanmasi, bireysel braket dizayni ile
daha rahat bir sekilde gerceklestirilebilir. indirekt bonding ile yerlestirilmis
kisiye o©zel lingual braketlerde tekrarlanabilir yiiksek kaliteli sonuglar
saglart4.

¢ Birinci diizenin telafi edilmesi

Dis kalinhgi farkhiliklarim1 diizelten birinci diizen kisiye 6zel arklar ile
telafi edilmektedir.Braketlerin Kkisisellestirilmesi, nispeten daha diiz bir
profile izin veren ikinci ve Ug¢lincii diizen biikiimleri de daha ideale yakin
olarak vermektedir3.21,

¢ Bonding yiizeyinin arttirilmasi

Braket tabanlarinin ayri1 ayri tasarlandigi tamamen Kisisellestirilmis
lingual braketlerin kullanilmasi ve kismen okliizal yiizey {lizerine uzatilan
lingual yiizeydeki kiigiiltiilmiis yapistirma alani sayesinde, hem ¢ocuklar hem
de ergenlerde olmak tlizere yeni bir hasta grubu lingual tedavi i¢in uygun hale
gelmistirl4. Konvansiyonel lingual braketlere kiyasla olduk¢a biiytk
baglanma yiizeyi saglayan Ozellestirilmis braket tabanlari, baglanma
kuvvetini artirir, boylece debonding oranini disiiriir. Biiyiik 6zellestirilmis
tabanlarin kesin olarak uyumlanmasi sayesinde, braketin yeniden
yapistirilmasi mimkiin olmaktadiri4.

¢ Hastanin rahatsizhiginin giderilmesi

Diize yakin braketler ve 06zellestirilen arklar ile birlikte hastanin
rahatsizlig1 azaltilmaktadir?2e.

¢ Dekalsifikasyon riskinin azaltilmasi

Hastalarda ortodontik tedavi sirasinda dekalsifikasyon oraninin% 13-75
arasinda oldugu bildirilmektedir27-29, Van der Veen ve ark.!3 yaptiklari
prospektif randomize bir ¢alismada, kisiye 6zel lingual braketler ile yapilan
ortalama 18 aylik tedavi siirecinde, dekalsifikasyon riskinin yaklasik bes kat
daha diisiik oldugunubelirtmektedirler. Dekalsifikasyon varliginda ise
lingualdeolmas1 nedeniyle ©6nemli estetik dezeavantaj olusturmadigi
vurgulanmaktadir.

¢ Bireysel tedavinin planlanan sekilde bitirilmesi

Kisiye 06zel lingual braketler ile tedavilerde bir tedavi hedefi
tanimlanmaktadir3.14. Bu, 6zellikle kompleks tedaviler i¢in yararhdir, ¢linki
ortodontist potansiyel sonucun o6ngoriisii  hakkinda fikir sahibi
olabilmektedir. Thalheim ve Schwestka-Polly3, tedavi hedefinin nispeten
dogru bir sekilde uygulanabilecegini bildirmektedir. Ornegin, interkanin
mesafede 0.5 mm'den daha diisiik bir sapmayla, bireysel tedavi sonucunun
klinik olarak yiiksek olasilikla elde edildigini g6stermektedir.
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e Gelistirilmis Uciincii Diizen Kontrol

Bitirme isleminin en kritik 6gesi, li¢linci diizen tork kontrolidiir.
Incognito Sistemi hassas slotlara yerlestirilen tam boyutlu final arklariyla
bitimi planlayarak bu problemi ¢6zmeye ¢alismaktadiri4. Bilgisayar destekli
tasarim ve iiretim yapilan lingual braketlerde slot tasarimindaki hassasiyet
daha fazladir20. Hassas slotlara yerlestirilmis ark telleri ile iyilestirilmis bir
t¢lincii diizen kontrol gergeklestirme firsati vermektedir. Bu durum, alt 6n
segment alaninda 6zellikle daha belirgin hale gelmektedir. Wiechmann ve
ark.l®, kombine Incognito ve Herbst tedavisinde, alt Kkesici dislerin
pozisyonunu kontrol etmeye yonelik bir pilot ¢alismada, 6ngoriilen sonucun
dogru bir sekilde elde edilebilecegini bildirmislerdir. Ayrica bir sistematik
derlemede, labiyal braketlerde braket kalinhigindan kaynaklanan dudak
profilinin protruzyonunun lingual braketlerde 6nlendigi belirtilmistir3132.
Demling ve ark.nin33 STb, 7. Jenerasyon Ormco ve Incognito sistemlerinin
vertikal slot boyutlarini karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, li¢ grup arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark oldugunu bunun da tork kontroliinde 6nemli
rol oynayacagini, bu nedenle de lingual braket seciminde bu konuya dikkat
edilmesi gerektigini vurgulamislardir.

KiSiYE OZEL LINGUAL MEKANIiKLER

e (Cekimsiz Tedavi

Cekimsiz tedavi olgularinda, derin kapanisi agmak ve spee egrisinin
diizeltilmesi, diestema kapatma ve Smif II iliskinin diizeltimi en sik tedavi
ihtiyaclarindandir. Lingual ortodontik tedavide kapanisin agilmasi, yalnizca
lingual braketlerin yerlestirilmesi ile gerceklestirilir. Geleneksel lingual
braket sistemlerinin aksine, tamamen Kkisiye 0©zel lingual braketlerin
kullanimy, siddetli ¢aprasiklik olmasi durumunda bile tiim braketlerin dislere
kolay bondingini saglamaktadir. Caprasiklik siddetli oldugunda braket igin
alan olusturulduktan sonra yerlestirilebilmektedir. Bu gibi durumlarda,
sikistirlmis siiper esnek NiTi ark tellerinin kullanimi klinik olarak etkili
oldugu gosterilmistir.14

interproksimal mine rediiksiyonu, tedavi planinin bir parcasiysa,
braketlemeden énce yapilmamalidir. En basindan itibaren, kisiye 6zel ark
telleri, interproksimal mine rediiksiyonu da dahil olmak {izere tedavi planiyla
eslestirilir ve daha sonra uyumlamalara ihtiya¢ duyulmamaktadir?4.

Incognito sistemde, tedavinin baslangicinda kapanisin agilmasinin sonucu
olan lateral acik kapanis, levelling ile c¢o6ziilmektedir. Alt 6n dislerde
kullanilabilen self-ligating slotlar, anterior c¢aprasikligin diizeltilmesine
yardimci olmaktadir. Siddetli ¢aprasiklik durumlarinda bile, ilk ark telleri
dikey self ligating slotlara yerlestirilebilmektedir.

Smif 1II iliskiyi diizeltmek icin, mini-vida destekli molar distalizasyon
yonetmleri lingual tedavide sik¢a kullanilir.34 Ayrica, sabit fonksiyonel
apareyler kullanildiginda, alt 6n dislerin protruze olmayip, konumlarini
korumasi bir avantajdir1631, Slota tam oturan paslanmaz celik bir ark telinin
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kullanimi1 bu kontrolii arttirarak tedavi gerekliliklerini karsilayabilmektedir.
Sinif I malokluzyon tedavi planinda istenirse, alt 6n dislerin diklestirilmesi
de miimkiindiir, bu da labiyal tekniklerle elde edilmesi zor bir dis
hareketidir3134.

Labiyal ve lingual yaklasimlar arasindaki farkliliklar nedeniyle, st
anterior dislerin torkunun kontrol edilmesi 6zellikle 6nemlidir. Dikdértgen
seklinde NiTi ark kullanildig1 tedavinin seviyeleme ve siralama asamasindan
sonra, Sinif I diizeltim safhasi, sert paslanmaz celik ark telleriyle devam
etmelidir. Onerilen paslanmaz c¢elik ark telleri slotu tam olarak
doldurmamalidir. Tam tork kontrolii saglamak icin rijit koseli ark telleri,
tedavinin bu safhasinda iist 6n bolgede fazladan bir tork igermektedir. Bu
tork, kisiye 0zel lingual tedavilerde, biikiim robotu tarafindan iiretilen ark
teline dahil edilmistir.

Sinif III maloklzuyon tedavilerinde ise, agiz ici elastikler hem bukkalden
hem lingualden kullanilabilmektedir. Ayrica, hibrit-hyrax mentoplate
uygulamalar1 da lingual ortodonti ile beraber kullanilabilmektedir. Cekimli
Smif I1I tedavilerde lingual ankraj ¢cok kuvvetli oldugu i¢in 2. Premolar ¢ekimi
boslugun kapatilmasini kolaylastirmak agisindan énerilmektedir.34

Cekimli tedavilerde, hastalarin estetik kaygisindan dolayi, iki asamali
retraksiyon yaparak ¢ekim bogluklarini kaninlerin meziyaline tagimak kabul
edilememektedir. Bu nedenle, en masse retraksiyon yapilmasi
onerilmektedir.34 Cekimli vakalarda iki asamali retraksiyon yapilacaksa;
anterior caprasiklik siiper esnek NiTi ark telleri kullanilarak
diizeltilmektedir. Keser retraksiyonuna asamasinda 0,016 x 0.024 ing'lik
paslanmaz c¢elik ark kullanilir. Bu telde, 6nceki NiTi arklar gibi lateral
segmentte diizdiir. Bu, kayma mekanigi ile ark ¢izgisi boyunca yer kapatmaya
izin verir. Birinci molarin ¢ekiminden sonra bosluk kapatmaya ihtiyag
duyuldugunda, cift ark mekaniginin lateral bolgede egilme gibi yan etkileri en
aza indirdigi kanitlanmistir. Labial tedavilerde oldugu gibi, ankraj igin
minividalar kullanilabilir. Cogu durumda direkt mekanikler maksillada
kullanilirken, mandibula'da rijit bir indirekt ankraj da tercih edilebilir.
intermaksiller elastikler ve esnek veya sert jumperlar ile yer kapatma
yonetimi de miimkiindiir31.34, Bosluk tamamen kapatildiginda, beta-
titanyumdan yapilmis final arklari takilir. Bu teller, daha 6nce kullanilan NiTi
ve paslanmaz celik ark tellerinin aksine, lateral segmentte diiz degildirler,
ancak slot uyumunu arttiran birinci diizen biikiimleri vardir ve bitim siiresini
en aza indirirler14.

Ortognatik cerrahi uygulanacak lingual ortodontik tedavilerde, kisiye 6zel
braket ve ark tellerinin kullanimi cerrahiye hazirhigi hizlandirmaktadir.
Labiyal braketlerin olmamasi, stabilizasyon elastiklerinin kullanma zorlugu
olusturdugu i¢in bukkal kompozit atasmanlar yapistirilabilir veya mini-
implantlar bukkale yerlestirilebilir.

Transvers yondeki hafif darliklarda lingual ortodontinin ekspansif
dogasindan dolayi, ark telleri ile tedavi yapilir. Daha siddetli darliklarda ise,
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oncelikle genisletmenin yapilip, sonrasinda kisiye 6zel lingual braketlerin
tiretilmesi daha saglikli sonuglar yaratacaktir34.

Lingual ortodontide 6nemli bir giicliik, braketler arasindaki mesafenin
kisa olmasidir. Herhangi bir tel icin, braketler arasi mesafe ne kadar kisa
olursa, malzeme o kadar sertlesir ve ozellikle ¢aprasiklik olan alt kesici
disleri i¢in ve ¢aprasik disler icin hizalamak zorlasir. Tel biikme robotunda
bilgileri elde etmek ve arklar1 olusturmak i¢in yapilan taramalar glintimiizde
cok daha hassastir ve bu islemleri daha az zaman alan bir prosediir haline
getirmistir. Profit20, lingual ortodontik tedavi ile dis hareketinin olduk¢a hizli
bir sekilde gergeklestigini ve kok paralellikleri agisindan da bir problem
olmadigini bildirmistir. Ark tellerini olusturmak i¢in tel biikme robotlarinin
kullanilmasi, ayrica biikiimdeki hata payini ortadan kaldirmaktadirl4. Son
yillarda lingual ortodontideki gelismeler, her bir dis i¢in lingual yiizeyin
yapisinin belirlenmesi, lingual braket kalinhiginin inceltilebilmesi, daha
giivenilir bonding yontemlerinin gelistirilmesi ve bilgisayar destekli
robotlarla tel biikiimlerinin saglanmasi nedeniyle hiz kazanmistir14.20

SONUC

Giinlimiizde hastalarin giderek artan estetik beklentileri nedeniyle labiyal
ortodontik tedaviye alternatif tedaviler aranmis ve braketlerin disin labiyal
yluzeyinde degil de lingual yiizeylerinde konumlandirilmasi fikri ortaya
cikmistir. Prefabrike braket sistemleriyle yapilan ilk denemeler hekimler
tarafindan basarisiz bulunmus ve yontemin zorlugundan dolayr yaygin
kullanima gecememistir. Kisiye 0zel braket sistemlerinin gelistirilmesiyle
birlikte tekrar giindeme gelen lingual sistem kullanimi sistemin ayrintili
sekilde dizayn edilmesi ve dezavantajlarinin giderilmesiyle hekimler
tarafindan kabul gérmeye baslamistir. Bu sistemlerle her bir dis icin lingual
ylzeyin yapisi belirlenmekte, braket kalinligini inceltilebilmekte, bilgisayar
destekli robotlarla tel biikiimlerinin saglanmakta ve ongoriilebilir tedavi
sonuglarini elde edilebilmektedir. Lingual teknik uygun hasta se¢imi,
biyomekanik farkliliklarinin bilinmesi ve hekimin klinik deneyiminin artmasi
ile birlikte braketlerinin gdriinmesini istemeyen ortodonti hastalar1 igin
beklentiyi karsilayan bir alternatif olacaktir.
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HIPOTALAMIK-HIPOFiZER DINAMIK TESTLER

insiilin Hipoglisemi Testi

Biiylime hormonu (GH) salinimini ve hipotalamus-hipofiz-adrenal aksi
degerlendirmek i¢in kullanilmaktadir. Bu test GH yetmezliginin tanisinda
altin standarttir. Test yashlarda, kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler hastaligi,
glikojen depo hastalig1 olanlarda ve epileptiklerde kontrendikedir.

Testin uygulamasi bir gece acgliktan sonra yapilmaktadir. Normal saline
soliisyonu ile inflizyona baslanir. Saglikh kisilerde 0.1- 0.15 U/ kg i.v. insiilin;
obez, akromegali, cushing sendromlu hastalarda 0.2 - 0.3 U/ kg i.v. insulin;
hipopitiiatizmli hastalarda 0.05 U/ kg i.v. insulin verilir. Test mutlaka hekim
gozetiminde yapilmaldir. 0, 30, 45, 60, 75, 90. dakikalarda hastadan alinan
kan orneginden glukoz, GH, kortizol diizeyleri serumda bakilir. Terleme,
basagrisi, tasikardi, giigsiizlik gibi semptomatik hipoglisemi yeterli
stimilasyon icin gereklidir. GH saliniminin yeterli uyarilabilmesi i¢in serum
glukoz diizeylerinin (<40 mg/dL) gerekmektedir. Genellikle hipoglisemi
insiilin verildikten 20-35 dakika sonra olusmaktadir.

Insiilin uygulanmasindan sonra GH diizeyleri genellikle 40-90 (60.)
dakikalarda pik yapar. Normal ¢ocuklarda GH pik diizeyi >20ng/mL olup, 10-
20ng/mL parsiyel yetmezlik olarak degerlendirilmektedir. 10 ng/ml’nin
altindaki serum GH konsantrasyonu GH yetmezligi olarak degerlendirilir.

Hipofiz-adrenal aksinin degerlendirilmesinde 40 mg/dL'den disiik
glukoz diizeyi Adrenokortikotropik hormon (ACTH) /kortizol salgilanmasi
icin yeterli uyariy1 saglar. Kortizol pikinin 500-550 nmol/L'ye ulasmasi
hipofiz-adrenal cevabin tam oldugunu gdsterir. Normal olmayan cevap ise
primer veya sekonder adrenal yetmezligini diisiindiirmektedir.

Test bir beslenme ya da oral glukoz uygulamasiyla sonlandirilmaktadir.
Test sirasinda; ciddi santral sinir sistemi semptomlari ve isaretleri olusursa
test sonlandirilmalidir ve acil olarak % 25’lik dextroz 25-50 ml verilmelidir.
Test sonrasinda ise hasta 2 saat gdzlem altinda tutulmalidir 1-3.

Glukagon Stimiilasyon Testi

Insiilin hipoglisemi testinin kontraendike oldugu durumlarda ve test
sirasinda daha az hipoglisemi olusma riski nedeniyle ¢ocuk ve genclerde
ACTH/kortizol  ve GH rezervlerini degerlendirmek  amaciyla
uygulanmaktadir.

Testin uygulanma sabahinin 6ncesi, hasta gece yarisi a¢ birakilir ve sabah
maksimum 1mg olacak sekilde 0.01mg/kg glukagon verilir (1.5 mg>90 kg).
60, 120, 150 ve 180. dakikalarda glikoz, GH, kortizol diizeyleri i¢cin hastadan
alinan serum 6rneginde analizleri yapilir. Testin degerlendirilmesi, insiilin
hipoglisemi testinin protokolii ile aynidir. Kortizol pikinin 500-550
nmol/L'ye ulasmasi hipofiz/adrenal cevabin tam oldugunu gosterir. Beklenen
GH piki yaklasik 120. dakikada goriiliir ve >20ng/mL olmasi normal olarak
kabul edilmektedir. GH degerlerinin 10-20 ng/mL olmasi parsiyel yetmezlik,
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10 ng/ml'nin altindaki serum GH konsantrasyonu GH yetmezligi olarak
degerlendirilmektedir 34.

