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KRONIK INFLAMATUAR HASTALIKLAR
ICIN GENETIK RiSKLER

Ebru DERICI EKER12

1. GIRIS

Kronik inflamatuar hastaliklar, belirli bir endojen
veya ekzojen antijene yonelik uzun vadeli inflamatuar
stirecler olarak tanimlanir. Kronik hastaliklar hem klinik
arastirmalar hem de hasta bakimu icin biiytik bir zorluk
teskil eder ve bu bozukluklar karmasik gen-cevre
etkilesimlerinin bir sonucu olarak gelismektedir. Neden-
sonug iliskisinin daha iyi anlasilmasi, tedavi ve 6nleme icin
ortaya ¢itkan Onerilerin temelini olusturmaktadir. Genom
capinda  iliskilendirme  calismalar1  (genome-wide
association study: GWAS), kronik hastaliklarin genetik
sureglerini ortaya ¢ikarma konusunda giderek yaygin
olarak kullanilmaya baslamistir. Colyak hastaligi, tip 1
diyabet, Crohn hastalig1 ve tilseratif kolit gibi durumlarda,
her bir hastalik icin birden fazla lokus tespit edilmistir.
Kohort orneklerinin sayisi arttitkca ve arastirmacilar is
birligi yapip kohortlarim1 paylastikca, bircok hastalik
arasinda ortak duyarliik lokuslar1 ortaya ¢ikmaya
baslamistir. Paylasilan ortak lokuslar, bu hastaliklarin
biyolojisine dair dnemli bir icgorii sunsa da arastirmacilar

12 Doc. Dr. Mersin Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Eczacilik Teknolojisi
Bolumii, Farmasotik Biyoteknoloji Anabilim Dali ve Saglik Bilimleri
Enstitist, 2 Kok Hiicre ve Rejeneratif Tip Anabilim Dal.
edeker@mersin.edu.tr. ORCID: 0000-0002-7094-7625.
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hala gercek nedensel varyantlar1 belirleme zorluguyla kars:
karsiyadir. Kronik inflamatuar hastaliklar, insan
morbiditesinin 6nemli bir bolumini temsil etmeleri ve
cogunun kalitsal oldugu bilinmesi nedeniyle genetik
devrimin 6n saflarinda yer almaktadir.

Yash yetiskinlerin cogunlugu (%60'tan fazla) iki
veya daha fazla kronik rahatsizlikla yasamaktadir (Ward,
& Schiller, 2013). Tkiz calismalar1 genlerin, kardiyovaskiiler
hastaliklar, diyabet, obezite, romatoid artrit (RA),
Alzheimer hastaligt (AD) ve depresyon gibi kronik
rahatsizliklara katkida bulundugunu uzun zamandir
ortaya koymustur (Carlsson, ve ark., 2013; Kendler, ve ark.,
2006; Maes, ve ark., 1997; Silventoinen, ve ark., 2010; Gatz,
ve ark., 2006; MacGregor, ve ark., 2000; Zdravkovic, ve ark.,
2002; Evans, ve ark., 2003; Wienke, ve ark., 2005). Ancak
yakin zamanda, GWAS'tan elde edilen molekiiler genetik
veriler kullanarak bu kronik hastaliklar icin bireysel
diizeyde riskleri olgmek miimkiin hale gelmistir. Bu
calismalar, bir kisinin genotipine ve hastaliklar tizerindeki
GWAS'tan tiiretilen genetik etkilere dayali olarak poligenik
risk puanlar1 (PRS) kullanarak belirli hastaliklar igin
genetik risklerin bireysel diizeyde kantifikasyonunu
kolaylastirir (Plomin, ve ark., 2009). GWAS'tan ttiretilen
PRS, cesitli ortamlarda bireysel sonuclardaki cesitliligi
aciklamada timit verici sonuglar gostermistir (Belsky, ve
ark., 2012; Domingue ve ark., 2014; Purcell, ve ark., 2009;
Wray, ve ark., 2007; Krapohl, ve ark., 2016).

Genetik  yatkinliklarin ~ kronik  hastaliklarin
baslangicini etkiledigi stirecler hakkinda kanitlar artsa da
uzun vadeli etkileri hakkinda daha az sey bilinmektedir.
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Dogal bir hipotez, major kronik durumlar icin genetik
risklerin daha kotti uzun vadeli islevsel saglik sonuglariyla
(6rnegin, kendi kendine bildirilen saglik durumu, depresif
semptomlar, bilissel islev veya giinliik aktivitelerdeki
smirlamalar) iliskili oldugudur. Bu hipotezin hentiz ¢ok az
veya hi¢ ampirik destegi yoktur. Genetik yatkinlik, klinik
oncesi etkiler de dahil olmak tizere kronik durumlarin
baslangici, siddeti ve prognozu yoluyla bu islevsel saglik
sonuclarini etkileyebilir. Diger her sey esit oldugunda,
daha giicli genetik risklerin islevsel saglik sonuclarimni
kottilestirmesi muhtemeldir. Dahasi, ikiz calismalarinda
yasl yetiskinler arasinda cesitli islevsel saglik sonuclar
tizerinde orta ila giiclii genetik etki belgelenmis olsa da
belirli genetik yollarla ilgili ampirik kamtlar simrhdir
(Foebel, ve ark., 2016). GWAS'tan tiiretilen PRS ile olctilen
obeziteye karsi daha fazla genetik yatkinligin yash
yetiskinler arasinda daha yiiksek medikal harcamalarla
iliskili oldugu gosterilmistir (Wehby, ve ark., 2017), bu da
kronik hastaliklar i¢in oOlgtilebilir bireysel diizeydeki
genetik risklerin saglik ve hatta saglik hizmetlerinin
kullanim1 ve harcamalar1 {izerinde uzun vadeli etkilere
sahip olabilecegi hipotezini desteklemektedir.

Kronik durumlara genetik yatkinlik, fonksiyonel
saglig1 ve sosyoekonomik durumu da etkileyebilir. Son
calismalar, genlerin bu tiir basarilari nasil etkileyebilecegini
degerlendirmek icin iki yaklasim kullanmistir. Biri, belirli
sosyoekonomik durum sonuclariyla iliskili genetik
varyantlar1 belirlemek olmustur (6rnegin, egitim (Okbay,
ve ark., 2016), sosyal yoksunluk ve hane geliri (Hill, ve ark.,
2016)). Tkinci yaklasim, sosyoekonomik durum tizerindeki
etkilerini belirleme girisiminde bulunmak icin boy ve viicut
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agirlig: gibi antropometrik 6zellikler icin PRS’yi arag olarak
kullanmak olmustur (Tyrrell, ve ark. 2016). Bununla
birlikte, kronik durumlara genetik yatkinliklarin
sosyoekonomik durum basaris1 tizerindeki etkilerini,
ozellikle de toplam servet gibi yasl yetiskinler arasindaki
uzun vadeli sosyoekonomik durum sonuglar: tizerindeki
etkilerini inceleyen ¢ok az ampirik galisma vardir. Bu
baglantilarin incelenmesi, kronik hastaliklara yonelik
Olctulebilir genetik yatkinliklar bi¢cimindeki kalitsal
biyolojik risklerin uzun vadeli refah ve basarili yaslanma
ile nasil iligkili oldugunu anlamak i¢in 6nemlidir (Board on
Population Health, 2011; Rowe and Kahn, 2011).

Metabolik ve bagisiklik sistemi aracili patolojilerde
gen-cevre etkilesimlerini inceleyen arastirmalar,
hastaliklarin ~ baslamasi1  ve/veya  stirdiirtilmesinde
inflamatuar stireclerin temel itici gii¢ olarak oynadig: kritik
rolti anlamaya odaklanmustir. Hging bir sekilde, obezite ve
astim gibi fenotip dtizeyinde oldukca farkli gortinen
hastaliklarin, molekiiler ve hiicresel diizeyde dikkat cekici
benzerlikler tasidig1 kesfedilmistir. Bu carpici bulgular, bu
alandaki arastirmalara yeni bir perspektif kazandirmis ve
disiplinler aras1 bir girisimin baslatilmasini tetiklemistir.
Cesitli kronik hastaliklarda intrinsik (genetik ve hiicresel)
ve ekstrinsik (cevresel ve yasam tarzi) mekanizmalar,
hastaliklarin ortaya ¢ikisi ve ilerleyisinde kritik bir rol
oynar. Genetik yatkinlik, bagisiklik sistemi tepkileri ve
inflamatuar stirecler gibi intrinsik faktorler, bireyin
hastaliga duyarliligini belirlerken; beslenme, mikrobiyal
maruziyet ve cevresel toksinler gibi ekstrinsik faktorler, bu
mekanizmalarin tetiklenmesini veya siddetini etkiler. Bu
mekanizmalar arasindaki etkilesim, hastalik fenotiplerini
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ve bireysel yamitlar1 sekillendirerek tedavi ve oOnleme
stratejilerinin gelistirilmesinde ©nemli bir yol gosterici
olmaktadir.

2. KRONIK INFLAMATUAR HASTALIKLAR
ICIN INTRINSIK MEKANIZMALAR

Diyabet, astim, alerji ve inflamatuar bagirsak
hastalig1 (IBD) gibi kronik inflamatuar hastaliklarin artan
gortilme sikliginin, gevresel ve bireysel risk faktorlerinin
bir kombinasyonundan kaynaklandig1 yaygin olarak kabul
edilmektedir. Bilimsel bulgular, bu hastaliklar arasinda
hem genetik diizeyde hem de mekanistik diizeyde
benzerlikler oldugunu vurgulamaktadir.

Immunmositiasyon Gen
Organ-dokuya ozgu
Hiicre tipine dzgii

P

Genotip '

" Pre-or postnatal imprinting

Sekil 1. Kronik inflamatuar hastalik gelisiminin geleneksel
basit paradigmasi. Epigenetik (mavi), genetik bilesenleri
(sar1) ve cevreyi birbirine baglayan temel bir mekanizmay1
temsil eder. Hastalik gelisimi, intrinsik mekanizmalar
(kirmizi) ve ekstrinsik mekanizmalar (yesil) arasindaki
zamansal ve mekansal etkilesime baglidir (Renz, ve ark.,
2011).
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Genom capinda iliski ¢alismalarmin ortaya ¢itkmasi,
hastalik riskinin bireysel duyarlilik alellerine gore
smiflandirilabilecegi umudunu dogurmus ve bu
inflamatuar hastaliklarda benzer genlerin oldugunu
gosteren  birka¢  hastalikla iligskili ~ polimorfizmin
tanimlanmasiyla sonuglanmistir (Xavier, ve ark., 2008).

Bircok potansiyel duyarlilik geninin
tanimlanmasina ragmen, bunlarin bireysel etkileri oldukca
miitevazi gortinmektedir (Willis-Owen, ve ark. 2009;
Budarf, ve ark. 2009). Bu nedenle, bir¢ok hastalik icin,
GWAS calismalariyla tanimlanan aleller, hem IBD hem de
astim icin hastalik kalittmmin yalnizca c¢ok kiictik bir
oranini acitklamaktadir. En yaygin polimorfizmlerin
kalitimsal riskin %30'undan daha azinm agikladig1 ve 6zdes
ikizlerde bile yalmzca yaklasik %50'lik bir uyumun
gozlemlendigi tip 1 diyabet icin de benzer gozlemler
yapilmstir (Todd JA, 2010; Ziegler and Nepom, 2010). Tip
2 diyabetteki durum daha da garpicidir (O'Rahilly S, 2009).
Tip 2 diyabetli birinci derece akrabaya sahip olmak,
etkilenen akrabalari olmayan kisilere kiyasla hastaligin
gelisimi i¢in 3-4 arasinda bir tehlike orar ile iliskilidir. Bu
kadar belirgin kalitimsalliga ragmen, GWAS calismalar1
tarafindan tanimlanan duyarlilik genleri, tip 2 diyabetin
kalittmmin yalmizca yaklasik %1'ini olusturur ve bu da
onlar1 risk tahmini icin esasen ise yaramaz hale getirir (Bell,
ve ark., 2011; McCarthy, MI, 2010). Astim ve alerjik egzama
dahil olmak tizere diger kronik inflamatuar hastaliklar icin
de benzer bulgular elde edilmistir ve bu durum, bu
hastaliklarin ~ ¢ok  genliligini  ve  karmasikhigini
gostermektedir. Bu nedenle, kronik inflamatuar hastaliga
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kars1 bireysel duyarlilik icin basit genetik agiklamalar
ortaya ¢citkamamustir.

Bu ttir bulgular, kronik inflamatuar hastaliklarda,
hastalik  duyarliligini  belirleyen genetik faktorleri
tanimlamada 6nemli bir zorlugu vurgulamaktadir; yani tek
alellerin veya alel kombinasyonlarinin simdiye kadar
belirgin risk tahminini kolaylastiramamasi. Bununla
birlikte, ortak tek nitikleotid polimorfizmleriyle belirgin
iliskilerin ~ olmamasmin, bu genetik farkliliklarin
duyarliligimm altinda yatan neden olmadigi anlamina
gelmedigini belirtmek ©nemlidir. Kiiciik etkilere sahip
bireysel tek niikleotid polimorfizmleri, risk hesab: icin
biyobelirte¢ olarak kullanilabilecek metabolik sonuclara
sahip olabilir. Dizileme teknolojisi o kadar ilerlemistir ki,
artik ayni anda milyonlarca tek ntikleotid polimorfizmini
analiz etmek onemsiz kabul edilebilir. Gergek zorluk, elde
edilen verilerden ilgili kaliplar1 ayirt etme yetenegidir.
Dahasi, genetik cesitlilik yalmizca tek niikleotid
polimorfizmleriyle ilgili degildir. Tekrarlayan DNA
elemanlar1 veya kopya sayisi varyantlari gibi diger
faktorler de dahil olabilir ve bunlarin ele alinmasi ¢cok daha
zor olabilir.

Saglikli poptilasyonda risk alelleri c¢ok sik
goruldiigtinden,  epidemiyolojik  kamitlar  cevresel
tetikleyicilerin kronik hastaliklarin baslamasinda ve/veya
devam etmesinde rol oynadig: fikrini desteklemektedir
(Portela and Esteller, 2010). Epigenetik degiskenler, insan
genomu, cevre ve fenotip gelisimi arasindaki baglanti
bulmacasinda eksik bir parca olarak kabul edilmistir (Sekil
1). Ornegin, dogum 6ncesi kithga maruz kalan kisilerde ve
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maruz kalmayan kardeslerinde metilasyon modellerinin
karsilastirilmasi, belirli bir cevresel uyarana gegici dogum
Ooncesi maruziyetin kalict ve kaliimsal epigenetik
degisikliklere yol actigin1 gostermistir (Heijmans, ve ark.,
2009).