Glukoz Supresyon Testi

Biiylime hormonu salgilayan fonksiyonel hipofiz adenomu ¢ocuklarda
gigantizme, yetiskinlerde akromegaliye yol agmaktadir. Gigantizm, hipofiz
adenomunun puberte Oncesinde, kemik biiylimesi tamamlanmadan
gelismesine bagl olarak uzun kemiklerde asir1 bliylime goriilmesidir (devlik).
Akromegali ise iskelet gelisiminin tamamlanmasinin ardindan olusmaktadir.
El, ayaklar, yiiz ve kafatasinda biiylime goriilir. Klinik o6zellikleriyle
akromegaliden siiphelenildiginde insiiline benzer biiyiime faktérii-1 (IGF-1)
tarama testi olarak kullanilmaktadir. Lokal olarak etki gosteren ve spesifik
hiicrelerde biiyiimeyi uyaran bu kii¢iik peptidlerin serumdaki diizeyleri artis
gostermektedir.

Bu hastaliklarin tanisinda kullanilan en kolay ve spesifik dinamik test
“oral glukoz supresyon” testidir. Akromegali tanisini kesinlestiren bir test
olmasi acisindan 6nemlidir.

Testin uygulamasinda, hasta bir gece (8-12 saat) a¢ birakilir. Test 6ncesi
ve test sirasinda hastanin hareketleri miimkiin oldugunca kisitlanmalidir.
Glukoz ve GH i¢in bazal kan 6rnekleri alindiktan sonra, hastalara 75 gr glukoz
(veya 1.75 g/kg en fazla 75 g) oral yolla verilmektedir. Glukoz ve GH i¢in 30,
60, 90, 120. dakikalarda kan 6rnekleri alinir. GH'1n, normal bireylerde 30-120
dakika arasinda, 1 ng/mL'den (veya 4mU/L) daha diisiik diizeylerde olmasi
beklenir. Akromegali olgularinda test boyunca GH diizeyleri genellikle 5-10
ng/dl "den ytiksektir. Glukoz ytiklemesinden sonra GH, 1 ng/mL'den diisiikse
ve IGF-1 diizeyi de normal ise akromegali tanisi kesinlikle ekarte edilebilir.
Egzersiz, cerrahi, hipoglisemi ve ac¢lik, GH diizeyini ylikseltebilecegi gibi,
stress de yalanci pozitif test sonuglarina yol acabilmektedir 1.35.

TRH Testi

Primer hipotiroidi hastalarinda, referans araliginin disinda T3-T4 diisiik
diizeylerde ve tiroid stimulan hormon (TSH) yiiksek diizeylerde bulunur.
Hipotalamo-hipofizer-tiroid aksinin degerlendirilmesinin yapildig1 bu test,
hipotirodi klinigi olan bir hastada da TSH diisiik ise sebebin hipofizer mi
hipotalamik mi oldugunu ayirt etmeyi miimkiin kilmaktadir.

Tirotropin salgilatict hormon (TRH) testi uygulamasi aglik gerektirmez,
15-30 saniye siiresince 500 pg sentetik TRH i.v. yolla verilmektedir. Hastada,
idrara sikisma, agizda metalik tat, flushing, bulanti, palpitasyon goriilebilir.
Bu sikayetler 1-2 dakika iginde ortaya ¢ikar ve 5 dakikada sonlanir. Normal
sartlarda beklenen yanit, TSH diizeylerinde 20-40. dakikalarda ortalama pik
degerin 15-16 mU/L olmasi1 ve sonrasinda 60. dakikada bazal diizeye geri
dénmesidir.

Hipofizer hipotiroidide cevap olusmamaktadir (sekonder). Hipotalamik
hipotiroidi de ise cevap ge¢ ve basiktir (tersiyer) 67.
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GnRH Testi

Gonadotropin salgilaticc hormon (GnRH) testinin amaci, hipofizer
gonadotropin sekresyonunun degerlendirilmesidir. GnRH (100pg) hizh i.v.
veya bolus s.c. olarak enjekte edilir. GnRH enjeksiyonundan 30. 60. 90 ve 120.
dakika sonra Luteinlestici Hormon (LH) ve folikiil stimiilan hormon (FSH)
Olglimleri icin kan 6rnekleri alinir. GnRH uyarisina LH cevabi FSH cevabindan
daha erken ve belirgin sekilde olmaktadir. Erigkinlerde, normal sartlarda, LH
piki 30. dakikada, FSH piki ise 60. dakikada goriilmektedir. Plazma LH
diizeyinde ise bazalin 3-5 kati, FSH diizeyinde ise 2 kati artis gostermesi
beklenmektedir. Ancak hipofizer hipogonadizm bulunan kisilerde ise bu
sekilde bir artis gézlenmez 89.

Su Kisitlama Testi

Diabetes insipitus’un (DI) ayirici tamisinda kullanilan dinamik bir testtir.
DI, antidiiiretik hormon (ADH) yetmezligi, poliiiri, polidipsi, hipotonik idrar
ile karakterize bir hastaliktir. Santral Di, Nefrojenik Di ve Primer polidipsinin
ayirici tanisi yapilmalidir.

Hastanin sivi alip almadiginin ve klinik durumunun c¢ok yakin takibi
edilmesi germektedir. Sabah saat 06:00'da hasta kilosu dlgiiliip, sivi alimi
durdurulur. Osmolalite 6l¢timleri i¢in saatlik idrar 6rnekleri (miktar, dansite)
toplanir. Hastaya, agirhgimnin %3’lni kaybedinceye ya da plasma
osmolalitesi 300 mosm/kg lizerine ¢ikincaya kadar su verilmez.

Su kisitlamasiyla idrar osmolaritesi artiyorsa (>500 mosm/kg) psikojenik
polidipsi diistiniiliir. drar osmolaritesi kisitlamaya ragmen artmiyorsa (<300
mosm/kgsu) santral veya nefrojenik D.I diigiiniiliir. Bunlarin ayirici tanisi igin
de 5 U "vazopressin (Pitressin)" sc yolla uygulanir. Bu uygulamadan 30 ve 60
dakika sonra idrar osmolaritesi oOlgiiliir. Osmolarite kademeli artiyorsa
santral DI; osmolaritede artis yoksa nefrojenik DI diisiintiliir 1.10.

Su Yiikleme Testi

Akciger kiigiik hiicreli kanseri, pnomoni, akciger absesi, menenjit gibi
hastaliklar nedeniyle ADH'1n asir1 derecede salinmasi sonucu uygunsuz ADH
sendromu gelismektedir. Artmis ADH’da sekonder diisiik serum osmolalitesi,
konsantre idrar (>300mosm/L), diliisyonel hiponatremi mevcuttur. Ilk
olarak serum sodyum diizeyi oOl¢iilmektedir. Hiponatremi varsa plazma
osmolalitesi 6l¢iilerek hiperglisemi gibi hiperosmolar durumlarin ayirici
tanis1 yapilmaktadir. Serum sodyum diizeyi normal degerlerinde olmasina
ragmen, uygunsuz ADH sendromundan siipheleniliyorsa bu vakalarda kesin
tani, su yiikleme testi ile konulmaktadir. Bununla birlikte, plazma ve idrar
ADH diizeyleri de tanida yardimci olmaktadir.

Su yiikleme testine sabah hafif bir kahvaltidan iki saat sonra baslanir.
Serum ve idrar osmolalitesi 6lgiiliir. 15-30 dakika i¢inde kg basina 20 ml
olacak sekilde hastanin su i¢mesi saglanir. Test boyunca hastanin fiziksel
aktivite kisitlanmalidir. 4 saat boyunca her saat basi serum ve idrar
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osmolalitesi i¢in drnekler alinir. Saglikh bireylerde, 4 saatte igilen suyun %90
dan fazlasi ekskrete edilir, test sonucunda idrar osmolalitesi azalir
(<100mosm/kg). Uygunsuz ADH sendromunda ise i¢ilen suyun %90 dan az1
ekskrete edilir ve idrar osmolalitesi degismez (>100mosm/kg) 11-13,

PANKREASLA iLGILi DINAMIK TESTLER

Oral glukoz tolerans testi

Oral glukoz tolerans testi (OGTT), belirli sartlarda yiiklemesi yapilan
glukozun dolasimdan temizlenmesini degerlendiren bir testtir. A¢lik plazma
Olglimiine gére OGTT daha hassas olmasina karsin tekrarlanabilirligi bircok
faktorden etkilenmektedir.

Gestasyonel diabetes mellitus (GDM), bozulmus glukoz toleransi
teshisinde, rastgele glukoz konsantrasyonu 140 mg/dl'nin altinda olan ve
aciklanamayan  noropati, nefropati, retinopatisi olan hastalarin
degerlendirilmesinde kullanilmaktadir.

Epidemiyolojik veriler icin popiilasyon taramasinda; aile Oykiisi
bulunanlar, sismanlik, 40 ve istl yasinda, hipertansiyon, hiperlipidemi
olanlarda test uygulanir.

Testin uygulama 6ncesinde en az 3 giin 200 g'dan fazla karbonhidrat
iceren diyet alinmamali, enfeksiyon, diger akut hastaliklar, agir stres, asiri
fizik aktivite olmamalidir. Kortikosteroidler, ditiretik, 3 blokerler, tiroksin,
oral kontraseptif gibi ilaglar testten en az 1 hafta 6nce Kkesilmeli,
malabsorbsiyon, agir karaciger ve bobrek yetersizliklerinde, hormonal
bozukluklarda test ertelenmelidir.

Teste, 9-16 saatlik aglik sonrasi sabah saat 8'de teste baslanir. (A¢hk
periyodunda sadece su icilmesine izin verilir). 300 ml suda ¢déziinmiis 75 g
glukoz 5 dakikada i¢irilmelidir (Cocuklarda her kg icin 1,75 g). A¢lik ve 2. saat
sonunda alinan kan érneklerinde glukoz diizeyi 6l¢iiliir. Test siiresince sigara
icilmemeli ve inaktivite saglanmalidir 14.

Aclik plazma glukoz diizeyi:

) <100 mg/dl — Normal A¢lik Glukozu

) 100-125 mg/dl = Bozulmus Ag¢lik Glukozu (IFG)

. >126 mg/dl - DM (Tani kriterleri ile teyit edilmeli)

OGTT ile 2. saat plazma glukoz diizeyi:

) <140 mg/dl — Normal Glukoz Toleransi

. 140-200 mg/dl = Bozulmus Glukoz Tol. (IGT)

] 2200 mg/dl - DM (Tanu kriterleri ile teyit edilmeli)
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Gestasyonel DM; ilk olarak gebelik sirasinda baslayan veya farkedilen
cesitli derecelerdeki glukoz intoleransidir. Glukoz tolerans bozuklugu varligi
belirlenmemis tiim gebelere 24-28. gebelik haftasinda 75 gr glukoz ile
yapilmalidir. Testin uygulamasi 8-10 saat agliktan sonra yapilmaktadir. Teste
sabah saat 7.00-9.00 aras1 baslanmaktadir ¢iinkii bazal plazma insiilin diizeyi
sabah, giiniin ilerleyen saatlerinden daha yiiksektir. Glukoz Tolerans Testi
0gleden sonra yapilir ise glukoz degerleri ytiksek tespit edilebilmektedir 14.

Tamni kriterleri:
Aclik 292 mg/d],

1. Saat=180 mg/d],
2. Saat=2153 mg/dl

72 Saatlik Aclik Testi

Hipoglisemi etyolojisini arastirmak icin (6zellikle insiilinoma) ¢ok faydal
bir testtir. 72 saat boyunca diyet yasaklanir. Sadece su ve kafeinsiz diyet
icecekler verilebilir. 0, 12, 24, 36, 48, 72. saatlerde insiilin ve glukoz i¢in
ornek alinir. Hipoglisemi semptomlar: olursa ve serum glukozu 50 mg/dl
altina diiserse insiilin icin 6rnek alinmalhdir. Glukoz 50 mg/dl altina
diistiigiinde, insiilin diizeyinin 4 mU/ml'ye diismesi gerekir. Insiilin/glukoz
orant 0.3’in altinda olmaldir. Insiilinomali hastalarda hipoglisemiye
ragmen insiilin yapimi inhibe olmaz 15.

Glukagon - Stimiile C Peptid Testi

Tip I Diyabetes Mellitus’da B hiicre rezervinin yeterli olup olmadigin
degerlendirmek icin kullanilan bir testtir. 1 mg glukagon i.v. bolus verilir ve
0. ve 6. dakika plazma C peptid diizeylerinin 6l¢limii yapilmaktadir. Normal
sartlarda, 2-4 misli bir artis beklenir iken, Tip 1 diyabetli hastada yanit
olusmamaktadir. Diisitk cevap tip 2 diyabetik ¢ogu hastada
goriilebilmektedir 16.

ADRENAL GLANDLA ILGILI DINAMIK TESTLER
Organizmada kortikosteroidlerin etkisinin artmasi ile karakterize tabloya
“cushing sendromu” denir. Cushing sendromuna yol agan neden hipofiz

=

adenomu ise bu durum “cushing hastalig1” olarak tanimlanmaktadir.
Endojen hiperkortizolizmin etyolojisi:
. ACTH’ ya bagimli cushing sendromu
Hipofiz adenomu (%68)
Ektopik ACTH (%15)
] ACTH’dan bagimsiz cushing sendromu

Adrenal adenom ve karsinom (%17)
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Pseudo cushing ise stres, alkolizm, psikiyatrik bozukluklar gibi cushing
sendromunu diisiindiren klinik bulgular olmaksizin, yiiksek kortizol
sekresyonu gosteren durumlardir.

24 saatlik idrarda serbest kortizol dl¢limii, < 276 nmol/giin ise sonug
normal kabul edilmektedir. >330 nmol/gln ise cushing sendromu
diistiniilmektedir. Ancak idrarda serbest kortizol 6l¢iimii cushing sendromlu
hastalarin % 8-15’inde normal olabilmektedir. Bu durumda, ikinci giivenilir
tarama testi bir gecelik diisik doz deksametazon supresyon testidir.
Deksametazon, kortizole gore 40 kat daha giglii bir steroid olarak

tanimlanmaktadir. Hipotalamo-hipofizer aksi1 en fazla baskilayan preparattir
17-20

Bir Gecelik Diisiik Doz Deksametazon Supresyon Testi

Hastaya, gece saat 23.00’da 1 mg deksametazon p.o verilir ve sabah saat
08:00'da plazma kortizoli Olgiiliir. Beklenen normal yanit plazma
kortizoliinlin 55 nmol/L’ nin altina dlismesidir. Plazma kortizolii 276 nmol/L’
den biiyiikse cushing sendromu; 55-276 nmol/L ise psddo-cushing
distintlir.

Hiperkortizolizmi olan bir hastada, bazal ACTH diizeyi > 10 pg/ml ise
cushing hastaligt veya ektopik cushing sendromu disiiniliir. Cushing
hastalarinin %50’sinde saat 08:00 plazma ACTH diizeyi normal sinirlarda (9-
54 pg/ml), diger cushing hastaliklarinda ise yiikselmistir (100-250 pg/ml).
Ektopik ACTH sendromunda genellikle >90 pg/ml'dir. Her iki hastaligin saat
23:00’da bakilan ACTH diizeyi >23 pg/ml’dir. Adrenal tiimorlii hastalarda
ACTH olgiilemez diizeydedir (<5 pg/ml) 17-20,

ACTH Stimiilasyon Testi (Synacthen)

Primer ve sekonder adrenal yetmezligin tanisinda kullanilan dinamik
testtir. Primer adrenal yetmezlikte (Addison Hastaligl) adrenal dokuda
destriiksiyon mevcuttur ve en sik etken otoimmiinite ve tiiberkiilozdur. Buna
bagl olarak mineralokortikoid, glukokortikoid ve adrenal androjenlerin
salgilanmasi azalmistir (ACTH bagimsiz adrenal yetmezlik).

Sekonder adrenal yetmezlikte (ACTH eksikligi) siklikla eksojen
glukokortikoid tedavisinin ani kesilmesiyle hipotalamo pitiiiter adrenal aks
supresyonu sonucu gelisir. Eger sabah kortizol diizeyi<85 nmol/L ise hastada
adrenal yetmezlik mevcuttur. Adrenal yetmezlik diisiiniilen biitiin hastalarda
ACTH stimiilasyon testi yapilir. Bu test ACTH'1n ilk 24 aminoasidini iceren
“tetracosactrin” (synacthen) ile yapilmaktadir 17-20,

Kisa ACTH stimiilasyon testi

250 pg synacthen i.m veya i.v verilir. Bazal, 30. ve 60. dakika kortizol
diizeyi olgiilir. Pik kortizol 550 nmol/L’ dir ve sonug¢ yeterli cevap
olustugunu gostermektedir. Ayn1 zamanda, bu diizey adrenal yetmezligin
olmadigini gosterir 17-20,
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Uzun ACTH stimiilasyon testi

Primer ve sekonder hipoadrenalizmin ayirici tanisinda kullanilan testin
uygulamasinda (Synacten depo) 1 mg i.m. verilir. Uygulama sonrasi hastadan
0, 30, 60, 90,120. dakika ve 4, 8,12,24. saatlerde kan alinir. Plazma kortizolu
4. saatte 990 nmol/L 'nin lizerinde ve daha fazla artis goriilmediginde normal
olarak degerlendirilmektedir. Ancak primer adrenal yetmezlikte teste yeterli
cevap alinmaz.

Uzun siireli ACTH verilmesi, kortizol sentezleyen enzimleri
etkileyebilmektedir. Sekonder adrenal yetmezlik varsa testin sonunda
gecikmis fakat normal kortizol cevabi alinmaktadir 17-20,

Klonidin Supresyon Testi

Feokromasitoma sempatik sinir sisteminin kromaffin hiicre kokenli
timoridir ve siklikla adrenal medullada yerlesir. Feokromasitoma
hiicrelerinden otonom olarak katekolamin sekresyonu olmaktadir. Bu
hastalarin ¢ogunda total katekolamin diizeyi >2000 pg/ml dir. Eger bu diizey
500-2000 pg/ml ise sonuglar siipheli sayilmalidir ve bu hastalara “klonidin
supresyon testi” yapilmalidir.