Epigenetik calismalarin temel unsurlarindan biri,
doku ve hiicre tipi spesifik verilerin {iretilmesi olacaktir.
Epigenetik  dtizenlemenin belirli hiicre tiplerinde
gerceklestigine dair elde edilen bir kanit 6rnegi, native
CD4+ lenfositlerden yardimci T hiicrelerinin (T helper)
farklilasmasinda goriilmektedir (Huehn, ve ark., 2009;
Wilson, ve ark., 2009). Bu tir immiin yamt hiicreleri,
otoimmdtinite ve alerji ile iliskilidir ve onceki cevresel
maruziyetlerin uzun stireli hticresel hafiza olusturarak
hastaligin kroniklesmesinin gelisiminde merkezi bir rol
oynayabilir.  Interferon-y  geninin  promotoriindeki
metilasyon derecesi, T yardimc tip 1 (TH1) soyuna
bagliligin bir belirteci olarak tanimlanmustir (Fitzpatrick, ve
ark., 1999). Dolayisiyla, immiin yanita 6zgii bir hiicre
turtinde, epigenetik degisiklikler onemli hticre kaderi
“kararlarmni” belirleyebilir ve bu durum muhtemelen
hastalik tizerinde etkili olabilir. Bu bulgular goz ontine
alindiginda, epigenetik imzalar belirli prenatal cevreler icin
biyobelirtecler ~olarak hizmet edebilirken, GWAS
calismalar1  biyolojik olarak onemli degisiklikleri
belirleyebilir (Janson, ve ark., 2011; Laird, PW, 2010).

Ancak yukarida belirtilen hedeflere ulasmak igin,
olumsuz olaylar veya c¢evresel maruziyetlerle iliskili
prenatal donemde indiiklenen epigenetik imzalarin
guvenilir bir katalogunun elde edilmesi gerekmektedir.
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Cevresel etkinin nasil 6rneklenecegini belirlemek, gen-
cevre etkilesimleri arastirmalarmnin karsilastig1 en biiytik
zorluklardan biridir. Ayrica, bu imzalarin hastaligin
patogenezi ile nedensel bir iliskisi olduguna dair saglam
kanitlar elde etmek de O©nemli olacaktir. Genomik
analizlerde oldugu gibi, epigenetik iliskilerin genel bir
Ozetini elde etmek, hastalik fenotipi hakkinda daha ayrintili
bilgi, 6zellikle baslangictan kroniklige kadar olan zamansal
degisimleri iceren veriler gerektirecektir.

Kronik inflamatuar hastaligin altinda yatan hiicresel
mekanizmalar iizerine yapilan arastirmalarin ana odak
noktalarindan biri, doku-gevre araytiiztidir (Nathan and
Ding, 2010). Ozellikle bagirsak ve solunum yollarmi
kaplayan mukozada, konak savunmasi ile kontrolstiz ve
coziilemeyen inflamasyon arasinda hassas bir dengenin
saglanmas1  gerekmektedir. Bu alanda  ©nemli
ilerlemelerden biri, inflamatuvar bagirsak hastaliklarmin
(IBD) patogenezinde endoplazmik retikulum stresi, otofaji
ve mikrobiyal algilamanin roliiniin anlagilmasidir (Kaser,
ve ark. 2010). Katlanmamis protein yaniti (unfolded
protein response), endoplazmik retikulumdan cekirdege
uzanan ve katlanmamis veya yanlis katlanmis proteinlerin
neden oldugu stresi hiicreden uzaklastirmay1 hedefleyen
bir yoldur.

Farelerde bu yola miidahale edilmesi (6rnegin,
transkripsiyon faktorti Xbpl'i kodlayan genin devre disi
birakilmasi) IBD benzeri bir fenotiple sonuglanir (Kaser, ve
ark., 2008). Daha ayrintili analizler, bagirsak epitelinin
Paneth hiicrelerinden ve daha az olgtide de goblet
hiicrelerinden yoksun oldugunu gostermistir. Bunlar en
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fazla salgi yapan hiicre tipleridir ve bu nedenle
endoplazmik retikulum stresine en duyarli olanlardir.
Paneth  hiicrelerinin  biyolojik  islevlerinden  biri
antimikrobiyal peptitler salgilamaktir. Dolayisiyla, Paneth
hiicrelerinde endoplazmik retikulum stresi kontrol
edilemediginde, bu hiicreler cevrelerine uygun sekilde
yanit veremez veya mikrobiyal ortami yonetme rollerini
yerine getiremezler. Toll-like reseptorler 2 ve 4 araciligiyla
Xbpl aktivasyonu, endoplazmik retikulum stresi ile
mikrobiyal algillama arasindaki sinyallemeyi birbirine
baglar; bu da hiicresel stres mekanizmalarinin bagirsak
inflamasyonunda rol oynadig fikrini destekler (Garrett, ve
ark., 2010; Martinon, ve ark., 2010).

Inflamatuvar bagirsak hastaliklar1 icin birgok
genetik risk faktorti Paneth hiicresinde birlesmektedir.
Ilging bir sekilde, bu tiir risk alellerinden biri olan Atg1611,
otofaji stirecinde rol oynayan ve Crohn hastaligiyla iliskili
bir molekiilii kodlamaktadir. Ancak bu hastalik fenotipinin
ifade edilmesi igin cevresel bir tetikleyici gereklidir
(Cadwell, ve ark. 2010). Duyarli hiicreler noroviriisle
enfekte oldugunda bu  hiicreler anormal ve
hiperinflamatuar hale gelirler, ancak bu durum kronik bir
inflamasyona dontismez. Bu durum, hastaligin baslamas:
ve kronik inflamatuar bir fenotipe ilerlemesi icin en az iki
gen-cevre etkilesiminin gerekli oldugunu gostermektedir.
Buna ek olarak, beslenme faktorleri de hastalik riskini
etkileyebilir. Ornegin, deneysel ileitte, ltiiminal demir bir
risk faktori olarak tanimlanmistir. Bu durumda, demirin
hedef aldigi mekanizmalar, epiteldeki endoplazmik
retikulum stres mekanizmalar1 ve mikrobiyal cevredir.
Liminal demir, mikrobiyal homeostazdaki degisiklikler
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yoluyla epitel hiicrelerinde stresle iliskili apoptozu
dogrudan tetikleyebilir. Bu durum, endoplazmik
retikulum stresi ve mikrobiyal kompozisyonun
inflamasyon gelisimiyle baglantili oldugunu
gostermektedir (Werner, ve ark., 2011).

Transkripsiyon faktorii NF-kB, genis bir yelpazedeki
hastalik stirecleriyle iliskilidir (Pasparakis, M., 2009).
Farelerin bagirsak epitelinde NF-kB'nin dokuya o6zgi
aktivasyonu spontan kolite yol agmaktadir (Nenci, ve ark.,
2007). Ancak, bu genetik etkinin bagirsak mikrobiyotasiyla
bagimli oldugu gozlemlenmistir, ¢linkii steril kosullarda
yetistirilen fareler saglikli kalmaktadir. Bu durum, hastalik
fenotipinin ifadesinin, biiytik olasilikla bagirsak epitelinin
mikrobiyal ¢evreye yanitini iceren gen-cevre etkilesimleri
tarafindan belirlendigini ortaya koymaktadir.

Deneysel ve klinik karmitlar, inflamasyonun veya
cesitli dokulardaki inflamatuar sinyal yanitinin, obeziteyle
iliskili instilin direnci, glukoz intoleransi ve endotelyal
disfonksiyon gibi degisimlerin gelisimiyle baglantili
oldugunu acikca gostermistir (Hotamisligil and Erbay,
2008). Baz1 yag asitleri, dogal immiin sisteminin patern-
tanima reseptorleri araciligiyla inflamatuar yollar:
dogrudan aktive eder ve bu duruma paralel olarak, Toll-
like reseptor 4 eksikligi olan farelerin, sistemik lipid
inftizyonunun instilin sinyalini baskilamasma kars1 buytik
olctide korundugu gortilmiistiir (Shi, ve ark., 2006). Ayrica,
endoplazmik retikulum stresiyle iliskili mekanizmalar,
inflamasyon ile insiilin direnci ve glukoz intoleransmin
gelisimi arasinda mekanik bir baglanti olarak 6ne ¢cikmakta
ve metabolik hastaliklar ile immitin aracili hastaliklarin
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ortak hiicresel mekanizmalar paylastigin1 gostermektedir
(Nakamura, ve ark., 2010).

3. KRONIK INFLAMATUAR HASTALIKLAR
ICIN EKSTRINSIK MEKANIZMALAR

Inflamatuvar bagirsak hastaliklar1 (IBD), tip 1
diyabet ve astim gibi inflamatuar hastaliklarin prevalans:
keskin bir sekilde artmistir ve bu hastaliklarmn yayilima,
beslenme, hijyen ve cevresel mikrobiyal bilesenlere
maruziyet gibi yasam tarzi faktorlerini takip ediyor gibi
goruinmektedir (Sekil 2). Ekzojen degiskenler, kronik
inflamatuar  bozukluklarin intrinsik ~mekanizmalar1
tizerinde belirgin bir etkiye sahiptir (Ehlers and Kaufmann,
2010). Ornegin, tip 1 diyabetin obez olmayan diyabetik fare
(NOD) modelinde, belirli patojen icermeyen kosullar
altinda yetistirildiklerinde diyabetin kiimiilatif insidansi
disi farelerde erkek farelere gore daha ytiksektir (Wen, ve
ark., 2008). Ancak, NOD fareler tamamen germ icermeyen
kosullarda yetistirildiginde, bu cinsiyet farki ortadan
kalkmaktadir. Dahasi, germ igcermeyen kosullarda
yetistirilen NOD farelerde, tek bir kommensal bakteri
turtine erken maruz kalma, tip 1 diyabete kars: koruma
saglamaktadir. Bu durum, mikrobiota maruziyetindeki
farkliliklarin, patolojik bir fenotipin ortaya ¢ikisim
belirleyen cinsiyet gibi intrinsik faktorlerle etkilesimlerini
degistirdigini gostermektedir. Benzer kanitlar, IBD ile
iliskili hayvan modellerinden elde edilmis olup, hastaligin
baslamasinin kommensallerin varligina bagh oldugunu
gostermektedir (sartor, RB., 2008). Hging bir sekilde,
bagirsak mikrobiyotasinin hastalik gelisimi {izerindeki
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etkisi tek yonlti degildir; bagisiklik sistemi ve mikrobiyom
arasinda, bagirsak homeostazinin korunmasinda karsilikli
bir iletisim oldugu tespit edilmistir (Slack, ve ark., 2009).
NOD farelerinin mikrobiyomunun diyabete direncli
tfarelerde (NOR) bulunandan farkli oldugu gosterilmistir
(Neu, ve ark., 2010). Bu genotip farkliliklarinin mikrobiyal
ortami1 tam olarak nasil etkiledigi hentiz belirlenmemistir,
ancak Toll-like reseptor 5 eksikligi olan farelerde metabolik
sendrom gelisimi i¢in benzer bulgular bildirilmistir (Vijay-
Kumar, ve ark. 2010). Genetik konak faktorlerine bagl
olarak degiskenlik gosterdigi anlasildigindan, bagirsak
mikrobiyotas1 i¢in “komensal” ve “fakiiltatif patojenik”

mikroorganizmalarin yeni bir siniflandirmasinin yapilmasi

gerekmektedir.
Crohn, Ulseratif kolit
enfeksiyon, kanser
y 9

r i -

b
-\ R4 "[ inflamasyon ]

. 5

T

Norodejeneratif ' . . .
Ractalikar ﬁ Otoimmunite, alerji ]
=
’I
Metabolizma | W
{ ‘v' \
Obesite, instlin direnci,
tip 2 diyabet, ateroskleroz

Sekil 2. Hastaligin baslamasi ve/veya devam etmesinde temel
etken olarak cesitli hedef organlarda inflamatuvar siireclerle
seyreden metabolik ve immiin aracil1 patolojiler (Renz, ve
ark., 2011). Ekstrinsik ve intrinsik olaylar (kirmizi) hastaligin
(siyah) ortaya ¢ikmasina yol agar.
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Dizileme teknolojileri, gen-cevre etkilesimlerine
yonelik arastirmalarda yeni bir ¢igir agmustir; ozellikle,
viicut ytizeylerinde yasayan mikrobiyotanin kronik
hastaliklar tesvik etme ve bunlara kars:t koruma saglama
konusundaki rolii tzerinde durulmaktadir MetaHIT
Konsorsiyumu gibi isbirlik¢i aglar tarafindan olusturulan
insan bagirsak mikrobiyomu icin referans gen setleri,
inflamatuvar bagirsak hastaligi (IBD) ve obezite gibi
hastaliklarla bireysel bakteri tiirleri arasindaki iliskileri
belirlemek i¢in halihazirda kullanilmaktadir (Qin, ve ark.,
2010). Ancak gelecege bakildiginda, bircok zorlugun
tistesinden gelinmesi gerektigi aciktir. Organa ozgi
cekirdek mikrobiyomlarin  (6rnegin, solunum ve
gastrointestinal yollar) tanimlanmas: ve hastalikla ilgili
degisikliklerin belirlenmesi, dogal mikrobiyal ekosistem
acisindan terapotik seceneklerinin ele alinmasi igin hayati
gorinmektedir. Ayrica, mukozal kommensallerin biiyiik
bir kisminin kiilttire edilememesi durumunda islevselligin
belirlenmesi ve hayvan modellerinde nedenselligin
mekanik olarak ortaya konmasi gibi konular da kritik 5nem
tasimaktadir.  Mikroorganizma-konak  etkilesimlerini
normal ve hassas genetik altyapilarda anlamaya yonelik
gelecekteki  calismalarda,  gnotobiyoloji  (germden
arindirilmis veya spesifik mikroorganizmalarla inokiile
edilmis organizmalarin calisilmasi) dahil olmak tizere
hastalikla ilgili tanimlanmis mikrobiyal ekosistemlerin
kullanimi gerekli hale gelecektir. Ayrica, bu tiir calismalar
icin gerekli biyoinformatik analizler, genom ¢apinda veri
analizleri kadar karmasik olacaktir.

Solunum yolunun biiytk oOlgtide steril bir viicut
bolgesi olduguna dair yaygin algiya ragmen, solunum
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yollar1 (akcigerler dahil) tizerinde yapilan mikrobiyal
ornekleme, buradaki bakteri sayisiin st bagisak
bolgesiyle benzer oldugunu gostermistir. En yaygin tiirler,
solunum yolunun anatomik seviyesine (6rnegin, orofarinks
ve akcigerlerin {ist loblar1) bagli olarak farklilik
gostermektedir. Saglikli bireylerin solunum yolundaki
mikrobiyota ile astim veya kronik obstriiktif akciger
hastaligt (KOAH) gibi solunum yolu inflamatuar
bozukluklara sahip hastalarm mikrobiyotasi
karsilastirildiginda, hem yetiskinler hem de c¢ocuklar icin
belirgin farkliliklar go6zlemlenmistir. Ornegin, solunum
yolu hastalig1 olan kisilerde, saglikli bireylere gore daha
tazla bilinen solunum patojeni bulunmustur. Buna karsilik,
anaerobik ttirler saglikli solunum yollarinda ¢ok daha
yaygin goriinmektedir (Renz, ve ark., 2011).

llging bir sekilde, insan bagirsaklari, deri ve vajina
gibi konaga ¢zgti mikrobiyal topluluklar, karasal veya
deniz ortamlarindan alman o¢rneklere kiyasla ¢ok daha
gucli filogenetik kiimelenme gostermektedir (Costello, ve
ark., 2009). Bu durum, viicudun her bir bélgesinin,
goriintiste daha filogenetik olarak homojen bir cevreden
hangi bakterilerin secildigini belirleyen kendine 6zgti bir
ekolojik nis temsil ettigini gostermektedir. Insan
mikrobiyomunun ayrmtili mekansal tanimini elde etmek,
gelecekteki arastirmalar icin ©nemli bir zorluk olarak
gortilmektedir. Bununla birlikte, erken yasamda
mikrobiyal maruziyetin kronik hastalik riskine olan etkisini
anlamada onemli ilerlemeler kaydedilmistir. Hayvanlarla
birlikte ciftliklerde yasayan ailelerde dogan cocuklarin
alerji ve astim riski cok daha duisiiktiir ve bu etkinin, maruz
kaldiklar1  gevresel —mikroorganizmalarin ve yem
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bilesenlerinin cesitliliginden kaynaklandig:
disiintilmektedir (Von Mutius and Vercelli, 2010). Ilging
bir sekilde, bu koruma dogum o6ncesinde baslamaktadir;
anne adaylarinin birden fazla ¢iftlik hayvani tiirtine maruz
kalmasmin  kiimitilatif bir etkiye sahip oldugu
gortilmektedir. Dogum o©ncesi mikrobiyal maruziyetin
etkisini incelemek icin bir dogum kohortu (EFRAIM
kohortu) tizerinde galismalar devam etmektedir.