Santral sempatolitik etkili a2 agonist olan klonidin verildiginde,
feokromasitoma kromaffin hiicreleri tlizerine etkisi olmaz ve katekolamin
sekresyonunu etkilemez. Ancak ayni ila¢ adrenal medulla kromaffin hiicreleri
tizerine supresif etki gosterir.

Test uygulanirken 6ncelikle bazal plazma norepinefrin diizeyleri &lgliir.
Hastaya 0.3 mg p.o klonidin verildikten 3 saat sonra yeniden plazma
norepinefrin diizeyleri 6lgiiliir. Eger hastada feokromasitoma yoksa, NE
diizeyi <500 pg/ml olmaldir. Feokromasitomali hastalarda supresyon
goriilmez 17-20,
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LASER, 1518In  radyasyonun uyarilmig emisyonu  vasitasiyla
giiclendirilmesi anlamina gelen ‘Light Amplification by Stimulated Emission
of Radiation’ kelimelerinin bas harflerinden meydana gelmektedir (Coluzzi &
Swick, 2005; Midda & Renton-Harper, 1991).

Theodore Harold Maiman 1960 yilinda, aliiminyum oksit ve kromiyum
oksitten elde edilmis yakut ¢ubugunu kullanarak yakut tasindan kirmizi 1sik
yayan ilk lazer cihazin gelistirmistir (Maiman, 1960). Lazer ortami kati, sivi,
gaz veya yarl iletkenle dolu optik bir odaciktir ve bir dis faktor tarafindan
uyarildigl zaman lazer 151n1 meydana gelir. Lazerler lazer ortamindaki 6zgiin
maddeye gore isimlendirilir ve bu madde ag¢iga ¢ikan enerjinin dalga boyu ile
lazerin Klinikteki kullanim alanlarini belirlemektedir. Lazer 1sini, optik
odaciginin aynalarla kaplh iki duvari arasinda yansitilarak giiclendirilir ve
diger atomlar1 uyararak ortami terk eder ve zincirleme sekilde devam eden
bu olay neticesinde yogunlastirilmis bir 151k demeti meydana gelir. Ortaya
cikan bu 151k demeti, elektronun salinim anindaki sahip oldugu enerjiye gore
belirli bir dalga boyuna sahiptir. Lazer 1s1ginin temelde 3 o6zelligi vardir.
Monokromatiktir, yani 1s1k dalgalarinin hepsi ayni renktedir. iki farkh fazdaki
isinlarin birbirine karigsmasi ise koherentlik 6zelligi vermektedir. Lazer
1sininin koherensligini, boyuna ve enine giden 1sinlar saglar (Bass & Treat,
1995; GD, 1994; L. Miserendino & Pick, 1995) .Lazer isinim1 olusturan
dalgalar diger 151k tiirlerinin aksine biiyiik oranda birbirine paraleldirler, bu
ozellik ise kolimasyon olarak adlandirilir. Lazer i1siginin ¢ok hassas
islemlerde kullanilabilmesi i¢in yogunlugunun ayarlanmasi gerekir ve
kolimasyon o6zelligi sayesinde merceklerle istenilen yogunluk elde
edilebilmektedir. Paralellik derecesi yiiksek olan lazerlerde isininin capi
kiiciik ve verimi ytiksektir. Aksine dagilimi ytiksek lazer 1sinlarinda ise hedef
cap bliyliyeceginden daha az etki gosterirler ve diisiik yogunluklu lazer
tedavisinde kullanilirlar (Bass & Treat, 1995; GD, 1994; L. Miserendino &
Pick, 1995).

Yakut lazerin gelisiminden yaklasik bir y1l sonra Neodymiyum: Yittrium
Aliiminyum Garnet (Nd:YAG) lazerler iretilmistir, fakat dis hekimliginde
kullanimina hemen baslanmamistir ve uygulamalara yakut lazerlerle devam
edilmistir. Dis sert dokularinda yakut lazerlerle istenilen sonuglar elde
edilememistir, bunun sonucunda arastirmacillar Neodymium lazere
odaklanmislardir (L. ]J. Miserendino, Levy, & Rizoiu, 1995). Maiman'in 694 nm
dalga boyundaki pulsasyonlu yakut lazeri, gerek tip alaninda gerek diger
alanlarda siklikla kullanilan lazer teknolojilerinin temelini olusturmaktadir
(Coluzzi, 2004; Maiman, 1960).

Dis hekimliginde lazer kullanimina 1964 yilinda minede yiizeyinde kesme
islemiyle baslanmistir (Stern, 1964). Lazerle dévme silme isine ilgili olan
dermatolog Leon Goldman 1965'te, dis hekimi olan kardesinin disine yakut
lazeri uygulamis ve mine ylizeyinde piiriizlendirme yapmistir (Goldman,
Gray, Goldman, Goldman, & Meyer, 1965).

Giiniimiizde farkh dalga boylarina sahip farkl lazerlerin klinik ve bilimsel
calismalarda kullanilmasi1 ve faydali sonuglar elde edilmesi, lazerleri dis
hekimliginde agiz ve dis hastaliklarinin tanisindan tedavisine bir¢ok alanda
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kullanilabilir hale getirmistir. Ozellikle hem yumusak dokuda hem de sert
dokularda etkin olmasi, dokulara titresime neden olmadan, kanama ya da
agr1 olmadan etkili bir tedavi secenegi sunmasi nedeniyle ilgi gormiistiir.

Boylelikle lazerlerin dis hekimligindeki kullanim alanlar1 olduk¢a
genislemistir ve genellikle;

Pulpal durumun teshisi

Dis hassasiyetlerinin giderilmesi

Yumusak ve sert doku cerrahisi

Ciiriiklerin uzaklastirilmasi, kavite preparasyonu
Yiizey piiriizlendirme islemleri

Kuafaj ve pulpatomi

Dis beyazlatma

Kok kanallarinin sekillendirilmesi,

Kok kanallarinin temizlenmesi, irrigasyonu

Kok kanal dolumu gibi islemlerde kullanilmaktadir.

NN N N N NN

Lazerlerin siniflandirilmast dalga boyuna, aktif maddesine, 1s181n
hareketine, enerjisine ve uygulama sekline gore yapilmaktadir.

Lazer 15181n1n dalga boyuna gore siniflandirma;

v' Mor otesi (ultraviolet-UV) spektrum (140- 400 nm)
v' GOrantr (visual-VIS) spektrum (400-700 nm)
v' Kizl 6tesi (IR) spektrum (700 nm ve Tistii) olarak siniflandirilir.

Lazer aktif maddesine gore siniflandirma;

v' Elektronik Lazerler: Yar1 iletkenler, Diyot Lazerler (infrared-IR)

v Kati Lazerler: Er:YAG, ErCr:YSGG Nd:YAG, Ho:YAG, , Ruby,
Alexandrite,

v' Gaz Lazerler: CO2, Ar/Krypton, Excimer, Ultraviolet (UV), He-Ne

v' Siv1 Lazerler: Boya (gesitli) (VIS)

Lazer 15181n1n hareketine gore siniflandirma;

v' Continuous (Strekli 151k veren)
v' Pulse (Atimli 151k verenler)
v" Choop (Dalgali akim olarak 151k verenler)

Lazer 15181m1n enerjisine gore siniflandirma;

v' Hard lazer
v Mid lazer
v Softlazer

Lazer 15181n1n uygulanis sekline gore siniflandirma;

v' Kontaktli (contact)
v' Kontaktsiz (noncontact) (A Moritz, Beer, Goharkhay, Schoop, &
Strassl, 2006; Tuner & Hode, 2002)
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DiS HEKIMLiIGINDE KULLANILAN LAZERLER
Diode lazer

Diode lazerin aktif ortaminda aliiminyum, galyum ve arsenide
bulunmaktadir. Dis hekimliginde 800 ile 980 nm arasindaki dalga boylar ile
kullanilmaktadir. Antimikrobiyal etkinligi sayesinde endodontide kok kanal
dezenfeksiyonunda tercih edilmektedir. Diode lazer pigmente dokular
tarafindan ¢ok iyi absorbe edilir, bu nedenle diseti uygulamalarinda Nd:YAG
lazerin yerine kullanilabilmektedir. Pigmente dokular tarafindan iyi absorbe
edilse de argon lazer kadar etkili ve hizli hemostaz saglayamaz. Diode lazer
dis sert dokularinda etkili degildir, ancak yumusak dokularda etkin ve
giivenli bir sekilde kullanilabilir. Frenektomi, gingivektomi, gingivoplasti, oral
iilserlerin tedavisi gibi islemlerde kullanimi giivenlidir. (Dederich & Bushick,
2004). Fakat continuous modda uygulama yapilan dokuda 1s1 artisina sebep
olabileceginden dikkatli kullanilmalidir (Coluzzi, 2000).

Argon lazerler

Argon lazerler continuous ve pulse atim modlarina sahip, aktif ortami
argon gazi olan lazerlerdir (Coluzzi, 2004). iki farkh dalga boyuna ve gézle
goriilebilir iki renge ve sahiptir. Mavi renk olani, 488 nanometre (nm) dalga
boyunda, yesil renkli olan1 ise 514 nm dalga boyundadir. Mavi renkteki 488
nm’lik  dalga boyundaki lazer, 1sikla sertlesen kompozitlerin
polimerizasyonunda ve dis beyazlatma jellerinin aktivasyonunda kullanilir
(Powell, Anderson, & Blankenau, 1999). 514 nm’lik dalga boyuna sahip yesil
renkteki argon lazerler ise hemoglobin, melanin ve hemosiderin iceren
kirmizi pigmentli dokular tarafindan ¢ok iyi absorbe edilmektedir ve bu
sayede gliclii bir sekilde hemostaz saglar. Gii¢lii bir hemostatik olmasindan
dolay1 akut inflamatuar periodontal hastaliklarin ve hemanjioma gibi
vaskiilarize lezyonlarin tedavilerinde tercih edilebilirler (Finkbeiner, 1995).

Her iki dalga boyunun da dental sert dokular1 ve su tarafindan emilimi
¢ok az oldugundan yumusak doku uygulamalarinda kullanilabilirler
(Dederich & Bushick, 2004).

Ho:YAG (Holmiyum Yittrium Aliiminyum Garnet) lazerler

2120 nm dalga boyunda, aktif ortami ittriyum-aliiminyum-garnet kristali
olan lazerlerdir. Su tarafindan ¢ok iyi absorbe edilmektedir (Komori,
Yokoyama, Matsumoto, & Matsumoto, 1997).

Sert ve yumusak doku miidahalelerinde kullanilabilmektedir. Yumusak
dokular1 kolaylikla kaldirabilir, iyi bir hemostaz saglar, ancak CO2 lazerler
kadar hizli degildir. Hemoglobin absorbsiyonu azdir ancak pigmente
dokularla birlikte tiim dokularda etkilidirler. Ho:YAG lazerler endodontide
ise apikal cerrahi ve kok kanal sterilizasyonu amaciyla kullanilabilirler
(Gouw-Soares et al.,, 2000; Komori et al., 1997).
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COy lazerler

Aktif ortam1 karbondioksit, azot ve helyum gazlar1 olan, 10600 nm dalga
boyundaki lazer gesitidir (Kutsch, 1993). CO, lazerler su tarafindan cok iyi

absorbe edilirler. Yumusak dokularin yiiksek miktardaki su iceriginden
dolay1 lazer enerjisi yumusak dokular tarafindan kolayca emilirler.
Hidroksiapatitler tarafindan en fazla absorbe edilen lazer tiriidiir. Yumusak
dokuda olduk¢a kontrollii ¢calisirlar. Bu sebeple periodontolojide ve oral
cerrahide cesitli tedavilerde kullanilmaktadir (Pick & Colvard, 1993).
Uygulama yapilan dokuda karbon artiklarindan kaynaklanan siyah-
kahverengi bir goriinti olusur, ancak uygulama yontemine gore yaklasik 10-
14 giin icerisinde doku saglikli goriiniimiine kavusur. Lazerler arasinda en
kuvvetli hemostaz CO:z lazeriyle saglanirken, en ge¢ iyilesme de bu lazerde
gorilir.

Hizli ve kanamasiz ¢alismasi gibi avantajinin yaninda yumusak doku
cerrahisi yaparken, sert dokularla en kisa etkilesimde bile sert dokuda
catlamalara ve kirilmalara neden olabilmekte ve ayrica karbonizasyon
sahalar1 olusturabilmektedirler (Frentzen & Koort, 1990). Bu sebeple sert
doku komsulugundaki yumusak dokuda calisirken mikroskop biiyiitmesi
altinda calisilmasi tavsiye edilir. CO) lazerler endodontide genellikle, kok

kanal sterilizasyonu, ciiriik olusumunu onleme ve pulpa kaplamasi igin
kullanilmaktadir (Goodis, Fried, Gansky, Rechmann, & Featherstone, 2004; Le
Goff, Dautel-Morazin, Guigand, Vulcain, & Bonnaure-Mallet, 1999; Andreas
Moritz, Schoop, Goharkhay, & Sperr, 1998).

Nd:YAG (Neodymiyum: Yittrium Aliiminyum Garnet) lazerler

Elektromanyetik spektrumun yakin kizilétesi kisminda yer alan, 1064 nm
dalga boyunda kristal bir lazer cesitidir. Fiber uglar1 sayesinde hem temaslh
hem de temassiz olarak kullanilabilirler. Nd:YAG lazerler melanin ve
hemoglobin tarafindan yliksek derecede absorbe edilmektedirler, bunun
yanisira su ve hidroksiapatit tarafindan iyi absorbe edilememektedirler,
dolayisiyla sert dokular tarafindan absosrbsiyonu kisithidir (Coluzzi, 2008).
Nd:YAG lazerler dis hekimliginde periodontal tedavilerin yaninda endodontik
tedavilerde de kullanilabilmektedir (Schwarz, Aoki, Becker, & Sculean, 2008;
Yu et al,, 2000).

Ince fiber uglar vasitasiyla kok kanallarinda kullanilarak kanaldaki doku
ve bakteri artiklarini uzaklastirip, kok kanallarinda dezenfeksiyon
saglayabilmektedir (Hardee, Miserendino, Kos, & Walia, 1994). Ayrica dentin
hassasiyetinin ortadan kaldirilmasinda etklidir, antienflamatuar etki saglar
ve kaslar lizerine miyorelaksan etki gdstermesi nedeniyle de kaslarda da
kullanilmaktadir.(Frentzen & Koort, 1990)(2-16)

Nd:YAG lazerlerin koyu pigmente dokular tarafindan emilimi ¢ok iyi
oldugundan periodontolojide genis bir kullanim alanina sahiptir. Yumusak
doku uygulamasindan sonra yara iyilesmesi ¢ok hizlidir ve islem sirasinda
hissedilen agr1i daha az oldugundan anestezi ihtiyacc da azalr
(Periodontology, 2002). Nd:YAG lazerler diseti cerrahisindeki yaygin
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kullanimlarinin yaninda periodontolojik olarak patojen olan bir¢cok pigmente
bakteri izerinde bakterisid etkiye sahiptir (L. Miserendino & Pick, 1995).

Erbiyum lazerler

Erbiyum lazerler son yillarda dis hekimliginde sik kullanilan lazer
tirlerindendir. 2940 ve 2780 dalga boylarina sahip erbiyum lazerler su
icerigi fazla olan c¢iiriik dis dokularinin kaldirilmasinda oldukga etkilidirler.
Erbiyum lazerler ¢iiriik dis dokusunu kaldirmada ve kavite preparasyonunda
kullanilabilmektedirler. Uygulama sirasinda olusan i1sinin ¢evre dokuda
hasara sebep olacak bir 1s1 artis1 olmadig bildirilmektedir (Hibst & Keller,
1989; ]. T. Walsh, Flotte, & Deutsch, 1989)

Erbiyum lazerler ayrica kompozit dolgularin ve cam iyonomer simanlarin
uzaklastirilmasinda, mine ve dentin yiizeyinin piiriiziilendirilmesinde ve
yumusak doku tzerindeki uygulamalarda da kullanilabilmektedirler (L. J.
Walsh, 2003).

Er:YAG (Erbiyum: Yittriyum Aliilminyum Garnet) lazerler

Elekromanyetik spektrumun yakin ve orta kizilétesi bolimiinde bulunan
ve 2940 nm dalga boyunda olan lazerlerdir. Aktif ortami erbium iyonlari ile
karistirllmis  yttrium aluminium garnet kati kristalinden olusmaktadir.
Er:YAG lazerin su ve hidoksiapatitteki emilimi ¢ok ytksektir. Yumusak
dokular yiiksek su icerdiginden dolayi, yumusak doku uygulamalarinda ¢ok
genis bir kullanim alani vardir (Coluzzi, 2000, 2004).

Er:YAG lazerler, 50-1000 psn atim araliginda kisa atim siiresiyle
maksimum atim giiciine erisir ve ¢evre dokularda herhangi bir termal hasar
olusturmadan rahatlikla uygulanabilirler (Coluzzi, 2000, 2004; Matsuyama,
Aoki, Oda, Yoneyama, & Ishikawa, 2003). Er:YAG lazerin yaydig1 enerji
dokudaki su ve su iceren organik yapilar tarafindan absorbe edilir ve su
molekiillerindeki ani ve asir1 1sinma ile mikro patlamalar meydana gelir. Bu
mikro patlamalar neticesinde dokular arasindaki baglar ¢6ziintir ve doku
ortamdan buharlasarak uzaklastiriir (Wigdor, Abt, Ashrafi, & Walsh, 1993).