Cevresel maruziyetin degerlendirilmesi, etkilerin
olctilebilirligi ile sinirlidir. Degiskenlerin daha ayrintili bir
sekilde belirlenmesi icin dogrulanmis yontemlerin eksikligi
oldukca fazladir. Insan bagirsak mikrobiyomunun
dizilenmesi, mikrobiyom-genislikte iliski ¢alismalar1 icin
umut vaat etse de, cevrenin biitiiniiyle ilgili bdyle bir
yaklasim miimkiin degildir. Beslenme gibi goriintiiste basit
bir alanda bile, bireysel gida tiiketimine iliskin dogru ve
givenilir bilgi elde etmenin zor oldugu tecriibelerle
kanitlanmistir.  Bu nedenle, ¢evrenin dogru sekilde
orneklenmesi icin paradigmalar gelistirmek gereklidir.
Hangi cevresel faktorlerin 6rneklenmesi gerektigini, bunun
ne zaman ve nasil yapilacagin belirlemek icin caba sarf
edilmelidir.

Genetik ve epigenetik verilerin cevresel ve biyolojik
orneklerin dikkatli bir sekilde toplanmasiyla birlestirilmesi,
iyi tasarlanmis kohort calismalari araciligiyla hastaligin
intrinsik ve ekstrinsik mekanizmalar1 arasindaki iligski
hakkinda ©nemli ipuclar1 saglayabilir. Ancak, bu tir
yaklasimlar1 genisleterek icine gomdiilti bir mekanistik
bilesen eklenmesi gerekmektedir. Ornekler ve veriler elde
edildikce, deneysel arastirma gruplariyla yakin is birligi
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yapilmasi, epidemiyolojik calismalarin agik  fikirli
yaklasimini korurken hipotezlerin daha erken bir asamada
test edilmesine olanak taniyabilir.

4. TEDAVI VE ONLEME

Kronik enflamatuvar hastaliklarin temelindeki
intrinsik ve ekstrinsik mekanizmalar hakkinda ortaya ¢ikan
bilgiler, insan ve hayvan sagligina fayda saglayacak sekilde
kullanilmalidir. Bu durum biiytik bir zorluk teskil etse de,
cevresel etkilerin hastalik kronikligine gegisi belirlemesine
dair icgoriiler, yeni terapotik hedeflerin belirlenmesine
yardimc1  olacaktir.  Ayrica, yasamin ilerleyen
donemlerinde kronik inflamatuvar hastaliga neden olan
veya bu hastaliga karsi koruma saglayan ekstrinsik
degiskenlerin tanimlanmasi, onlemeye yonelik gercekci
umutlar sunabilir.

Arastirma ve klinik gelisim arasinda bircok hastalik
alaninda bir bilgi boslugu oldugu tespit edilmistir.
Ornegin, Crohn hastaliginda bircok ilag gelistirme,
patogenezde merkezi bir rolii oldugu dustintilen THI1
aracili bagisiklig1 hedef almistir. Ancak, bagirsaktaki Nod2
patojen reseptoriiniin roliiniin netlesmesi, dogustan gelen
bakteriyel bilesenlerin taninmasi ve islenmesindeki
bozukluklarmn o6nemini vurgulamis ve bunun Crohn
hastaligin1 nasil etkileyebilecegini ortaya koymustur.
Ayrica, yardimci T hiicrelerinin TH17 alt kiimesi, Crohn
hastaligindaki inflamasyonun onemli bir araci olarak
tanimlanmistir. TH17 hiicrelerinin gelisimi, hem genetik
varyantlar hem de bakterilerden tiireyen tetikleyicilerle
iliskilidir (Brand S., 2009). Bu durum, arastirmalarin klinik

17



Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

gelisime c¢evrilmesinin daha verimli hale getirilmesi
gerektigini gostermektedir (Xavier and Podolsky, 2007).

Hedeflerin tanimlanmas: ve gelistirilmesi, mevcut
hastalik fenotipleri ve bireysel duyarlhilikla ilgili bilgilerin,
tek bir etkili farmakolojik hedef arayisim1 destekleyip
desteklemedigi sorusunu giindeme getirmektedir (Barnes
PJ, 2010). Bunun bir 6rnegi, astim tedavisi i¢in yeni ilaclarin
gelistirilmesidir. Interlokin 13 (IL-13), TH2 farklilasmasin,
hava yolu inflamasyonunu ve asir1 duyarhilig:
etkileyebilme yetenegi temelinde astimda ©nemli bir
terapotik hedef olarak tanimlanmistir. IL-13'tin 6nemi,
alerjen kaynakli TH2 aracili hava yolu inflamasyonu ve
yeniden sekillenme modelleriyle yapilan  cesitli
yaklasimlarla gosterilmistir. Ancak, insanlarda yapilan
klinik denemelerin sonugclar1 hayal kiriklig1 yaratmustir.
Daha ileri alt grup analizleri, IL-13 hedeflerinin up-regtile
edildigi, daha fazla bronsiyal asir1 duyarhlik gosteren ve
kortikosteroid tedavisine iyi yamt veren “TH2-ytiksek”
yanit verenler ile “TH2-duisiik” bireyler dahil olmak tizere
asttmin birka¢ ana alt fenotipini ortaya koymustur. Bu
veriler, hedefe duyarl hasta alt gruplarmi tanimlamak icin
hticresel ve molekiiler karakterizasyon ile fenotiplerin
belirlenmesinin ~ gerekli  oldugunu  gostermektedir
(Schachter and Neuman, 2009).

Gelecekte, hastalik simiflandirmasindaki fenotip
cesitliligi hakkinda c¢ok daha fazla bilgiye ihtiyag
duyulacaktir. Bu, iyi tanimlanmis hasta gruplarinin “derin
fenotiplemesi” ile saglanacaktir. Buna paralel olarak,
terapotik miuidahalelere uygun hiicresel ve molekiiler
sinyal kaskadlarmni belirlemek icin kullanilan deneysel
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modeller, hastalik fenotipini yeterince yansitmalidir. Bu
nedenle, hem hasta secimi kriterleri hem de hayvan modeli
tercihleri, kronik inflamatuar hastaliklarin daha iyi
siniflandirilmasina bagl olacaktir (Holgate, ST, 2010).