Er:YAG lazerler temassiz bir sekilde calisabilmektedirler. Bu sayede
Er:YAG lazerlerin ses, titresim ve agri gibi rutinde kullanilan aletlerin
olusturdugu hasta ve hekim konforunu olumsuz y6nde etkileyecek faktorleri
ortadan kaldirdig1 ve ayrica ¢ok kisa siirede atim yaparak c¢alistigindan
anestezisiz ve daha az agrili bir girisim yapilabildigi klinik ¢alismalarla ortaya
konmustur (Jacboson, Berger, Kravitz, & Patel, 2004; Keller et al, 1998;
Matsumoto, Nakamura, Mazeki, & Kimura, 1996). Mine ve dentinde smear
tabakast olusturmadan ¢iiriik dokusunu uzaklastirarak, restoratif
materyallerin  tutuculugunu arttiracak sekilde mikroretansif alanlar
olusturabildigi belirtilmektedir (Aoki et al.,, 1998; Hoke, Burkes Jr, Gomes, &
Wolbarsht, 1990).

Restoratif dis hekimliginde Er:YAG lazerler; kavite preparasyonu, mine
piriizlendirmesi, dentin hasssiyetinin giderilmesi ve kompozit dolgularin
uzaklastirlmasinda kullanilabilmektedir. Endodontide ise kok kanal
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preparasyonu, dezenfeksiyonu, kdk kanal duvarlarinda olusan debrisin ve
smear tabakasinin uzaklastirilmasi gibi kanal tedavisinin bir¢ok basamaginda
kullanilabilmektedir (Inamoto et al, 2009; Takeda, Harashima, Kimura, &
Matsumoto, 1999).

Er,Cr:YSGG (Erbium; Chromium: Yttrium Scandium Gallium
Garnet) lazer

Er,Cr:YSGG lazerler 2780 pum dalga boyundadir ve aktif ortami erbium ve
cromium katilmis itriyum skandium gallium garnet kat1 kristalidir. Sudaki
absorbsiyonu Er:YAG lazerlere benzer sekilde bu lazer tiirlinde de c¢ok
ytksektir. Tiim lazer sistemleriyle kiyaslandiginda su absorbsiyonu en
ylksek olan lazerler tiirleri erbiyum lazerlerdir. Er,Cr:YSGG lazer enerjisi,
hidroksiapatit yapida bagli bulunan su tarafindan absorbe edilir ve su
buharlasmaya baslar, suyun buharlagmasi hizli bir hacim artisina sebep olur
ve bu hacim artisi c¢evre dokularda mikropatlamalar olusturur. Bu
mikropatlamalar sayesinde dokular arasi baglar ¢oziiniir ve doku ortamdan
uzaklastirilir. Er,Cr:YSGG lazer c¢iiriik dentini, saglam dokuya gore daha kolay
bir sekilde uzaklastirir, ¢linkii ¢iiriik dentin igerisinde su saglam dentine
gore artis gostermektedir (Coluzzi, 2000).

Er:YAG lazerdeki gibi lazer enerjisi dis yiizeyindeki su tarafindan absorbe
edildiginden dokularinda termal hasara sebep olacak 1s1 artislar1 dnlenmis
olmaktadir. Bu sayede Er,Cr:YSGG lazer diste termal etkiden daha ziyade, dis
sert dokusu icerisindeki veya tlizerindeki suya etki ederek mikropatlamalar
olusturarak etkisini gostermektedir (Hossain et al., 1999; van As, 2004).

Er,Cr:YSGG lazerler mine ve dentindeki c¢ilriigiin temizlenmesinde
etkilidir ve ¢lirik temizlenirken ¢ogu zaman lokal anesteziye gerek
duyulmadan ve pulpaya hasar verici diizeyde bir 1s1 artist yapmadan
rahatlikla kullanilabilecek lazer tiiriidiir (Eversole & Rizoiu, 1995; Rizoiu,
Kohanghadosh, Kimmel, & Eversole, 1998). Sudaki yiiksek absorbsiyonu
sayesinde bakteri hiicresindeki su tarafindan iyi derecede absorbe edilir ve
bakteriyi ortadan kaldirarak bakterisidal etki gosterir (Mehl, Folwaczny,
Haffner, & Hickel, 1999; van As, 2004).

Su icerigi sert ve yumusak dokularda farkl oldugundan, bu dokulardaki
uygulamalarda farkli enerji parametreleri kullanilmalidir. Bu parametreler
yumusak dokularda 1-3 W, kemikte 1,5-3 W, minede 4-8 W, dentinde 2-5 W
ve ¢liriik dokularda 1-3 W arasindadir (van As, 2004).

Er,Cr:YSGG lazer yumusak dokuda diisiik penetrasyona sahiptir ve bu
sayede derin dokulara zarar vermeden yumusak dokularda da giivenle
kullanilabilirler. Derin dokulara penetrasyon ozelligi zayif oldugundan
koagiilasyon o0zelligi son derece dusiiktiir ve hemostaz saglamada zayif
kalmaktadir (Coluzzi, 2004).
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1. Giris

Kurutma terimi genel olarak bir nesnedeki nemin uzaklastirilmasi
anlamina gelmektedir(Ratti & Mujumdar, 2006). Besinlerin kurutulmasi ise
mikrobiyal bozulma ve kimyasal bozulma reaksiyonlarin1 énleyecek diizeye
kadar besinlerin yapisinda bulunan su miktarinin uzaklastirilmasidir
(Krokida, Karathanos, Maroulis, & Marinos-Kouris, 2003).

Besinlerin insanlar tarafindan kurutularak saklanmasi ge¢misten
gliniimiize kadar biylik 6neme sahip olmustur (Szulmayer, 1971).
Gilinimiizde kurutulmus besinlerin tiiketimine duyulan talep giderek
artmistir (De la Fuente-Blanco, De Sarabia, Acosta-Aparicio, Blanco-Blanco, &
Gallego-Juarez, 2006; Mujumdar & Menon, 1995). Besinlerin farkli metotlar
kullanilarak saklanmasindaki temel amag¢ olabilecek en iist diizeyde
besinlerin besin 6gesi iceriklerini, renklerini, tat ve yapilarini koruyarak daha
sonra tiiketilmesini saglamaktir (Ratti, 2001).

Besinlerin kurutularak saklanmasi amaci ile farkli birgok teknoloji
kullanilmaktadir. Bu teknolojilerin bilinen en eskileri acik havada-giineste
kurutma ve sicak hava ile kurutma olup giintimiizde hala kullanilmaktadirlar
(Chua, Mujumdar, Chou, Hawlader, & Ho, 2000; Togrul & Pehlivan, 2004).
Ayrica dondurarak ve piiskiirterek kurutma da oldukc¢a yaygindir (Costa et
al,, 2015; Ratti, 2001). Besinlerin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerinin daha iyi
korunmasi ve kurutma hizinin daha yiiksek olmasi amach farkli kurutma
teknolojileri de kullanilmaktadir. Bu teknolojiler arasinda mikrodalga ve
ultrason ile kurutma teknolojilerinden bahsedilebilir (Al-Harahsheh, Ala’a, &
Magee, 2009; Fan, Zhang, & Mujumdar, 2017).

Belirtilen tiim kurutma teknolojilerinin birbirlerine karsi bazi
tistiinliikleri mevcutken baz1 dezavantajlarida mevcuttur. Ornegi acik havada
giines altinda kurutma teknolojisi diger teknolojilere kiyasla daha ucuz bir
yontemken, son iriiniin fiziksel ve kimyasal o0zelliklerinin korunmasi
asamasinda diger bir¢ok kurutma teknolojisine kiyasla daha dezavantajhdir
(Figiel & Michalska, 2017; Jayaraman & Das Gupta, 1992). Ayrica belirli bir
kurutma teknolojisi belirli bir besin grubunun kurutularak saklanmasi igin
daha avantajli olabilir. Ornegin siv1 besin olan siitten siit tozu elde edilmesi
gibi (slit, meyve suyu vb) kurutulmasi amagh piiskiirterek kurutma
teknolojisinin belirgin istiinliiklere sahip oldugu belirtilmektedir (Chiou &
Langrish, 2007).

Bilimde gerceklesen gelismeler ile birlikte besinlerin daha saglikli, daha
taze, besin 6gesi iceriklerinin daha iyi korundugu ve besinleri daha uzun
saklanabilir kilacak yeni besin saklama teknolojilerinin gelistirilmesi
amaclanmaktadir (Rahman, Joardder, Khan, Pham, & Karim, 2018).

Bu derlemede amag besinlerin kurutularak saklama teknolojilerini ve bu
teknolojilerinin  birbirlerine olan {stiinliiklerini ve dezavantajlarin
incelemektir.



190 Saglik Bilimleri Alaninda Arastirma ve Degerlendirmeler

2. Acik Havada Giines Altinda Kurutma

Acik havada giineste kurutma, tahil taneleri, sebzeler, meyveler ve diger
tarimsal triinlerin saklanmasi amagl eski zamanlardan beri kullanilmaktadir
(Togrul & Pehlivan, 2004). Ancak bu geleneksel kurutma yoéntemlerinin
onemli besin 6gesi kayiplarina neden olabilecegi bilinmektedir (Jayaraman &
Das Gupta, 1992; Mujumdar & Menon, 1995). Bu yontem 6zellikle vitamin ve
mineral kayiplarina neden olabilmektedir (De la Fuente-Blanco et al., 2006).
Ornegin, acik havada giineste kahve cekirdeklerinin kurutulmasi baz
istenmeyen fiziksel ve kimyasal degisikliklere neden olmaktadir. Kayisinin
actk havada ve gilineste kurutulmasinda A vitamini (karoten) kaybi
artmaktadir (Dong et al, 2018). Ayrica, agik havada gilineste kurutma her
zaman buytik 6l¢ekli iiretim i¢in uygun degildir (Togrul & Pehlivan, 2004). Bu
geleneksel yontemin en 6nemli dezavantajlar1 arasinda; kurutma islemi icin
bliytik bir alana ihtiya¢ duyulmasi, 6nemli is¢i giicli gerektirmesi, kurutma
isleminin uzun vakit gerektirmesi, hava durumu belirsizlikleri ve kurutma
islemi esnasinda bocek, toz vb. yabanci maddeler ile karismasi/temasi
riskinin yiiksek olmasi siralanabilir (Szulmayer, 1971). Ancak tim bu
dezavantajlarina ragmen besinleri acik havada giineste kurutma islemi diisiik
maliyeti nedeni ile hala yaygin olarak kullanilmaktadir (Rahath Kubra,
Kumar, & Jagan Mohan Rao, 2016).

3. Sicak Hava ile Kurutma (Convective Drying) (CD)

Gida isleme teknolojilerinde, sicak hava ile kurutma gida triinlerinin
dehidrasyonu i¢in en yaygin kullanilan yontemlerden biridir (Soysal, Ayhan,
Estiirk, & Arikan, 2009). Sicak hava ile kurutma temel olarak sicak hava
saglayan bir cihaz tarafindan besinlerdeki suyun buharlastirilmasi prensibine
dayanmaktadir.

Sicak hava ile kurutma teknolojisi biiyiikk yatirnm maliyetleri
gerektirmemesine ragmen bazi dezavantajlar1 vardir. Bu teknolojide son
iiriinde meydana gelen bazi fiziksel dezavantajlariiriiniin daha sert bir doku
almasi, biiziismesi ve son iirtiniin tadi/renginde istenilmeyen degisikliklerin
olmasi olarak siralanabilir (Figiel & Michalska, 2017; Marfil, Santos, & Telis,
2008; Maskan, 2000). Ayrica, bu islem sirasinda, sicak havanin neden oldugu
oksidasyon siireci, iriiniin kimyasal yapisinda ve biyolojik olarak aktif
bilesiklerin yapisinda istenilmeyen degisikliklere neden olabilir (Figiel &
Michalska, 2017; Marfil et al,, 2008). Sicak hava ilekurutmanin, giineste ve
golgede kurutma islemlerine kiyasla kurutulan besinin total fenolik ve
antioksidan  kapasitelerinde daha fazla kaywplar yaratabilecegi
belirtilmektedir (Melgar-Almanza, Horacio Guzman-Maldonado, Nunez-Colin,
Herrera-Hernandez, & Medina-Ramos, 2015). Bu kurutma teknolojisinin en
biiylik dezavantaji ise uzun bir islem siireci ve yliksek enerji gerektirmesidir
(Figiel & Michalska, 2017; Kudra, 2004).

Sicak hava ile kurutma metodunun kurutma isleminin basinda avantajli
olabilecegi ancak kurutulacak besindeki nem orani diistilkce dezavantaj
oraninin artabilecegi belirtilmektedir (Maskan, 2000). Sicak hava ile kurutma
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islemini mikrodalga ile kurutma isleminin takip ettigi bir yontemin ise bazi
avantajlar yaratabilecegi belirtilmektedir (Maskan, 2000). Bu yontem ile
sadece sicak hava kurutma ydntemine nazaran son iiriiniin antioksidan ve
total polifenol kapasitesinin daha iyi korundugu ve daha az biiziisme
gerceklestigi belirtilmektedir (Chong, Figiel, Law, & Wojdyto, 2014; Chong,
Law, Figiel, Wojdyto, & Oziembtowski, 2013).

Dondurarak Kurutma CD CD-VMFD

Sekil 1. Konvektif kurutma (CD) ve vakumlu mikrodalga son kurutma
(VMFD) ile dehidrate edilmis elma kiiplerinin goriinimi
(Figiel & Michalska, 2017).

4. Piiskiirterek kurutma

Pliskiirterek kurutma teknigi 19. Yuzyilin ortalarinda ilk kez
kullanilmistir. Endiistriyel 6l¢cekte ise kullanimi 1920’lere dayanmaktadir. Bu
slirecte piiskiirterek kurutma teknolojisinde islenerek tozu elde edilen ilk
iiriinlerden biride siit tozudur (Costa et al,, 2015).

Pliskiirterek kurutma, sicak hava varliginda kurutulmak istenen iriiniin
kat1 ve toz halini elde etmek amagh nemin uzaklastirilmasi islemine dayanir
(Krishnaiah, Nithyanandam, & Sarbatly, 2014). Piskiirtmeli kurutma
yonteminde sivi lirlin atomizor yardimi ile ¢ok kiigiik damlaciklar halinde
sicak hava ortamina verilir. Yapidaki su yiiksek buharlagsma hizindan dolay1
kisa siire icerisinde lirtinden uzaklasir (Kog, Sakin, & Kaymak-Ertekin, 2010).
Boylece bu teknikle sivi iriinlerin dogrudan toz haline getirilmesi
gerceklesmis olur (Alamilla-Beltran, Chanona-Perez, ]Jimenez-Aparicio, &
Gutierrez-Lopez, 2005; Chiou & Langrish, 2007).

Piiskiirterek kurutma, o6zellikle ilag iiretimi ve siit triinleri ile meyve
sularinin islenmesi stlirecinde yaygin olarak kullanilmaktadir (Alamilla-
Beltran et al., 2005; Chiou & Langrish, 2007). Kurutulacak iirliniin vizkozitesi,
akis hiz1 ve partikiil biiytikliigli bu teknolojinin kullanilabilirliligi {izerinde
onem arz etmektedir (Krishnaiah et al., 2014). Meyve-sebze sular1 ve bal gibi
driinler daha az akiskan (yapiskan) dzellikte olmalar1 sebebiyle bu yontem
esnasinda bazi gli¢liiklere neden olabilirler (Goula & Adamopoulos, 2005).
Ayrica seker icerigi yiliksek triinlerinde yapiskanlik oranlarn yiiksek, akis
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hizlar1 diisiik oldugu i¢in bu teknolojide islemleri baz1 giicliiklere neden
olabilmektedir (Moreira et al., 2009). Kurutulacak iiriinlin islem esnasinda
kullanilan diizenege bazi noktalarda yapismasi ve topaklanmalarin olmasi bu
giicliiklere 6rnek olarak verilebilir (Krishnaiah et al., 2014).

Bu teknik dondurarak kurutma ile karsilastirildiginda 4-5 kat daha ucuz
bulunmustur (Hammami & René, 1997). Ayrica, piiskiirterek kurutma islemi
diger kurutma islemlerine kiyasla en az silire gerektiren kurutma
teknolojisidir (Krishnaiah et al, 2014). Ancak, literatiirde dondurarak
kurutma ve piiskirterek kurutma ile kurutulan besinin besin 06gesi
iceriklerinin hangisinde daha iyi korunduguna dair sinirh veri bulunmaktadir
(Figiel & Michalska, 2017).

Enkapsiilasyon; bir maddenin veya karisimin bagka bir madde veya
sistem ile kaplanmasi veya hapsedilmesi olarak tanimlanmaktadir.
Mikroenkapsiilasyon ise aktif bir maddenin (¢ekirdek materyal) cevresinin
bir veya daha fazla kaplama maddesi ile sarilip mikrometre ile milimetre
araliginda biytkliige sahip kapsiillerin (mikrokapsiil) elde edilmesinde
kullanilan bir teknolojidir (Kog et al.,, 2010). Mikroenkapsiilasyon teknikleri
besin bilesenlerinin ¢evresel faktorlerden korunmasina ve kontrollii
salinimina olanak saglar (Drusch & Berg, 2008). Tozlar igerisinde besin
bilesenlerinin enkapsiilasyonu sadece gida sanayisinde degil ayn1 zamanda
ila¢g sanayisindede son yillarda olduk¢a sik kullanilmaya baslanmistir. Bu
islemde temel amac cevresel etmenlere hassas olan besin bilesimini bir
kapsiil icerisinde tutmak ve cevresel faktorlerden fiziksel olarak izole
etmektir. Enkapsiilasyon islemi ile gerceklestirilen bu bariyerin besin
bilesimini oksijen, su ve 1s18a karsi korunmasi, kapsiil icerisindeki bilesigin
kontrollii salinmasini ve icerisinde bulundugu karisimdaki diger bilesenler ile
temasini engellemesi beklenmektedir (Krishnaiah et al., 2014; Turchiuli et al.,
2005). Giintimiizde gidalarin mikroenkapsiilasyonunda ptskiirtmeli kurutma
yontemi teknolojik olarak en ¢ok tercih edilen ve en ucuz olan yontemdir
(Desai & Jin Park, 2005; Kog et al.,, 2010). Dondurarak kurutma yontemi ile
kiyaslandiginda piiskiirtmeli kurutma yoénteminin ¢ok daha ucuz oldugu
bilinmektedir (Desobry, Netto, & Labuza, 1997).

5. Dondurarak Kurutma (Freeze-drying) (FD)

Dondurarak kurutma ii¢ asamada gerceklesmektedir; dondurma, temel
kurutma asamasi ve ikinci kurutma asamasi. Dondurma asamasinda; soklama
veya derin dondurucuda gidadaki suyun buz kristalleri haline
doniistiiriilmesi, temel kurutma asamasinda; buz kristallerinin siiblimasyonla
triinden uzaklastirilmasi, ikinci kurutma asamasinda ise gidada bulunan
bagl suyun uzaklastirilmasi saglanir (Kog et al.,, 2010).

Giintimiizde, dondurularak kurutma (FD), kurutulan besinin en iyi
duyusal kalitede saklanmasini ve besin dgesi iceriginin en iyi korundugu
kurutarak saklama ydntemlerinden biridir (Donsi, Ferrari, & Matteo, 2001).
Ornegin visne suyu kapsullenmis dondurularak kurutma islemi ile toz haline
getirildiginde icerdigi total antosiyanin stabilitesinin 38 derecede oda
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sicakliginda bekletilmesine kiyasla daha yiiksek oldugu bildirilmistir. Bu
nedenle, bu islem genellikle dogal farmasétik triinler elde etmek icin
kullanilir (Nail, Jiang, Chongprasert, & Knopp, 2002; Tang & Pikal, 2004).
Ayrica sebze ve meyve gibi besinlerin bu yontemle kurutulmasi kurutulan
besinin hem kimyasal bilesiminde hem de renginde minimum degisiklikler ile
saklanilmasina olanak saglamaktadir (L.-l. Huang, Zhang, Yan, Mujumdar, &
Sun, 2009). Bu teknoloji ile besinin yapisindaki suyun uzaklastirilmasi ve
diisiik sicaklik yaratmasi sayesinde mikrobiyolojik reaksiyonlar1 ve
bozulmay1 en iyi dnleyen yontemlerden biri oldugu belirtilmektedir (Ratti,
2001). Ancak bu yontem yiiksek enerji gerektiren ve en pahali kurutma
teknolojilerinden biridir (Donsi et al., 2001).

Gida endistrisinde mikroenkapsiilasyon islemi genellikle iiretim
maliyetinin diisik olmasindan dolay1 piskiirtmeli kurutma yoéntemi
kullanilarak gercgeklestirilmektedir. Ancak, sicakliga duyarl gida iiriinlerinin
(balik yagi, aroma maddeleri gibi) mikroenkapsiilasyonunda disiik
sicakliklarin kullanildigi dondurarak kurutma yontemi piiskiirterek kurutma
yontemine kiyasla daha iyi bir alternatif olabilir (Heinzelmann, Franke,
Jensen, & Haahr, 2000; Ko¢ et al, 2010). Ayrica dondurarak kurutma
probiyotik bakterilerin korunmasi amagcl tercih edilen bir teknolojidir. Ancak
bu siire¢ zaman alic1 ve pahali bir islemdir (S. Huang et al,, 2017).

5.1. Vakumlu dondurarak kurutma

Besin kurutma teknolojisinde kurutulan iriiniin son kalitesi
diisiintldiigiinde diger metotlara kiyasla en iyi yontemlerden birinin
vakumlu dondurarak kurutma teknolojisinin oldugu diisiiniilmektedir (Ratti,
2001).

6. Mikrodalga Teknolojisi ile Kurutma

Geleneksel olarak acik havada gilineste besinleri kurutma islemi igin
gereksinim duyulan ytiksek sicaklik ve uzun siire, kurutulan besinin lezzeti,
rengi ve besin 6gesi iceriginde istenilmeyen degisikliklere neden olabilir
(Drouzas, Tsami, & Saravacos, 1999; Lin, Durance, & Scaman, 1998).
Besinlerin 1s1 iletkenliginin diisiik olmas1 nedeniyle bu geleneksel kurutma
yonteminde kurutulan besinlerin i¢ kisimlarina 1s1 iletimi sinirhdir (Maskan,
2000). Bu sorunu gidermek, besin 6gesi kaybin1 dnemli 6l¢iide azaltmak ve
daha hizli ve daha efektif 1s1l isleme ulasmak arzusu, besin kurutma islemi
icin mikrodalgalarin kullaniminin artmasina neden olmustur (Adu & Otten,
1996; Béttega, Rosa, Corréa, & Freire, 2014; Maskan, 2000).

Mikrodalga teknolojisi geleneksel kurutma yontemlerinden 6nemli
Olglide farklhidir. Radyasyon ve mikrodalga teknolojileri, yiiksek frekansl
sistem olarak adlandirilirlar. Mikrodalgalar, elektromanyetik spektrumun bir
pargast olup goriiniir 151k ile radyo dalgalar1 arasinda yer almaktadir
(Karaaslan & Tunger, 2009). Mikrodalgalar, 300 MHz ila 300 GHz frekans
araliginda elektromanyetik dalgalar olup, bir manyetik tip vakum tiipii
tarafindan iretilir. 915 ve 2450 MHz'deki elektromanyetik enerji su iceren
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maddeler tarafindan emilerek 1siya dontstiiriilebilir (Khraisheh, Cooper, &
Magee, 1997; Maskan, 2000). Geleneksel kurutma isleminde 1sinin materyalin
ylzeyinden i¢ kisimlarina dogru kademeli olarak iletimi s6z konusudur.
Mikrodalga ile kurutmada ise elektromagnetik alan materyali bir biitiin
olarak etkilemekte ve materyal igerisindeki su molekiillerinin saniyede
milyonlarca kez titresmesi saglanmaktadir. Bu titresim ve olusan enerji
materyalin icindeki nemin olduk¢a hizli bir sekilde buharlagmasini
saglamaktadir (Karaaslan & Tuncer, 2009). Ayrica, elektromanyetik dalgalar
dogrudan uygulanan materyalin i¢ine dogru niifuz edebileceginden 1sinma
islemi materyalin icinden disina dogrudur (Maskan, 2000).

Mikrodalga ile besinleri kurutma islemi, geleneksel sicak hava ile
kurutma islemine kiyasla daha hizli ve daha standart bir besin saklama
olanag saglamaktadir (Celen, 2019; Joardder, Kumar, & Karim, 2017; Yan et
al, 2010). Ayrica mikrodalga kurutma teknolojisi geleneksel yontem ile
karsilastirildiginda yiiksek enerji konsantrasyonu sayesinde geleneksel
yontemde ihtiya¢ duyulan ortam alaninin sadece %Z20-35’'ine ihtiyag
duyulmaktadir. Ancak mikrodalga teknolojisi geleneksel hava ile kurutma
yontemine kiyasla daha maliyetli bir yontemdir (Maskan, 2000).

6.1. Aralikl1 mikrodalga konvektif kurutma

Mikrodalga ile besinleri kurutma islemi besin tizerinde yiiksek 1s1l islem
yaratmaktadir ve sebze meyve gibi isiya hassas besinlerin bu isleme tabi
tutulmast besinin kalitesinde o6nemli kayiplara neden olabilmektedir
(Joardder, Karim, & Kumar, 2013). Mikrodalga ile kurutmada islem siiresinin
uzun olmasi 1siya hassas besinlerin bozulma reaksiyonlarinin baslamasindaki
en O6nemli etkenlerden biridir. Besinlerin uzun stireli mikrodalga kurutma
yontemine maruz kalmasi kurutulan besinlerde polifenol oksidasyonlar1 ve
protein hidrolizleri gibi bir¢ok istenmeyen reaksiyonun olusmasina neden
olmaktadir (Pham, Martens, Karim, & Joardder, 2018). Bu durumu 6nlemek
amagh son doénemlerde dikkat ¢eken &nemli bir kurutma teknolojisi de
‘aralikli mikrodalga konvektif teknolojisidir. Bu yontemde mikrodalga
radyasyonu uygulayarak besinleri kurutma isleminin aralikli olarak
yapilmas1 islem goren besinde istenmeyen kimyasal reaksiyonlarin
minimalizasyonunda ©6nemli avantajlar saglamaktadir (Chou, Chua,
Mujumdar, Hawlader, & Ho, 2000; Chua et al,, 2000; Pham et al., 2018).

6.2. Vakumlu mikrodalga ile besin kurutma teknolojisi (MVD)

Son yillarda mikrodalgali vakumlu kurutma teknolojisi (MVD), lotus
tohumlar1 ve yaban mersini gibi bir¢ok tarim f{irtinlerinin kurutulmasinda
yaygin olarak kullanilmaktadir (Pei et al., 2014; Zhao et al., 2017). Mikrodalga
ile kurutma daha 6ncede bahsedildigi lizere besin kurutma stirecini énemli
Olciide kisaltmaktadir. Bu islemin vakum altinda gergeklestirilmesi de suyun
kaynama noktasini diisiirerek besin icerisindeki sicaklik artisini yiizeyindeki
sicaklik artisina gore daha iyi gergeklestirmektedir (Dong et al., 2018; Mousa
& Farid, 2002). Bu durum, buharlasan suyu dis katmana iten kismi basinci
arttirir. Boylece, MVD dehidrasyon siiresini azaltabilir ve sicakliktan ¢abuk
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etkilenen besinlerin fiziksel ve besinsel kalitesini korumada daha basarih
olabilir (Mousa & Farid, 2002). Ornegin MVD teknolojisi ile kahve
cekirdeklerinin kurutulmasi kahve cekirdeklerinin fiziksel ve kimyasal
yapisinin korunmasinda 6nemli avantajlar saglamaktadir (Dong et al.,, 2018).
Cileklerin kurutularak saklanmasi lizerine VMD ve CD teknolojilerinin bir
birlerine olan istiinliiklerinin arastirildigi bir ¢alismada; VMD’nin CD'ye
kiyasla, son {riiniin antosiyanin, flavanol ve askorbik asit icerigini daha iyi
korudugu saptanmistir (Wojdyto, Figiel, & Oszmianski, 2009). MVD
teknolojisinde kurutulan besinin biizlisme oraninin dondurarak kurutma
teknolojisine oranla az bir farkla da olsa daha yiiksek oldugu bildirilmektedir.
Ancak bu y6ntem ile kurutmanin sicak hava ile kurutma teknolojisine kiyasla
anlamli diizeyde son {iriindeki biiziisme oraninin daha diisiik oldugu
belirtilmektedir (Figiel & Michalska, 2017).

¢ fres

Hsam le FD
o

i

Sekil 2. Dondurarak kurutma (FD), vakumlu mikrodalga ile kurutma (VMD)
ve konvektif kurutma (CD) ile dehidrate edilmis havug kiiplerinin biiziilmesi
(Figiel & Michalska, 2017).

7.0zmotik Kurutma

Meyve ve sebze gibi gidalarin hipertonik bir ¢ozelti icinde bekletilmesiyle
su oraninin disiirilmesi uygulamasina “ozmotik kurutma” denir. Bu
yontemde suyun uzaklastirilmasi olayinda buharlastirma degil ozmos olay1
rol oynamaktadir (Chandra & Kumari, 2015).

Ozmotik kurutma amaciyla kullanilan ¢6zeltinin ozmotik basinci
kurutulacak materyalin ozmotik basincindan daha yiiksek olmalidir. Ancak
bu kosulda gidadan ¢ozeltiye su gegisi gerceklesebilir. Ozmotik kurutma
amaciyla kullanilacak ozmotik c¢o6zelti (hipertonik ¢ozelti) kurutulacak
materyalin duyusal niteliklerine uygun olmalidir. Bu nedenle meyvelerden bu
yontem ile suyun uzaklastirilmasinda c¢ogunlukla yogun seker igeren
cozeltiler kullanilmaktadir. Ozmotik kurutma tekniginde sodyum Klorir
cozeltisi de kullanilabilmektedir. Ancak bu ¢ozelti duyusal 06zellikleri
nedeniyle meyvelerin kurutulmasi islemi icin uygun degildir (Bekir
Cemeroglu, 2004; Chandra & Kumari, 2015).
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Ozmotik kurutma meyve ve sebzelere uygulanabilecek bir yontemdir. Bu
yontem ile kurutma islemi uygulanmis meyve ve sebzelere istenirse farkli
kurutma teknolojileri uygulanarak kurutma islemi devam ettirilebilir (Bekir
Cemeroglu, 2004). Ornegin ozmotik kurutma yéntemi sicak hava ile kurutma
teknolojisi gibi geleneksel kurutma yontemleri ile kombine sekilde
kullanilabilir (Chandra & Kumari, 2015).

/

Hipertonik Cozelti

(Yogun seker)

Osmotik kurutma islemi

uygulanan Uriin

\_

Sekil 3. Ozmotik dehidrasyonda kiitle transferi (Chandra & Kumari, 2015).

8. Besinleri Kurutma Teknolojisinde Ultrasonun Kullanimi

Besin kurutma teknolojisinde ultrason kullanim fikri 1950’lere dayanir
(Muralidhara, Ensminger, & Putnam, 1985; Musielak, Mierzwa, & Kroehnke,
2016). Besinlerin dehidrasyonu icin genellikle 20 kHz ve 40 kHz arasinda
ultrason frekanslari kullanilir (Fan et al., 2017). Ultrason dalgalar1 temelde
uygulama alanindaki havanin nemini ve islem gorecek besindeki nemin
uzaklastirlmasi asamasinda yiiksek termal enerjiye duyulan ihtiyaci
azaltmaktadir (Riera, Garcia-Pérez, Acosta, Carcel, & Gallego-Juarez, 2011).
Bu etkiyi besin kurutma isleminde “1sitma etkisi”, “titresim etkisi” ve “sinerjik
etki” ile besinlerden nemin uzaklastirilmasim arttirarak yapmaktadir.
Ultrason dalgalarinin bir kismi kurutma islemine tabi olacak besin tarafindan
absorbe edilmektedir. Bu absorbe edilen ultrason dalgalar1 besin iizerinde
“Isitma etkisini” yaratmaktadir. Kurutma alaninda ultrason dalgalarinin
yaratmis oldugu titresiminde nemin uzaklastirlmasinda avantaj
yaratabilecegi belirtilmektedir. Bu etkileri ile ultrason uygulamasinin besin
kurutma teknolojileri ile sinerjik etkiye sahip oldugu bildirilmektedir
(Baeghbali, Niakousari, & Ngadi, 2019; Kowalski & Mierzwa, 2015).

Besinlerin kurutularak saklanmasi isleminde ultrason tekniginin diger
kurutma teknolojileri ile birlikte kullaniminin kurutma islemini
hizlandirabilecegi belirtilmektedir (Musielak et al.,, 2016). Ornegin, sicak hava
ile kurutma teknolojisinde ultrason frekanslarinin yardimci olarak
kullanilmasi uygulamada daha diisiik sicakliklarin kullanilmasini saglayabilir
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ve boylece sebze ve meyve gibi 1siya hassas besinlerin daha kaliteli
kurutulmasina olanak saglayabilir (Gallego-Juarez, Rodriguez-Corral,
Moraleda, & Yang, 1999). Ancak besin isleme siirecinde ultrason dalgalari ve
islenen besin arasindaki etkilesime dair hala yeterli bilgi s6z konusu degildir
(Musielak et al., 2016). Bu nedenle bir¢ok isletmede besinlerin isleme
slirecinde ultrason dalgalari1 kullanilmasina ragmen, bu teknik hala deneysel
asamadadir ve kullaniminin risklerine dair heniliz yeterli veri yoktur
(Musielak et al., 2016).

9. Zeolite Kurutma Sistemi

Birgok gida iirliniiniin 1siya olan hassasiyeti nedeniyle, sicaklig1 artirmak,
kurutma islemi icin iyi bir ¢6ziim degildir. Besinin bulundugu ortamdaki
havanin nem iceriginin degistirilmesi daha akilci bir yaklasim olabilir. Bu
amagla gelistirilen sistem ‘zeolite kurutma sistemi’ olarak adlandirilmaktadir.
Bu kurutma sistemi ile ortamdaki havanin ilk baslangi¢taki nemi %10’a
kadar azaltilir (Djaeni, Bartels, Sanders, Straten, & Boxtel, 2007). Ortamdaki
havanin azalmis nemi sayesinde kurutulacak besinden daha diisiik hava
sicakliklarinda daha fazla su uzaklastirma islemi gergeklestirilebilir(Tutova &
Luikov Heat, 1988).