Probiyotikler, sagligi destekleyici etkileri oldugu
distiniilen canli bakteri suslaridir ve kronik inflamatuar
hastaliklarin 6nlenmesinde potansiyel bir yontem olarak
btuytik ilgi gormektedir. Ancak, bazi bagirsak
enfeksiyonlarmin tedavisinde probiyotiklerin etkinligini
destekleyen 6nemli veriler bulunmasina ragmen, alerjiler
gibi kronik inflamatuar hastaliklarin 6nlenmesinde
probiyotiklerin etkinligine iliskin kanitlar tutarsizdir
(Johannsen, and Prescott, 2009; Kopp and Salfeld, 2009).
Yeni astim tedavilerine yonelik klinik calismalarla benzer
sekilde, dogru biyolojik degiskenlerin tanimlanmasi
burada da 6nemli bir zorluk teskil edebilir. Ayrica, aym
tirden dahi olsa, her probiyotik susunun benzersiz oldugu
artik iyi anlasilmistir; oysa su ana kadar elde edilen
sonuclarin ¢ogu farkli suslarla gerceklestirilmistir.
Gunumiizde belirgin saglk yararlar1 kamtlanmadan
pazarlanan  birgok  bakteri  bulunmaktadir.  Yeni
dtizenlemelerin bu tiir etkilerin yam1 sira probiyotik
suslarinin gtivenliginin de kamitlanmasimi gerektirmesi
umut edilmektedir. En biiytik zorluklardan biri, hastalikla
iliskili olarak konak mikrobiyotasindaki degisiklikleri
tanimlamaktir. Farkli bakteri suslar: ile bunlarm bagirsak
epiteliyle etkilesimleri arasindaki iliski bu baglamda
onemlidir (Salminen, ve ark., 1998). Baska bir yaklasim ise
genetik olarak miihendislik yapilmis probiyotiklerin
gelistirilmesidir; ©Ornegin, tolerojenik sitokin IL-10"u
eksprese eden genetik olarak degistirilmis Lactococcus lactis
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gibi. Farelerde tilseratif kolit modellerinde bu ytntemle
stiregelen inflamasyonun baskilandig1 gosterilmistir. Diger
bir potansiyel tedavi hedefi tip 1 diyabettir. NOD
tfarelerinde yeni baslayan diyabet {izerinde yapilan
calismalar, bu rekombinant mikrobiyal susun proinstilin ile
kombinasyonunun, tedavide kullanilan CD3 antikoru
dozunu etkili bir sekilde azalttigin1 ve bu antikora bagh
potansiyel  toksisiteyi  smirladigini = gostermektedir
(Rottiers, ve ark. 2009). Bir diger zorluk ise tutarh
dozlamadir. Hem genetik olarak degistirilmis hem de
dogal olarak olusan probiyotiklerin yasam kabiliyetini ve
dolayisiyla doz  kontrolinti  belirleyen  biyolojik
degiskenlerin tanimlanmasi icin dikkatlice kontrol edilen
calismalara ihtiyag vardur.

Emzirme, yavrularin hiicresel ve molekiiler
homeostazini anne ortami araciligiyla diizenlemenin dogal
bir yoludur. Pasif koruma saglamanin 6tesinde, bagisiklik
ve metabolik olgunlasmay1r dogrudan etkileyen bircok
hiicresel ve molekiiler bilesen tanimlanmistir. Emzirmenin
yasamin ilerleyen donemlerinde daha duisiik obezite riski
ile iliskili oldugu gosterilmistir. Obezite riski, emzirme
suresinin yaklasik 7 aya kadar uzamasiyla azalmaya
devam eder. Emzirme ayrica daha yavas kilo alimi ile
iligkilidir. Buna karsilik, hizli kilo alimi, okul caginda ve
yetiskinlikte obezite riskini 2-3 kat artirmaktadir. Bu
koruyucu etkinin, muhtemelen anneden bakteri transferi
ile etkilenebilen bagirsak mikrobiyota profiliyle baglantili
olduguna dair bulgular mevcuttur. Ayrica, bebeklere
verilen probiyotiklerin obezite gelisimini onleyici etkisi
olabilecegi saptanmistir. Mikrobiyotanin yam sira, protein
alimi da 6nemli bir rol oynayabilir, ¢tinkii formiil mama ile
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beslenen bebeklerin protein alimi, anne siitiiyle beslenen
bebeklere gore cok daha ytiiksektir. Hayatin ilk 12 ayinda
daha dustik protein alimi, 24 aylik takip stiresinde daha
distik viicut kitle indeksi ile anlamli bir sekilde iliskilidir.
Bu, anne siittintin besin bilesiminin 6nemini vurgulayan
onemli bir ornektir (Renz, ve ark., 2011; Koletzko, ve ark.,

2009).

5. SONUC

Gelecekteki arastirmalar, diyet degisikliklerinin
obeziteyle iliskili tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar
ve TH2 aracili alerji gibi hastaliklarin gelisim riskini
dogrudan veya dolayli olarak ne ¢lgtide etkileyebilecegini
belirleyecektir. Beslenme ve c¢evresel degiskenlerin
bagirsak mikrobiyotasi ve bagisiklik sistemi {izerindeki
etkilerini daha iyi anlamak Onem tasiyacaktir. Ayrica,
genetik yatkinligin rolii dikkate alindiginda, bu hastalik
alanlarinda yapilacak spesifik miidahalelerden kimlerin
fayda gorecegini belirlemek kritik olacaktir. Genom ve
metagenom capinda iliski calismalariyla karakterize edilen
hipotez tireten arastirmalar, dogrulanmas: gereken biiytiik
miktarda veri ortaya c¢ikarmaktadir. Bu dogrulama,
yukarida belirtilen hastalik gelisiminin intrinsik ve
ekstrinsik mekanizmalarmi dikkate alan deneysel hayvan
modelleri ile yapilmalidir. Bu, intrinsik ve ekstrinsik
hastalik degistiricilerinin gesitli modiillerinin bir araya
getirilmesiyle iyi tanimlanmais (alt)fenotiplerin
olusturulmasi yoluyla gerceklestirilebilir. Bu yaklasim
"sentetik makrobiyoloji" olarak adlandirilabilir.

21



Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

Gelecekteki temel zorluk, bu yaklasimlardan
maksimum fayda saglamak ve etkili tedavi ve onleme
stratejilerinin belirlenme olasiligini artirmaktir. Bunun igin,
dogru hastalik hedeflerinin en uygun modelde analiz
edildigi ve potansiyel tedavilerin klinik deneyler
araciligryla dogru hastalarda test edildigi tarafsiz, ytiksek
verimli translasyonel arastirmalara ihtiyag vardir.
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KRONIK HASTALIKLARDA GENETIK
DANISMANLIK VE ONEMI

Zuhal ALTINTAS?

1. GIRIS

Kardiyovaskiiler hastaliklar, kanser, diyabet, kronik
akciger hastaligt ve osteoporoz gibi yaygmn kronik
hastaliklar, cevresel maruziyetler, enfeksiy6z ajanlar ve
diyet ve egzersiz gibi kiiltiirel ve davramissal faktorleri
iceren genetik ve genetik olmayan faktorlerden
kaynaklanir ve halk saglig1 tizerinde onemli etkileri olan
yiiksek prevalansli hastaliklardir (Scheuner & Dhar, 2018).
Genlerin kronik hastalik yatkinliginda rol oynadig1 ve
yaslanmaya katkida bulundugu bilinmektedir.

Diinya niifusu yaslandikca, ©nde gelen olim
nedenlerinden olan basta kanser ve kalp hastalig1 gibi
karmasik kronik hastaliklardan oliim orani giderek
artmaktadir. Kronik hastaliklarin nedenlerine yonelik
arastirmalarda, genetik faktorlerin de goz Ontinde
bulundurulmasi gerekmektedir. Klinik ortamlarda genetik
testlerle ilgili teknolojideki ilerlemeler, hem sitogenetik
hem de molekiiler genetik testler i¢cin son on yilda hizla
artmaktadir. Bu nedenle, bu genetik testler ve genomik
tip, kesin taninin konulmasina yardimci olacak onemli
araglardir (Yang ve ark., 2014).