Sonu¢

Gidalarin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerinin korunarak kurutulmasi son
derece 6nemli bir konudur. Besinlerin kurutularak saklanmasi1 amach farklh
bir¢ok teknoloji kullanilmaktadir. A¢ik havada-gilineste kurutma, sicak hava
ile kurutma, dondurarak ve piskirterek kurutma, ozmotik kurutma,
mikrodalga ve ultrason ile kurutma teknolojileri besinlerin kurutularak
saklanmasi isleminde en sik kullanilanlar arasindadir. Yapilan son
calismalardan elde edilen veriler 1s18inda kurutma teknolojilerinin birinin
digerleri tizerinde bazi avantajlara sahip olabilecegi ancak kurutma
teknolojilerinden herhangi birini kullanmak yerine kombine kurutma
teknolojilerinin kullaniminin son {riiniin fiziksel ve kimyasal yapisinin
korunmasinda daha avantajli olabilecegi diistiniilebilir. Var olan bir¢ok besin
saklama teknolojisine ragmen besinlerin daha saglikli, daha taze, besin 6gesi
iceriklerinin daha iyi korundugu ve besinleri daha uzun saklanabilir kilacak
yeni besin saklama teknolojilerinin gelistirilmesi amaglanmalidir.
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Glioblastomlar (GBM'ler), de novo ortaya cikan esas olarak "primer
GBM'ler" (%95) ve Kklinik olarak ayirt edilebilen grade II veya III
astrositomlardan ilerlemis olan "sekonder GBM'ler" de dahil olmak iizere
grade 1V tiimoérlerdir. Histopatolojik kriterlere dayanarak, daha 6nce diisiik
gradeli bir gliom teshisi konan bir tiimér olarak tanimlanan sekonder
glioblastomu, primer glioblastomdan ayirmak imkansizdir. Baslica bulgular,
sekonder glioblastomlarda (>% 70) ve nadiren primer glioblastomlarda
(<%5) izositratdehidrogenaz genleri, IDH1 ve IDH2'de ( "IDH mutasyonu”
her iki mutasyona atifta bulunmaktadir) siklikla aktive edici mutasyonlari
icerir. Ozellikle, DSO grade II ya da III gliomlarin iki alt tipi, genellikle IDH
mutasyonlarini tagir. IDH mutasyonlari olan gliomlar klinik ve genetik olarak
IDH geni olmayan (wild tip) gliomlardan farklidir. (1) 2016'da, DSO glioma
siniflandirma semasi gliomlarda ortak molekiiler degisikligi yansitacak
sekilde yeniden yapilandirilmistir. (2, 3, 4, 5).

Kontrast maddeli konvansiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme
(cMRI), serebral tiimérlerin karakterizasyonu i¢in kurulmus ve yararl bir
ara¢ olmasina ragmen, gliomlarin gradelendirilmesine duyarliligni %55-83
arasinda degismektedir. MR spektroskopi kolin iceren bilesikler (Cho),
kreatin ve kreatin fosfat (Cr), N-asetilaspartat (NAA) ve patolojik laktat
seviyeleri gibi cesitli metabolitlerin in vivo olarak odlgiilmesine izin veren
noninvaziv bir yontemdir.Artan Cho ve azalmis NAA diizeyleri beyin
tiimorlerinde ortak bulgulardir ve cesitli laktat ve lipid diizeyleri tespit
edilebilir.(6) Bu sebeple noninvaziv bir yontemle tiimor grade hakkinda bilgi
verebilir. Perfiizyon agirlikli goriintilemeden (PWI tiiretilen ortak bir
biyolojik belirte¢ rolatif serebral kan hacmi (rCBV) dl¢limleri, yiiksek gradeli
tlimorlerde, diisiik gradeli timorlere gore daha yiiksektir ve glioma
vaskiilaritesi ile koreledir. (7, 8) Diflizyon agirhikli goriintiilemeden (DWI)
elde edilen yaygin bir 6l¢iim, belirgin difiizyon katsayisidir (ADC). ADC, su
molekiillerinin dokudaki difiizyonunun biiyiikligiine iliskin bir tahmindir ve
gliomlardaki ADC ve tiimér hiicreselligi arasinda giiclii bir negatif korelasyon
vardir (9, 10). Timor grade arttikca timor vaskilaritesi, selliileritesi ve
Cho/NAA oranlar1 artmaktadir.

J. A. Carrillo ve ark. (11), goriintiileme 6zelliklerinin % 97.5 dogrulukla
IDH1 mutasyonunu tahmin etmek i¢in kullanilabilecegini 6nermistir. Bu
calismada tiim IDH1 mutant tiimorleri kontrast tutmadigl ve ¢ogu IDH1
tlimori frontal lobu kapsadig: belirtiliyor. Artan vaskiiler endotelyal biiyiime
faktori (VEGF) seviyeleri vaskiiler gecirgenlik ve dolayisiyla kontrast artisi
ile iliskili oldugundan, IDH1 mutantlarinda genisleyen inkiibansiz tiimor
boélgelerinin varligl, bu molekiiler genotipin diisiik vaskiiler endotelyal
biylime faktorii dilizeylerine sahip olduguna isaret eder. Diisiik VEGF ,
vaskiilaritenin diislik olacagi sebebi ile IDH mutand tiimérlerde IDH wild tip
tiimorlere oranla PWI rCBV degerini diisiiriir. Ayrica vaskiilaritenin disiik
olmast sonucu DWI ile o0lcebilecegimiz seliilaritenin ve MRS ile
Olgebilecegimiz Cho/NAA degerlerinin IDH wild tip olanlarda yiiksek olmasi
beklenir. IDH ile aMRI arasinda nasil bir iliskinin olabileceginin birkag
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calismada ortaya konmaya ¢alisilmistir. Ancak elde yeterli bilgi yoktur. Bizim
calismamz bu iligkiyi arastirmak tizere yapilmistir.

Bu calismanin amac glial tiimérlerin DSO 2016 glial tiimér siniflamasina
gore immiinogenetik o6zellikleri arastirmak ve bu sonuglarin preop aMRI
bulgular1 karsilagtirarak glial timorlerde dogru tani ve tedavi stratejisi
gelistirmektir.

GEREC VE YONTEM

Bu prospektif ¢alisma 17.01.2017 tarihli Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurul Toplantisi'nda gorisiilmis olup kurulun konu ile
ilgili 2017/01 sayili karar ile Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu’'nda onaylanmistir.

Bu c¢alismaya 01.01.2010 - 01.04.2017 tarihleri arasinda Selguk
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde Norosirurji béliimiine basvuran,
preop donemde MRI ¢ekimleri yapilan, opere edilen, patolojisi grade II, grade
I1I, grade IV glial timor olarak gelen ve Karnowsky performans skalasi 70
tizerinde olan, toplam 114 hasta (64 erkek, 50 bayan) alinmistir. 50 hastaya
tiimor protokolii olarak preop déonemde MR spektroskopi, MR perfiizyon, MR
diffiizyon cekilmis, sonuglar1 hastane bilgi sisteminden elde olunmustur.
Hastalarin yas, cinsiyeti ve patolojik tanilar1 ve dereceleri hastanemizin bilgi
sisteminden elde edilmistir. Tiim hastalarin patolojik tanis1 Selcuk Tip
Fakiiltesi Patoloji Anabilimdali'nda alinmistir.

Calismaya alnan hastalara SUTF Hastanesi Radyoloji bélimi MR
linitesinde SIEMENS-AERA 1,5 T MR gériintiileme cihaz ile MRS incelemeleri
yapilmistir MRS incelemede o6nceden MR bilgisayar {initesi tarafindan
otomatik olarak hesaplanan ve PDFolarak kaydedilen Cho/NAA ve
Cho/Cre degerleri kaydedilmistir.

Perfiizyon MR gorintiileme, perfiizyon haritalarinda lezyonun solid
kesimine, perfiizyonun en yiiksek oldugu bolgeye ve diger serebral
hemisferde bu bdlgenin simetrigindeki beyaz cevhere ROI (Region of
interest), bazal ganglionlar lokalizasyonundaki lezyonlar igin kars1 serebral
hemisferdeki bazal ganglionlara yerlestirilerek CBV dl¢iimleri yapildi. Relatif
serebral kan hacim orani (rCBV) lezyondan alinan en yiiksek ROI'nin karsi
hemisferdeki normal beyaz cevherden alinan ROI'ye béliinmesi ile elde edildi.

Diffizyon MR goriintiilemede ADC harita goriinimiine dayanarak
tlimoriin solid koomponentine; icerisine kistik alan ve damar girmeyecek
sekilde; Roi alanlar1 yerlestirildi. Alinan ADC Kkatsay1 degerleri, Siemens

Syngo E11 de degerlendirilerek X10-3X1 0_3 mmz/sn olarak kaydedildi.

Calismaya alinan her olguda tiimérii en iyi temsil eden preparatlarin
bloklar1 belirlenerek Leica RM2255 model mikrotom cihazi ile 4 mikron
kalinliginda kesildi. Poly-L-Lysin kapl pozitif yiiklii lamlara alinan kesitler 60
derecede 60 dakika etiivde deparafinize edildikten sonra yar1 otomatik
Ventana Benmark XT immiinohistokimya boyama cihazinda Ki-67, IDH1
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immiinohistokimyasal olarak boyandi. Boyama prosediirii ve antikor
ozellikleri tablo 1'de gosterilmistir. Boyanan preparatlar Olympus BX53
marka, ¢ift bashkli 151k mikroskobunda 2 patolog (PK, TG) tarafindan
degerlendirildi.

Immiinohistokimyasal olarak Ki-67 (MIB-1) ekspresyonu 1000 hiicrede
kuvvetli niikleer pozitif hiicreler sayilarak yiizde olarak hesaplandi.

IDH1 antikoru ile yapilan immiinhistokimyasal boyamada daha &nce
pozitif ve negatif oldugu bilinen 2 olgu, pozitif ve negatif kontrol grubu olarak
kullanildi. Her iki mutasyonda preparatlarda timor alanlar1 isaretlenerek
degerlendirildi.

istatistiksel incelemeler

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler
icin SPSS (Statistical PackageforSocialSciences) for Windows 18,0 programi
kullanildi. Sonuglar %951ik giiven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde
degerlendirildi. Verilerin degerlendirilmesinde sayi, yiizde, ortalama,
standart sapma kullanildi. Kategorik verilerin siklik dagilimlar1 verilerek
gruplar arasinda Chi-squretesti kullanildi. iki ayr1 grubun belli bir degiskene
ait 6lgimlerini karsilagtirmak icin normal dagilan gruplar i¢in Student-t testi
kullanildi. Coklu gruplarin karsilastirilmasi i¢in, One-Way ANOVA testiyle
birlikte TUKEY ve Tamhane‘s T2 testi yapildi. Sayisal degiskenler arasindaki
iliskiyi belirlemede spearman korelasyon analizi kullanildi. Survival
analizlerde Kaplan- Meier testi Log Rank (Mantel Cox) analiziyapildi. Cut off
degerleri belirlemede Roc curve analizi yapildi.

BULGULAR

Hastalarin 64 tanesi erkek (%56,1), 50 tanesi kadind1 (%43,9). Hastalarin
yas ortalamasi 51,3+16,9 (17- 84) idi. Hastalarin 54 tanesi (%47,4) takip
sirasinda 6ldii, 60 tanesi ise ( %52,6) arastirma sonuglandiginda halen
yasamaktaydi. 37 hastanin patolojisi astrositom (32,5), 14 tanesi
oligodendrogliom (%12,2) ve 63 hastanin patolojisi glioblastom idi (%55,2).
Hastalardan 25'i grade II (%21,9), 26's1 grade III (%22,8), 63'i ise grade IV
(%55,3) idi. Tiim hastalara IDH1 boyamasi yapilmis olup 47 tanesi IDH
mutant (%41,2) ve 67 tanesi IDH wild tip (%58,8) olarak tespit edildi.

IDH mutand ile wild tip arasinda sag kalim siiresi acisindan istatiksel
olarak anlamh fark vardi.(p<0,05) IDH mutand toplam 47 hasta olup 17'si
takip sirasinda 6ldii, 30'u yasiyordu. IDH mutand olanlar ortalama
41,18+3,51 ay sag kalim siiresi mevcuttu. IDH wild tip ise toplam 67 hasta
olup 37 tanesi takipleri sirasinda 6ldii, 30'u yasiyordu. IDH wild tip olanlar
ortalama 25,22+2,84 ay sag kalim siiresi mevcuttu.(p<0,05)

IDH mutand ve wild tip tiimoérlerin bulunduklar1 loblar agisindan
karsilastirlldiginda IDH mutand tiimérler c¢ogunlukla frontal lobda
yerlesirken (%54,3); IDH wild tip tlimérler ise ¢ogunlukla pariyetal ve
temporal lobda (%69,8) yerlestigi goriildii.
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- - a 4 . . .

Sekil 1: Grade I IDH mutand tiimér goriiniimii (x100)
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Tablo 1: Grade II, II, IV tiimérlerin yas, aMRI bulgular ve Ki-67
proliferasyon degeri ile karsilastirilmasi

X ortala Sl Minim Maxi ( AT\?OV P
ma sapma um mum y (Post Hoe Testler)
Grade Il Grade I N
| e | oo | oo | 230 Grade I 024
. GrdeTl | g s | g5 | 130 | 300 OradelV | g
E\\I) CradelV m Grade 1
( rade u 1 rade
Rl ows | oo | 10 | 600 CradelV 0,001
Toplam s 257 105 10 | 600 Grade L 0,01
Grade II i ; 5 Grade I
oo || o0 | 60 oo T 038
Grade 111 GradelV
. rede 70w | s | o0 | 520 e 031
0268
Cho/Cre GradelV . 7 . Grade I
R s | 1 | 10 | 900 Gmdel] 098
Toplam 9| s | o | 10 | 900 GradelV 057
GradeI1 can 5 N Grade I
| s | o4 | a0 | um CradelV 04
, Grade I 70 e | oam | o | nw Gade I 04
- 0055
Cho/NAA GradelV 3 80 i 190 1800 Grade I 096
Grade T
Toplam | o | owe | 10 | s GradelV 014
Grade TT - Grade 1
435 | s 77
i 1| 10736 | 4432 | 5600 | 1700 Crdelll 0,001
DWI Grade I 7 | 19343 | 2356 | 15900 | 2800 GradelV 100
ADC 0,001
CUEs GradelV 0| 9L | 5549 | 1m0 | 3000 Gaie I | <0001
) GradelV s
Toplam 0| 17346 | 6065 | 5600 | 350,00 100
Grade II Grade 1T
5| o | 134 w0 | 500 Gt T 0,0
Grade Il % | 1506 | 1362 | 000 | 00 GradelV- | g 097
k<l CalelV <0001 Gade 1
: ; :
6 | 2933 | 1694 | 200 | mw0 Gode Il 0,00
Toplm | 14 | 2043 | 1782 | om0 | 7w GradelV | g 0m
a=Tamhane Test, b=Tukey Test

Grade 1II, III ve IV tiimér gruplar1 arasinda PWI rCBV ve DWI ADC
katsayis1 degerleri agisindan anlamh fark mevcuttu.(p<0,001) Grade IV
tiimorleri i¢cin PWI rCBV orani cut off (sinir) degeri 2,05 idi.( sensitive %90
spesifite %78) Grade 11, Il ve IV timor gruplar: arasinda Cho/NAA agisindan
anlamh fark saptanmadi ancak tiimér grade’i arttikca Cho/NAA orani
artmakta idi ( p= 0,055).

Grade II, III ve IV tiimor gruplar1 arasinda Cho/Cr orani arasinda fark
yoktu.(p>0,05)
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Grade II, III ve IV timor gruplarn arasinda Ki-67 proliferasyon degeri
acisindan fark mevcuttu. (p<0,001). Ayrica grade IV igin Ki-67 cut off degeri
%11 idi. (%90 sensitivite, %73 spesifite)

Tablo 2: IDH mutand ve wild tip agisindan aMRI bulgulari ve Ki-67 nin

karsilastirilmasi
IDH N ortalama  [Std. sapma [Min-max t p
[Mutand 22 1,92 0,75 1,10-3,50
PWI rCBV) -4,51 <0,001
wild tip 28 3,07 0,99 1,60-6,00
[Mutand 22 3,24 1,19 1,50-6,00
Cho/Cr -1,32 0,19
Wild tip 28 3,86 1,94 1,50-9,00
[Mutand 22 6,33 4,27 2,20-17,00
Cho/ NAA -1,04 0,30
Wild tip 28 7,53 3,88 1,90-18,00
[Mutand 22 159,05 71,12 56,0-326,0
DWIADC
(x10-3x10-3
mm2/sn) -1,51 0,14
- ild tip 28 184,79 49,39 |122,0-350,0
[Mutand 47 10,36 10,81 0,00-42,00
Ki67 -5,72 <0,001
ild tip 67 27,49 18,43 1,00-70,00

IDH mutant ve wild tip arasinda PWI rCBV degeri ve Ki-67 proliferasyon
degeri agisindan anlamli fark mevcuttu (p<0,001). IDH mutant olanlarda PWI
rCBV degeri ortalama 1,92+0,75 iken, IDH wild tip olanlarda rCBV degeri
3,07£0,99 idi. Bu ¢alismamizda IDH mutand-wild tip ayriminda PWI rCBV
degeri cut off degeri 2,15 idi. (sensitive %85 sipesifite %64) IDH mutant
olanlarda Ki-67 ortalama 10,36+10,81 iken IDH wild tip olanlarda ortalama
27,49+£18,43 idi. Bu calismamizda IDH mutand-wild tip ayriminda Ki-67
proliferasyon cut off degeri %11 idi. (sensitive %82 sipesifite %66)
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IDH mutant ve wild tip arasinda Cho/Cr, Cho/NAA, DWI ADC katsayisi
acisindan fark yoktu.(p>0,05)

‘=_ B
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Tablo 3: LGG ile HGG'lerin aMRI bulgular1 agisindan karsilagtirilmasi

IN ortalama Std. sapma t b
LGG 11 1,40 0,41
PWI
(rCBV) -5,088 <0,001
HGG B9 2,89 0,94
LGG 11 3,02 1,31
Cho/Cr -1,292 0,20
HGG B9 3,75 1,73
LGG 11 5,37 4,20
Cho/ NAA -1,525 0,13
HGG B9 7,46 3,95
DWI
LGG 11 107,36 44,52
ADC(x10-
3x10-3 -4,993 <0,001
2 HGG B9 192,10 50,99
mm /sn)

LGG (dusiik grade gliom) ile HGG (yliksek grade gliom) arasinda PWI
rCBV degeri LGG i¢in ortalama 1,40+0,41 iken HGG i¢in ise 2,89+0,94 idi. LGG
ile HGG ayrimi agisindan PWI rCBV degeri istatiksel olarak anlaml
idi.(p<0,001) LGG ile HGG arasinda DWI ADC kaysayisi LGG icin ortalama
107,36+44,52 iken HGG igin ise ortalama 192,10+£50,99 idi. LGG ile HGG
ayrimi agisindan DWI ADC katsayisi istatiksel olarak anlaml idi. (p<0,001)
LGG ile HGG arasinda Cho/Cr ve Cho/NAA oranlar acgisindan anlamh fark
yoktu. (p>0,05)
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Tablo 5: Ki-67 ile sag kalim siiresi tablo ve grafisi (Sekil 1)
Censored
Topla
Oldi Sag
m Yasa | Yasaya
kalim Std. sapma 95% Giiven araligi| p
yan | noram
siiresi

ki67

43 8 35 81,4% 49,783 3,177 43,555 56,011
<11
ki67
11- 29 15 14 48,3% 27,809 3,288 21,364 34,254
25 <0,001
ki67

42 31 11 26,2% 15,695 1,525 12,707 18,683
>25
Gene

114 54 60 52,6% 33,061 2,430 28,298 37,825

1

X ey b R o B 5

Sekil 3: Grade IV IDH mutand mikroskoik gortiniim (x100)
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nl

o

Sekil 4: Grade IV IDH wild tip mikroskopik goriiniim (x100)

Ki-67 proliferasyon degeri ile sag kalim siiresi karsilastirildiginda Ki-67
<11 olan vakalarin sag kalim siiresi ortalama 49,7+3,11 ay iken; 11-25
araliginda olanlarin sag kalim siiresi 27,8+3,28 ay; >25 olanlar ise 15,69+1,52
ayd1. Bu sonug istatiksel olarak anlaml idi.(p<0,001)

5. TARTISMA

Glial ttimorlerin gradelendirilmesinde konvansiyonel MR'in dogruluk
oranlar1 %55-85 arasindadir (12, 13). Gradeleme icin heterojenite, kontrast
tutulumu, nekroz, cevresel 6dem, ve kistik icerik gibi parametreler kullanilir,
ancak yeni ¢alismalarda tiimor grade'in her zaman bu parametrelere bagh
olmadig1 gosterilmistir (14). Timoér grade’i her zaman uniform degildir,
heterojen yapidaki tiimoérlerde daha disiik gradeli alanlar bulunabilir (15,
16, 17). Bu sebeple yapilan biyopsilerde tiimorler gercekte oldugundan
diisiik grade tanisi alabilir, ancak goriintiileme yontemleri tiim lezyonu
degerlendirir. Ayrica lezyonun konumu nedeniyle cerrahi ya da biyopsinin
riskli oldugu hastalarda radyolojik goriintlileme gradeleme icin tek secenek
olabilir (18). Bu ylizden konvansiyonel MR'1n gradelemedeki kisithlig1 6nemli
bir problemdir (8). Lezyonun biyokimyasi ve metabolizmasini
degerlendirmeyi miimkiin kilan MR spektroskopi ve mikrodolasim hakkinda
bilgi veren MR perfiizyon ve hiicresellite hakkinda bilgi veren MR diffiizyon
tiimor gradelendirmesi hakkinda 6nemli rol oynar.
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MRS'nin  timér gradelemesindeki roli ¢ok sayida ¢alisma ile
arastirlmigtir. Segebarth ve arkadaglari Cho/NAA ve Cho/Cr oranlarinin
gliom gradelemesinde giivenilir oldugunu bildirmistir (19). Tumor
dokusunda normal néronlarin kaybina bagh olarak NAA pikinde kayp izlenir.
Ayrica beyin tiimorlerinde NAA pik kaybina ek olarak kolin miktarlarinda da
siklikla artis izlendiginden Cho/NAA oraninda artis beklenir (20). Yang ve
arkadaslar1 17 gliom iceren calismalarinda diisiik-yiiksek grade ayriminda
Cho/Cr orani acisindan anlaml farklilik bulmustur (22). Cho degerleri tiimoér
seliilaritesi ile korelasyon gosterir (22, 2, 24). Ancak, seliilarite grade'i her
zaman dogru bir sekilde yansitmayabilir, gradelemede daha 6nemli olan
parametreler mitotik aktivite, nekroz ve vaskiiler proliferasyondur (24). Bu
nedenle Cho/Cr orani grade ile her zaman uyumlu olmayabilir.

Bizim c¢alismamizda Cho/NAA oraninin ortalamasi LGG'de 5,37%4,2,
HGG'de ise 4,46+3,95; Cho/Cr oraninin ortalamasi ise LGG 'de 3,02+1,31,
HGG'de ise 3,75+1,73 bulunmus olup Cho/NAA ve Cho/Cr oranlarinda diisiik-
ylksek grade ayriminda anlamli farklhilik saptanmamistir. Glial timorleri
gradelendirmesinde de Cho/Cr orani, Cho/NAA oranlar agisindan anlaml
farklilik yoktu.

MR perfiizyon gorintileme ise serebral mikrodolagimi gostererek
tiimoral anjiogenez hakkinda dolayli bilgi verir (26, 27, 28). Bu bilgiyi CE
MR’de kontrast enhansmani i¢in gerekli olan kan-beyin bariyeri hasarindan
bagimsiz olarak verebilmesi bu teknigin avantajidir. Ayrica rCBV degeri beyin
tiimorlerinin artan vaskiilaritesini somut olarak 6l¢me imkani saglar. Timor
vaskiilaritesi histolojik gradelemenin 6nemli bir pargasi oldugundan bu veri
radyolojik gradeleme icin degerlidir (29, 30). Calismalar rCBV degerlerinin
gliom gradelendirmesinde faydali olabilecegini ortaya koymustur. Law ve
arkadaslarinin ¢alismasinda rCBV degeri LGG'de 2,14 iken HGG'de 5,18
bulunmustur (31). Bir baska calismada ise bu oran diisiik grade astrositik
gliomlarda 1,44, yiiksek gradelerde ise 5,07 bulunmustur (27). 30 olguluk bir
seride maksimum rCBV degeri glioblastoma i¢cin 7,32, anaplastik
astrositomlarda 5,84, diisiik dereceli gliomlarda ise 1,26 olarak bildirilmistir
(32). Shin ve arkadaslar ise disiik ve yliksek grade gliomlarda rCBV
degerlerini sirasiyla 2,00 ve 4,91 olarak bulmustur. Aronen ve arkadaslari
HGG'lerde siklikla kan hacminin arttig1 ve azaldig1 alanlarin izlendigini ancak
LGG'lerin bu agidan daha homojen oldugunu ortaya koymustur (28). Yang ve
arkadaslan ytiksek seliilaritenin vaskiilariteyi sinirlayabilecegini ve rCBV
degerlerinin timor simirinda daha yiiksek olabilecegini bildirmistir (30).
Literatiirde tizerinde konsensus saglanmis bir esik deger olmamakla birlikte
bildirilen degerler genellikle 1,75-2 araligindadir (33, 34). Shin ve
arkadaslar ise esik deger olarak 2,9 kullanarak %91 duyarhilik ve %83
ozgilliik bildirmistir

Bizim ¢alismamizda rCBV degeri ortalamalar1 gradeler arasinda anlaml
farkliik vardi (p<0.001). Grade IV timorler i¢in rCBV cut off degeri 2,05
idi.(Sensitive %90 sipesifite %78). Ayrica calismamizda DWI ADC katsayisi
ile gradeler arasinda anlaml iligki vardi. Bu fark LGG ile HGG arasinda
mevcutken grade III ve grade IV arasinda anlaml fark yoktu.(p<0,001)
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Ki-67 aktivitesinin tiimor grade sistemi ile belirgin korelasyon gosterdigi
daha énceki calismalarda izlenmistir (35). Ozellikle diisiik grade glial
timorlerde prognostik 06zellik tasimasi agisindan daha ¢ok {izerinde
durulmus ve literatiirde cesitli arastirmacilar tarafindan Ki-67 indeksin
rekiirrens ve prognoz ile uyumlu oldugu izlenmistir (36, 37). Buna karsilik
Hilton ve ark. Ki-67'nin astrositer tiimérlerde yasam siiresini tahmin etmede
etkili olmadigim1 saptamislardir (31). Ancak genel olarak astrositer
tlimorlerde grade ile uyumluluk gostersede Ki-67 indeksi GBM vakalarinda
belirgin varyasyon gosterir (32). Kern GBM tiimér hiicreleri ve timor ici
mikrovaskiiler hiicrelerde ayr1 ayr1 Ki-67 hesaplayarak prognoz ile
iligkilerini arastirmis, ayni timor iginde farkli hiicre tipleri arasindaki Ki-67
farkliligin1 goéstermistir. Tiimoérde prognoz ile iliski izlerken mikrovaskiiler
hiicrelerin indeksi ile prognoz arasinda ise iliski bildirmemislerdir (32).

Bizim ¢alismamizdaki Ki-67 indeksleri ortalamasi ile gradeler arasinda
anlamh bir iliski vardi (p<0,001). Bu bulgular glial kitlelerin grade'i
ylkseldikce Ki-67 indekslerinin de yiikseldigini ve gliomalarin gradeleri ile
Ki-67 indeksleri arasinda istatiksel olarak anlaml iliski oldugunu gosterdi
(p<0.001). Yapilan ROC analizinde cut off degeri grade IV igin %90
sensitivite, %73 spesifite ile Ki-67 indeksi 11 idi.

Cesitli calismalar, IDH wild tip ile IDH mutand glial tiimérler arasindaki
aMRI odlgiimlerinde farkhliklar mevcuttur (40, 39, 40, 41, 42). Muhtemelen,
goriilen serebral kan hacmi (rCBV) ve diffiizyon katsayisi (ADC), Cho/Cr ve
Cho/ NAA oranlarindaki gézlemlenen farkliliklar, timér hiicre morfolojisi ve
vaskiiller  biyolojinin  goériiniimleri arasindaki  bilinen farkliliklar
yansitmaktadir (43). Bu ilging gozlemlere ragmen, aMRI degerleri ile,
tiimorlerin histolojik ve genetik alt tipleri arasindaki farklar1 ve ayni alt
tipteki glial tiimorler arasindaki farklar1 daha iyi anlamamiz konusundaki
mevcut anlayisimizda kritik bir bosluk var. PWI, DWI, MRS 6l¢iimlerinin bir
kombinasyonunun, tiimdrlerin genetik 6zelliklerine dayali olarak daha iyi
kriterlere gore ayirdiklarini varsaydik (44).

Mikrovaskiiler ¢ogalma, vaskiiler endotelyal biiyiime faktéri tarafindan
indiiklenir ve bu, sekonder GBM'lerden primerden belirgin sekilde daha
ylksek ekspresyon gosterir (45). Diehn ve arkadaslari, vaskiiler endotelyal
bliylime faktorii iiretiminin anjiyogenez ve kontrast tutulumu ile iliskili
oldugunu ileri stirmiislerdir (46). Vaskiiler endotelyal biiylime faktorii ile
IDH1 arasindaki iligki belirsizligini koruyor. Bununla birlikte, bu sonuglar,
tlimor vaskiilaritesi ile IDH1 mutasyon durumu arasinda bir korelasyon
olabilecegini diisiindiirmektedir. Yamashita ve ark. yaptiklari ¢calismada PWI
rCBV degerlerinin IDH wild tip olanlarda IDH mutandlara goére daha fazla
oldugu gorilmiistir.(47)

Bizim ¢alismamizda IDH mutand ve wild tip arasinda PWI rCBV degeri
acisindan istatiksel olarak anlamh fark mevcuttu (p<0,001). IDH mutand
olanlarda rCBV orani ortalama 1,92+0,75 iken, IDH wild tip olanlarda rCBV
orant ortalama 3,07£0,99 idi. Bu c¢alismamizda IDH mutand-wild tip
ayriminda PWI rCBV cut off degeri 2,15 idi. (sensitive %85 sipesifite %64)
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Calismamizda IDH mutand ve wild tip ayriminda Cho/Cr, Cho/NAA
oranina bakildiginda anlaml bir farklilik yoktu. Bu alanda yapilmis daha énce
bir ¢alisma yoktur.

Lazovic ve arkadaslar1 (48), IDH wild tip olan hastalar ile IDH mutant olan
hastalar arasindaki nekrotik olmayan tiimor bolgelerinde ADC'de anlamli bir
farklilik bulamamistir. Yamashita ve ark. yaptiklar1 ¢alismada ADC
katsayisinin IDH wild tip olanlarla IDH mutandlar anlamh bir fark
bulamamistir. Bizim g¢alismamizda da IDH mutand olanlarda IDH wild tip
arasinda anlamli farklilik yoktu. (47) Bu sonucumuz literaturle uyumludur.

Chai j. ve ark yaptiklari ¢alismada Ki-67 proliferasyon degerinin IDH wild
tip olanlarda mutand olanlara gore daha yiiksek olduklarini belirtmislerdir
(48). Calismamizda IDH mutand ve wild tip arasinda Ki-67 proliferasyon
degeri acisindan istatiksel olarak anlaml fark vardi (p<0,001). IDH mutand
olanlarda Ki-67 ortalamasi1 10,36+10,81 iken IDH wild tip olanlarda Ki-67
proliferasyon degeri ortalama 27,49+18,43 idi. Bu c¢alismamizda IDH
mutand-wild tip ayriminda Ki-67 proliferasyon cut off degeri 11 idi.
(sensitive %82 sipesifite %66)

Hai Yan ve ark. (49) yaptiklar1 ¢alismada IDH mutand olanlarin IDH wild
tip timorlere gore sag kalim silirelerinin daha uzun olduklarini
belirtmislerdir. Calismamizda IDH mutand olanlar ortalama 41,18+3,51 ay
sag kalim stiresine sahipti, IDH wild tip olanlar ise ortalama 25,22+2,84 ay
sag kalim siiresine sahipti. Calismamizda IDH mutand ile wild tip arasinda
sag kalim siiresi agisindan istatiksel olarak anlamli fark vardi (p<0,05). Bu
sonucumuz literatiirle uyumludur.

Calismamizda astrositomlar ile oligodendrogliomlar ayr1 gruplar olarak
incelendiginde aMRI bulgular1 astrositomlarda IDH mutand ve wild tip
ayriminda Cho/NAA, Cho/Cr oranlan ve diffiizyon ADC katsayisi istatiksel
olarak anlamli iken; oligodendrogliomlarda aMRI bulgulari
degerlendirildiginde sadece Cho/NAA orani anlaml idi. Glioblastomlarda IDH
mutand wild tip ayriminda aMRI bulgular istatiksel olarak anlaml degildi.

Calismamizda Grade II ve III timoérlerde IDH mutand orani %83,3 iken
Grade IV tiimorlerde IDH mutand orami %14,2 idi. Sonuglarimiz literatiirle
uyumludur.

J. A. C arrillo ve ark. (11), goriintiileme 6zelliklerinin % 97.5 dogrulukla
IDH1 mutasyonunu tahmin etmek i¢in kullanilabilecegini énermistir. Bu
¢alismada tiim IDH1 mutant tiimérleri kontrast tutmadigl ve ¢ogu IDH1
tlimori frontal lobu kapsadig belirtiliyor. Artan vaskiiler endotelyal bliytime
faktorii seviyeleri vaskiiler gecirgenlik ve dolayisiyla kontrast artisi ile iligkili
oldugundan, IDH1 mutantlarinda genisleyen inkiibansiz tiimér bolgelerinin
varligi, onceki bir raporun aksine bu molekiiler genotipin diisiik vaskiiler
endotelyal biiyiime faktorii diizeylerine sahip olduguna isaret eder. Bizim
calismamizda ise IDH wild tip tiimoérler istatiksel olarak anlamli derecede
kontrast tutarken, calismamizdaki kontrast tutmayan tiimorler ise istatiksel
olarak anlamli derecede IDH mutantti (x2=20,9 p<0,001). IDH mutand
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tiimorler ¢ogunlukla frontal lobda yerlesirken (%54,3); IDH wild tip timoérler
ise ¢ogunlukla pariyetal ve temporal lobda (%69,8) yerlestigi gorildii.
Calismamiz literatiirle uyumludur.

Anselmi ve ark. (50) yaptiklar1 ¢alismada LGG ve HGG tani ve takibi i¢in
PWI ve MRS oOnerilmistir. Segebarth ve ark. (51) Cho/NAA ve Cho/Cr
oranlarinin gliom gradelendirmesinde giivenilir oldugunu bildirmistir. Bizim
calismamizda ise LGG ile HGG ayrimi agisindan aMRI degerlerine
bakildiginda PWI rCBV degerleri ve DWI ADC katsayisi istatiksel olarak
anlamli iken Cho/Cr ve Cho/NAA oranlari istatiksel olarak anlaml degildi.

Histon olmayan bir protein olan Ki-67, proliferasyon hiicrelerinde hiicre
dongiisii boyunca eksprese edilen, ancak durgun (GO) hiicrelerde olmayan bir
DNA baglayici niikleer proteindir (52). Ki-67 biiyiiyen hiicreleri biiylimeyen
hiicrelerden ayirt etmek ic¢in kullanilmistir. Dahasi Ki-67, gliomlarin
histolojik derecesi ile baglantili olan timodr hiicresi ¢ogalma aktivitesinin
giivenilir bir gostergesidir. Glioma hastalarinda yapilan ¢ok sayida calismaya
ragmen, Ki-67'nin sag kalim i¢in prognostik degeri hala tartismalidir.