1 Dr. Ogr. Uyesi, Mersin Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik AD.,
altintaszmert@mersin.edu.tr, ORCID: 0000-0001-9805-6624.
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Insan Genom Projesi, kalitsal bozukluklardan
sorumlu mutant alel/alelleri tasiyan bireylerin hastalik
ortaya ¢ikmadan once tespit edilmesi icin yeni ufuklar
agmistir. Bu gelismeler, insan kromozomlarindaki
anormallikleri analiz ederek, hamileligin ilk {ic aymnda
(prenatal) belirli bozukluklar1 analiz etme olanaklar
saglayarak ve yiiksek riskli popiilasyonlarda belirli
hastaliklar icin tarama programlar1 baslatarak kalitsal
bozukluklar1 tanimlama olanaklarmmi  genisletmistir
(Clarke, 1993). Gintimiizde eriskin baslangichh yaygin
hastaliklarin Mendelien formlar1 icin genetik testler
giderek daha fazla kullanilmaktadir. Genetik test
sonuglari, yaygin hastaliklarin teshis, tedavi ve onleme
yetenegini  gelistirerek saglik sonuclarmi etkileme
potansiyeline sahiptir (Ramos ve ark., 2014). Tiptaki
tedavi, standart kilavuz tedavisinden daha spesifik ve
etkili olan, en az yan etkiye sahip olan ve bireyler igin
gereksiz arastirmalar1 ve tedavileri onleyen hassas tibba
dontusmiistiir (Ginsburg & Phillips, 2018). Hassas tibbin
amact herkes icin daha iyi saglig1 tesvik etmektir. Bu
nedenle, klinik tamima ve/veya spesifik genetik testler
kullanarak dogru kesin taniy1 almak baslangi¢ noktasidur.

Genetik bilginin genel amagcli diger tibbi verilerden
niteliksel olarak benzersiz oldugu ve bu nedenle benzersiz
sosyal, psikolojik, yasal ve etik sorunlari gitindeme
getirdigi gortisti yillardir tartisilmaktadir (Witt & Witt,
2016).

Genetik bozukluklarin veya kronik hastaliklarin
genetik bilesenlerinin teshis edilmesi stirecinde ¢ok sayida
genetik bilgi toplanir. Bunlar, genetik bozukluklar1 /
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bilesenlerini kalitsal olmayan tibbi durumlardan belirgin
sekilde aywran kisisel, ailevi ve sosyal nitelikte ciddi
sonuglara neden olur (Bennett, 2010). Ailevi olmasi
nedeniyle, genetik tam1 bircok bireyin giinliik yasamim
derinden etkileyebilir. Genetik danismanligin temel odagy,
genetik rahatsizliklar1 olan hastalar1 ve aileleri korumak
ve insan genetigi alanmnin etik yonleriyle basa ¢ikmanin
saglik politikasini ve ilkelerini belirlemektir.

Dogru bir taniya ulasmak hayati 6nem tasir ¢tinkii
hastanin kalan yasam stuiresinde o6nemli olumlu
degisiklikler saglayabilir Tan1 sadece hastalarin kendileri
icin degil, ayn1 semptomlara sahip olan aile tiyeleri icinde
onemlidir. Hastaligin bir tedavisi olmasa da, bazi
durumlarda genetik danismanlik ve uygun testler yoluyla
hastaligin bir sonraki nesile aktarilmasimi onleme firsati
vardir. Bu nedenle genetik danisma biraz farkl bir hasta-
doktor iligkisidir. Genetik tarama ve genetik testin farkl
ama¢ ve hedefleri olan iki farkli terim oldugu
unutulmamalidir. Etkilenen bireyler profesyonel tavsiye
almak icin genetik testten gecerler (tami testi). Bununla
birlikte, asemptomatik bireyler, herhangi bir mutasyonu
ve potansiyel hastalik riskini belirlemek icin genetik
taramay1 tercih edebilir. Bu amacla, baz1 kalitsal genetik
rahatsizlik icin presemptomatik ve prediktif genetik testler
kullanilmaktadir. Presemptomatik ve prediktif genetik
test terimleri; dogumdan sonraki donemde semptomlarin
ortaya ¢tkmasindan once genetik bir mutasyonun tespit
edilmesi saglayan testleri ifade eder. Bazi durumlarda,
bireyler ailelerinde birden fazla etkilenmis birey olmasi
nedeniyle belirli bir taniya zaten asinadir. Genetik
danismanlik, tam sonuglara ulasimasimni saglayabilir,
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ailenin anlayismni gelistirebilir ve risk altindaki aile
tiyelerinin 6ngoriicti test gibi alternatiflere sahip olmasina
izin verebilir. Genel olarak, genetik damismanlik somatik
degisiklikler icin degil, kalitsal (germline) mutasyonlar
icin Onerilir.

2. AMACLARINA GORE GENETIK TESTLER
2.1. Prediktif Genetik Test

Prediktif genetik test; hastaliga ait bulgularn
olamayan bir kiside gelecekteki hastalik riskini tahmin
etmek icin planlanan testlerdir (Evans ve ark., 2001). Kan
sayimi veya goriintiileme calismasi gibi geleneksel bir
tibbi tami testi, hastanin mevcut durumu hakkinda bilgi
saglar. Prediktif genetik test; bize yalmizca gelisebilecek
veya gelismeyebilecek gelecekteki bir durum hakkinda
bilgi verir. Belirlenen risk, her zaman yalnizca belirli bir
durumun gelisip gelismeyecegi konusunda degil, ayni
zamanda ne zaman ortaya cikabilecegi ve ne kadar
siddetli olacag1 konusunda da onemli bir belirsizlik icerir
(Burke, 1997a; Burke, 1997D).

Prediktif genetik testler genellikle daha fazla
belirsizlik 6gesi tasir: risk altinda olan bireyler icin mevcut
miidahaleler genellikle test edilmez ve 6neriler sonuglarin
gozlemlenmesinden  ziyade  varsayilan  faydaya
dayanabilir. Prediktif genetik testler genellikle aile tiyeleri
icin dogrudan etkilere sahiptir.