Bizim calismamizda Ki-67 degeri <11, 11-25, >25 olarak
gruplandirilmistir, bu gruplar arasinda sag kalim ve prognoz agisindan
anlamh farklhilik mevcuttur. Ki-67 proliferasyon degeri ile sag kalim siiresi
karsilastirildiginda Ki-67 <11 olan vakalarin sag kalim siiresi ortalama
49,7+3,11 ay iken; 11-25 araliginda olanlarin sag kalim siiresi 27,8+3,28 ay;
>25 olanlar ise 15,69+1,52 aydi. Bu sonug istatiksel olarak anlamli idi
(p<0,001). Ayrica calismamizda Ki67 degeri 11'in st olanlar 11'in alti
olanlara gore mortalitesi 8 kat daha fazla idi. Calismamizda Ki-67
proliferasyon degerinin <11, 11-25, >25 olmasi ile PWI rCBV degeri arasinda
istatiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0,05). Calismamizda Ki-67>25
grubu icin PWI rCBV degeri 2,35 cut off degeri idi (sensitivite %80, spesifite
%56)

Ki-67 proliferasyon degerinin <11, 11-25, >25 gruplar1 arasinda DWI ADC
katsayis1 agisindan istatiksel olarak anlamli bir fark vardi.(p<0,001).
0,158x10-3 mm?/sn ADC katsayis1 Ki-67>25 grubu i¢in cut off degeri idi
(sensitivite %80 spesifite %50)
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SONUCLAR

Calismamizin sonuglar tiimor gradelendirilmesinde kullanilan aMRI da
kullanilan parametrelerden en ¢ok prognostik deger gosterenin PWI rCBV
degeri oldugunu gosterdi. Cho/Cr ve Cho/NAA oranlari ile tiimér gradelemesi
arasinda korelasyon yoktu. Ancak Cho/NAA degerlerinin, PWI rCBV ve DWI
ADC katsayisi ile beraber degerlendirildiginde anlaml oldugunu gosterdi..

Calismamizda DSO siiflamasinda énerildigi gibi IDH mutand tiimérlii
hastalarin IDH wild tip tiimoérlii hastalara gore prognozun daha iyi oldugu
goriildi. Calismamizin amacglarindan bir tanesi literatiirde heniiz agikliga
kavusturalamamis olan, IDH mutant ve wild tipin ayirimini preoperatif MR
calismalari ile yapilip yapilamayacagi idi. Sonuglarimiz bu iki tipin ayiriminda
PWI rCBV degerlerinin anlaml olabilecegini gosterdi. Calismamiz bu ayirim
acisinda PWI rCBV cut-off degerinin 2.15 oldugunu gosteren tek ¢alismadir.
DWI ve MRS degerler ile IDH mutand-wild tip ayriminda anlamh iligki
olmadigini géstermistir. Ichimura K, Pearson DM, Kocialkowski S, Backlund
LM, Chan R, Jones DT, Collins VP (2009) IDH1 mutations are present in the
majority of common adult gliomas but rare in primary glioblastomas. Neuro
Oncol 11:341-347



220

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Saglik Bilimleri Alaninda Arastirma ve Degerlendirmeler

KAYNAKLAR

David N. Louis1 - Arie Perry2 - Guido Reifenberger3,4 - Andreas von Deimling
4,5 Dominique Figarella-Branger6 - Webster K. Cavenee7 - Hiroko Ohgaki8 -
Otmar D. Wiestler9 - Paul Kleihues10 - David W. Ellison11, 'The 2016 World
Health Organization Classification of Tumors of the Central Nervous System: a
summary', Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2016

Watanabe T, Nobusawa S, Kleihues P, Ohgaki H (2009) IDH1 mutations are
early events in the development of astrocytomas and oligodendrogliomas. Am
] Pathol 174:1149-1153

Ichimura K, Pearson DM, Kocialkowski S, Backlund LM, Chan R, Jones DT,
Collins VP (2009) IDH1 mutations are present in the majority of common adult
gliomas but rare in primary glioblastomas. Neuro Oncol 11:341-347

Yan H, Parsons DW, Jin G, McLendon R, Rasheed BA, Yuan W, Kos I, Batinic-
Haberle I, Jones S, Riggins GJ, Friedman H, Friedman A, Reardon D, Herndon J,
Kinzler KW, Velculescu VE, Vogelstein B, Bigner DD (2009) IDH1 and IDH2
mutations in gliomas. N Engl ] Med 360:765-773

Nobusawa S, Watanabe T, Kleihues P, Ohgaki H (2009) IDH1 mutations as
molecular signature and predictive factor of secondary glioblastomas. Clin
Cancer Res 15:6002-6007

Komoroski RA, Heimberg C, Cardwell D, Karson CN. Effects of gender and
region on proton MRS of normal human brain. Magnetic Resonance Imaging
1999;17:427-33.

Boxerman JL, Schmainda KM, Weisskoff RM (2006) Relative cerebral blood
volume maps corrected for contrast agent extravasation significantly correlate
with glioma tumor grade, whereas uncorrected maps do not. AJNR Am ]
Neuroradiol 27:859-867

Aronen HJ, Gazit IE, Louis DN, Buchbinder BR, Pardo FS, Weisskoff RM, Harsh
GR, Cosgrove GR, Halpern EF, Hochberg FH et al (1994) Cerebral blood volume
maps of gliomas: comparison with tumor grade and histologic findings.
Radiology 191:41-51

Ellingson BM, Malkin MG, Rand SD, Connelly JM, Quinsey C, LaViolette PS,
Bedekar DP, Schmainda KM (2010) Validation of functional diffusion maps
(fDMs) as a biomarker for human glioma cellularity. ] Magn Reson Imaging
31:538-548

Chen L, Liu M, Bao ], Xia Y, Zhang ], Zhang L, Huang X, Wang ] (2013) The
correlation between apparent diffusion coefficient and tumor cellularity in
patients: a meta-analysis. PLoS ONE 8:¢79008

J.A. Carrillo, A. Lai, P.L. Nghiemphu, HJ. Kim: Relationship between Tumor
enhancement,Edema, IDH1 Mutational Status, MGMT Promoter Methylation,
and Survival in Glioblastoma: AJNR Am ] Neuroradiol 33:1349 -55

Sahinoglu S. Intrakranial Tiimérlerin evrelemesinde MR Perfiizyon ve MR
Spektroskopinin Yeri. SB $isli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi 1.Radyoloji
Klinigi, Uzmanlik Tezi 2009.

Zonari P, Baraldi P, Crisi G. Multimodal MRI in the characterization of
glialneoplasms: the combined role of single-voxel MR spectroscopy, diffusion
imaging and echo-planar perfusion imaging. Neuroradiology 2007; 49(10):
795-803.

Yang D, Korogi Y, Sugahara T. Cerebral gliomas: prospective comparison of
multivoxel 2D chemical-shift imaging proton MR spectroscopy, echoplanar
perfusion and diffusion-weighted MRI. Neuroradiology 2002; 44: 656-66.

Li C, Ai B, Li Y, Qi H, Wu L. Susceptibility-weighted imaging in grading brain
astrocytomas. Eur ] Radiol 2010; 75: e81-5.



Burak GEZER 221

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Pinker K, Noebauer-Huhmann IM, Stavrou L. High-resolution
contrastenhanced, susceptibility-weighted MR imaging at 3T in patients with
brain tumors: correlation with positron-emission tomography and
histopathologic findings. AJINR Am ] Neuroradiol 2007; 28: 1280-6.

Sentiirk S, Oguz K, Cila A. Kafa i¢i timorlerin dinamik, kontrastli, duyarhilik
agirlikhh perfiizyon goriintillemesi: 3T MR cihazi kullanilarak yapilan bir
calisma. Diagn Interv Radiol 2009; 15: 3-12.

Hakyemez B, Erdogan C, Ercan I. High-grade and low-grade gliomas:
differentiation by using perfusion MR imaging. Clin Radiol 2005; 60: 493-502
Segebarth CM, Baleriaux DF, Luyten PR, den Hollander JA. Detection of
metabolic heterogeneity of human intracranial tumors in vivo by 1H NMR
spectroscopic imaging. Magn Reson Med 1990; 13(1): 62-76.

Horska A, Barker PB. Imaging of brain tumors: MR spectroscopy and metabolic
imaging. Neuroimaging Clin N Am 2010; 20(3): 293-310.

Aksoy FG, Yerli H. Dinamik kontrastll beyin perfiizyon goriintiileme: teknik
prensipler, tuzak ve sorunlar. Tanisal ve Girisimsel Radyoloji Derg 2003; 9:
309-14.

Horska A, Barker PB. Imaging of brain tumors: MR spectroscopy and metabolic
imaging. Neuroimaging Clin N Am 2010; 20(3): 293-310.

Gupta RK, Cloughesy TF, Sinha U. Relationships between choline magnetic
resonance spectroscopy, apparent diffusion coefficient and quantitative
histopathology in human glioma. ] Neurooncol 2000; 50(3): 215-26.

Croteau D, Scarpace L, Hearshen D. Correlation between magnetic resonance
spectroscopy imaging and image-guided biopsies: semiquantitative and
qualitative histopathological analyses of patients with untreated glioma.
Neurosurgery 2001; 49(4): 823-9.

Yerli H, Agildere AM, Ozen O, et al. Evaluation of cerebral glioma grade by
using normal side creatine as an internal reference in multi-voxel 1H-MR
spectroscopy. Diagn Interv Radiol 2007; 13: 3-9.

Lee SJ, Kim JH, Kim YM, Wog K. Perfusion MR imaging in gliomas: comparison
with histologic tumour grade. Korean ] Radiol 2001; 2: 1-7.

Knopp E, Cha S, Johnson G. Glial neoplasms: dynamic contrast-enhanced T2*-
weighted MR imaging. Radiology 1999; 211: 791-8.

Aronen HJ, Gazit IE, Louis DN. Cerebral blood volume maps of gliomas.
Comparison with tumour grade and histological findings. Radiology 1994; 191:
41-51.

Spampinato MW, Smith JK, Kwock L, Ewend M, Grimme ]JD, Camacho DL,
Castillo M. Cerebral blood volume measurements and proton MR spectroscopy
in grading of oligodendroglial tumors. AJR Am ] Roentgenol 2007; 188(1): 204-
12.

Batra A, Tripathi RP, Singh AK. Perfusion magnetic resonance imaging and
magnetic resonance spectroscopy of cerebral gliomas showing imperceptible
contrast enhancement on conventional magnetic resonance imaging. Australas
Radiol 2004; 48(3): 324-32.

Hilton DA, Love S, Barber R, Ellison D, Sandeman DR. Accumulation of p53 and
Ki- 67 expression do not predict survival in patients with fibrillary
astrocytomas or the response of these tumors to radiotherapy. Neurosurgery
1998; 42: 256-259.

Cunningham M, Kimmel DW, Scheithauer BW, O'Fallon JR, Novotny J. Analysis
of proliferation markers and p53 expression in gliomas of astrocytic origin:
relationships and prognostic value. ] Neurosurg 1997; 86: 121-130

Al-Okaili RN, Krejza ], Woo JH. Intraaxial brain masses: MR imagingbased
diagnostic strategy--initial experience. Radiology 2007; 243: 539-50.



222

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

Saglik Bilimleri Alaninda Arastirma ve Degerlendirmeler

Emblem KE, Nedregaard B, Nome T. Glioma grading by using histogram
analysis of blood volume heterogeneity from MR-derived cerebral blood
volume maps. Radiology 2008; 247: 808-17.

Ellison DW, Steart PV, Bateman AC, Pickering RM, Palmer ]D, Weller RO.
Prognostic indicators in a range of astrocytic tumours: an
immunohistochemical study with Ki-67 and p53 antibodies. ] Neurol
Neurosurg Psychiatry 1995; 59: 413-419.

Giannini C, Scheithauer BW, Burger PC, Christensen MR, Wollan PC, Sebo TJ,
Forsyth PA. Cellular proliferation in pilocytic and diffuse astrocytomas. ]
Neuropathol Exp Neurol. 1999; 58: 46-53.

Karamitopoulou E, Perentes E, Diamantis [, Maraziotis T. Ki-67
immunoreactivity in human central nervous system tumors: a study with MIB
1 on archival material. Acta Neuropathol 1994; 87: 47-54.

Cha S, Tihan T, Crawford F, Fischbein NJ, Chang S, Bollen A, Nelson SJ, Prados
M, Berger MS, Dillon WP (2005) Differentiation of low-grade
oligodendrogliomas from low-grade astrocytomas by using quantitative blood-
volume measurements derived from dynamic susceptibility contrast-enhanced
MR imaging. AJNR Am ] Neuroradiol 26:266-273

Lev MH, Ozsunar Y, Henson JW, Rasheed AA, Barest GD, Harsh GRt, Fitzek MM,
Chiocca EA, Rabinov ]D, Csavoy AN, Rosen BR, Hochberg FH, Schaefer PW,
Gonzalez RG (2004) Glial tumor grading and outcome prediction using
dynamic spinecho MR susceptibility mapping compared with conventional
contrast-enhanced MR: confounding effect of elevated rCBV of
oligodendrogliomas. AJNR Am ] Neuroradiol 25:214-221

Fellah S, Caudal D, De Paula AM, Dory-Lautrec P, Figarella- Branger D, Chinot O,
Metellus P, Cozzone P], Confort-Gouny S, Ghattas B, Callot V, Girard N (2013)
Multimodal MR imaging (diffusion, perfusion, and spectroscopy): is it possible
to distinguish oligodendroglial tumor grade and 1p/19q codeletion in the
pretherapeutic diagnosis? AJNR Am ] Neuroradiol 34:1326-1333

Chawla S, Krejza ], Vossough A, Zhang Y, Kapoor GS, Wang S, O'Rourke DM,
Melhem ER, Poptani H (2013) Differentiation between oligodendroglioma
genotypes using dynamic susceptibility contrast perfusion-weighted imaging
and proton MR spectroscopy. AJNR Am ] Neuroradiol 34:1542-1549

Tan W, Xiong J, Huang W, Wu |, Zhan S, Geng D (2016) Noninvasively detecting
Isocitrate dehydrogenase 1 gene status in astrocytoma by dynamic
susceptibility contrast MRI. ] Magn Reson Imaging 45:492-499

Schiffer D, Bosone I, Dutto A, Di Vito N, Chio A (1999) The prognostic role of
vessel productive changes and vessel density in oligodendroglioma. ]
Neurooncol 44:99-107

Louis DN, Perry A, Reifenberger G, von Deimling A, Figarella- Branger D,
Cavenee WK, Ohgaki H, Wiestler OD, Kleihues P, Ellison DW (2016) The 2016
World Health Organization classification of tumors of the central nervous
system: a summary. Acta Neuropathol 131:803-820

Godard S, Getz G, Delorenzi M, et al. Classification of human astrocytic gliomas
on the basis of gene expression: a correlated group of genes with angiogenic
activity emerges as a strong predictor of subtypes. Cancer Res 2003;63:6613-
25 Medline

Diehn M, Nardini C, Wang DS, et al. Identification of noninvasive imaging
surrogates for brain tumor gene-expression modules. Proc Natl Acad Sci U S A
2008;105:5213-18 CrossRef Medline

Noguchi T, Yoshiura T, Hiwatashi A, Togao O, Yamashita K, Nagao E, Shono T,
Mizoguchi M, Nagata S, Sasaki T, Suzuki SO, Iwaki T, Kobayashi K, Mihara F,
Honda H. Perfusion imaging of brain tumors using arterial spin-labeling:



Burak GEZER 223

48.

49.

50.

51.

52.

correlation with histopathologic vascular density. AJ]NR Am ] Neuroradiol.
2008;29(4):688-93.

Jinquan Cai, Chuanbao Zhang, Wei Zhang; ATRX, IDH1-R132H and Ki-
67 immunohistochemistry as a classification scheme for astrocytic tumors;
Oncoscience. 2016; 3(7-8): 258-265

Hai Yan, M.D., Ph.D., D. Williams Parsons, M.D., Ph.D., Genglin Jin ; IDH1 and
IDH2 Mutations in Gliomas; N Engl ] Med. 2009 February 19; 360(8): 765-773.
doi:10.1056/NEJM0a0808710

Anselmi M!, Catalucci A, Felli V, Vellucci V: Diagnostic accuracy of proton
magnetic resonance spectroscopy and perfusion-weighted imaging in brain
gliomas follow-up: a single institutional experience: Neuroradial ]J. 2017
Jun;30(3):240-252. doi: 10.1177/1971400916688354

Segebarth CM, Baleriaux DF, Luyten PR, den Hollander JA. Detection of
metabolic heterogeneity of human intracranial tumors in vivo by 1H NMR
spectroscopic imaging. Magn Reson Med 1990

Wen-Jie Chenl, De-Shen He2, Rui-Xue Tangl , Fang-Hui Renl: Ki-67 is a
Valuable Prognostic Factor in Gliomas: Evidence from a Systematic Review and
Meta-analysis: Asian Pac ] Cancer Prev, 16 (2), 411-420


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5043074/

224 Saglik Bilimleri Alaninda Arastirma ve Degerlendirmeler

KISALTMALAR
ADC: Goriintr diffiizyon katsayisi
¢ MRI: Konvansiyonel Magnetik Rezonans
Cho: Kolin
DSO: Diinya Saghk Orgiitii
DWI: Diffiizyon MR
HGG: Yiiksek grade gliom
IDH: izositrat dehidrogenaz
LGG: Diistik Grade Gliom
MR: Magnetik Rezonans
MRS: MR spektroskopi
NAA: N-asetil aspartat
PWI: Perfiizyon MR
VEGF Vaskiiler epitelyal growth faktor

a MRIL: MRS+DWI+PWI+CMRI