Akrabalar icin duyulan endise, boyle bir teste
girmek isteyen bir hasta icin 6nemli bir motive edici faktor
olabilir; boyle bir test yaptirmak isteyen bir hasta igin
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onemli bir motivasyon faktorii olabilir. Bununla birlikte,
bazi aile tyeleri, genetik riskleri hakkinda bilgi sahibi
olmak istemedikleri icin test yaptirmaya kars1 ¢ikabilirler.
Bu nedenle prediktif genetik testin faydasi, kimin bakis
acisinin dikkate alindigina bagli olacaktir (Evans ve ark.,
2001). Multipl endokrin neoplazi tip 2 (MEN 2), RET
proto-onkogenindeki mutasyonlardan kaynaklanan nadir
goriilen otozomal dominant bir hastaliktir ve tiroidin
mediller karsinomu (MTC) gelisimi igin ytiksek risk
icerir. MEN2'li bir bireyin her cocugunun RET patojenik
varyantmi miras alma olasiligr %50'dir. RET patojenik
varyant: etkilenen bir aile tiyesinde tanimlandiktan sonra,
risk al inda olan asemptomatik aile tiyelerinin prediktif
genetik testi ve MEN2 i¢in dogum oncesi ve implantasyon
oncesi genetik test miimkiindiir. Profilaktik tiroidektomi,
tanimlanmis bir germ hattt RET patojenik varyant: olan
bireyler igin birincil koruyucu 6nlemdir (Cohen & Moley,
2003; Kloos ve ark., 2009). Multipl endokrin neoplazi tip
2'ye sahip ve tiroidektomi yapilmis ¢ocuklari, yapilmamais
cocuklarla karsilastiran calismalar, bu tiir ameliyatlarin
kanserden oOlme olasiigimmi azalttiginmi gostermektedir
(Wells & Skinner, 2009). Prediktif genetik test, ameliyattan
fayda gorecek kisileri belirlemeyi miimkiin kilar. Bu
ornek, ongorticti genetik testin saghga zararhh bir klinik
sonucu gliclii bir sekilde ongordiigti ve etkili bir erken
miidahalenin mevcut oldugu durumlarda yiiksek fayda
sagladigini  gostermektedir. Gercekten de, multipl
endokrin neoplazi tip 2 igin bu tur testler risk altindaki
bireyler icin kabul gormiis bakim standardidir (Stratakis &
Ball, 2000). Prediktif genetik testlerle belirlenen bazi
hastaliklar igin spesifik tedaviler veya miidahaleler mevc
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utken, diger hastaliklar simdiye kadar tedavi edilemez
veya Onlenemez olarak kalmaktadir; bu da farkh
sorumluluk  bi¢imlerini tetiklemektedir. =~ Toplumsal
cinsiyet, risk iletisimi ve aymi zamanda bir aile tiyesinin
hastaliginin baslamasiyla gerekli hale gelebilecek bakim
sorumluluklar1 acisindan ahlaki sorumlulukla da siklikla
kesismektedir (Wohlke & Perry, 2019). Gelisen tibbi
teknolojiler ve genetik bilgi edinmeye yotnelik toplumsal
ilginin artmasmin ardindan, yiiksek riskli olmayan
ailelerde de aile yapilar1 ve iligkiler 6nemli bir rol
oynamaktadir. Ornegin, cocuklarin veya diger aile
tiyelerinin test edilmesi genetik bilginin gizliligini ve
mahremiyetini ihlal edebilir ve bir kisinin ¢6zel ahlaki
durumunu goz ardi edebilir (Rose, 2007; Featherstone ve
ark., 2020). Tahmine dayali testler baglaminda cinsiyet,
yalnizca risk iletisimiyle ilgili olarak degil, ayn1 zamanda
bir aile tiyesinin hastaliginin baslamasiyla gerekli hale
gelebilecek bakim sorumluluklariyla ilgili olarak da
siklikla ahlaki sorumlulukla kesismektedir (Etchegary &
Fowler, 2008). Hastalik risklerinin algilanmasi oldukga
bireyseldir ve tanim eksikligi nedeniyle zorlayici ve tiziicti
olabilir. Bu nedenle, kisinin kendi hastalik biyografisini
cercevelemek, Ozellikle «ciddi hastallk biyografik
bozulmalara neden olabileceginden, bireysel bir karar
olarak kalmalidir (Lupton, 2012). Bu baglamda
sorumluluk algilarmin, genetik riskle yasayan kisilerin
baz1 secimlerini kisitlayabilecegi ve bunun test kararlari,
test sonras1 ayarlama ve aile iligkileri tizerinde etkileri
olabilecegi ve genetik riskin kisilerin sorumluluk
duygularim1  tetikleyebilecegini  ileri  stirmektedir.
(Etchegary & Fowler, 2008).
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Genetik tarama kesinlikle riskin
degerlendirilmesine yardimci olabilir ve bulguyu
degistirmek icin hicbir sey yapilamiyorsa belirli ytiksek
risk gruplarinda uygun olabilir, ancak bu tiir bilgilere
duyulan ihtiyag ve bu bilgilerin kullanim1 ¢ok dikkatli bir
sekilde degerlendirilmelidir. Tedavi edemeden teshis
koymak faydali midir?' Genetik testlerin verdigi bilgiler
bazen kendi basma degerli olarak kabul edilse bile
(6rnegin tireme tercihlerini bilgilendirmek veya yasam
planlama kararlar1 almak igin), bir¢ok durumda bu
bilgilerin zararli olabilecegi riski de vardir. Bu nedenle,
ongoriictt testler yalmizca erken teshis morbidite ve
mortaliteyi azaltacak bir miidahaleye olanak saglayacaksa
agikca endikedir (Marzuillo ve ark, 2013)

2.2. Presemptomatik Genetik Test

Presemptomatik genetik test; (PST), bir kisinin
herhangi bir belirti veya semptomlar ortaya c¢ikmadan
once, ailevi bir rahatsizliga neden olan bir gen varyantini
miras alip almadigini belirlemek icin yapilan testtir.
(Evans ve ark., 2001). Presemptomatik genetik testler,
geleneksel tibbi teshis testlerinden temel sekillerde
tarklilik gosterir. Bu tiir testlerin belirli bir rahatsizlik riski
tasiyan kisilerin erken teshisi, hedefli tarama, gozetim ve
onleme yoluyla morbidite ve mortalitenin azalmasina yol
acacagl dustintilmektedir. Bu tur testler, baz1 kalitsal
kanser sendromlar1 da dahil olmak tizere bir dizi kalitsal
genetik bozukluk icin mevcuttur. Kalitsal kanser
sendromlari1 i¢cin PST sonuglari, bireylerin saglikli yasam
tarzi se¢cimleri yapmalarina veya semptomlar icin erken
tedavi aramalarina olanak taniyabilir (Beery & Williams,

41



Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

2007; Quaid ve ark., 2007) Ancak ergenlikten yetiskinlige
gecisle iligkili bazi temel zorluklar arasmnda egitimin
tamamlanmasi, tam zamanli bir ise baslanmasi,
romantik/cinsel iliskiler kurulmasi, evlilik ve ebeveyn
olma yer alabilir: testin etkisi, bu olaylarin her birini
etkileyebilir ve bunlardan etkilenebilir. Test yaptirmayi
secen kisilerde cesitli psikososyal tepkiler gozlemlenmistir
(Godino ve ark., 2018).

Hayatin erken donemlerinde PST'ye girmenin
olumsuz etki riskini artirabilecegi ve bu nedenle PST'nin
uygulanacagt uygun yas hala tartisma konusudur. Bu
nedenlerden dolayi, yetiskinlikte baslayan bozukluklar
icin PST, sagliklar1 acisindan acil bir 6nemi olmadig1 ya da
psikolojik veya sosyal faydalar icermedigi ve cocugun
yiiksek yararina olmadigy stirece, 18 yasindan kiigtikler
icin genellikle 6nerilmez (Richards, 2008; Borry ve ark.,
2009). Ebeveynler de, cocuklar1 en azindan tartisabilecek
ve karar verme siirecine katkida bulunabilecek bir ergen
veya yetiskin olana kadar cocuklar1 net bir fenotip
gostermedikge genetik test yaptirmamalidir. Ancak, daha
biiytik bir cocuk veya gen¢ endise duyuyorsa veya test
sonuglar1 yasam secgimlerini biiytik Olctide etkileyecekse,
genetik test diistintilebilir (Ross, 2002). Presemptomatik
genetik  test yaptrmanin amaci  kanser  gibi
rahatsizliklarinin  bir izlem protokolii ile takibi veya
cerrahi miidahale ile  Onlenebilmesidir. = Ancak
Hungtington hastaligi veya serebellar ataksi gibi
hastaliklar1 genetik olarak tasiyan kisiler icin su anda
onleyici tedbirler mevcut degildir. Bu nedenle, eksik
penetranshi bozukluklar ve onleyici tedbirlerin oldugu
durumlarda presemptomatik bir test yaptirma secenegi,
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ozellikle geng yetiskinlerde, tam penetransli ve onleyici
secenek olmayan bozukluklar igin test yaptirma ile
karsilastirildiginda oldukga farkli psikolojik ve sosyal
etkilere sahip olabilir (Godino ve ark., 2015).

Otozomal dominant norodejeneratif bir hastalik
olan Huntington hastalign (HD), HTT genindeki CAG
tekrarmin genislemesinden kaynaklanir ve tipik olarak 30
ila 50 yas arasindaki bireylerde ortaya c¢ikar. HD
hastalarinin ¢ocuklarimin bu yikici hastalig: kalitsal olarak
alma olasiligi %50 olsa da, herhangi bir belirti ortaya
citkmadan once kalitsal durumlarmi tespit etme firsati
vardir. Bununla birlikte, daha ¢nce de belirtildigi gibi,
tedavisi olmayan bir hastaligin presemptomatik asamada
teshis edilmesi ©nemli bir psikolojik yiik olusturabilir.
Sonug olarak, HD icin basamakli taramanin uygulanmasi
dikkatli bir degerlendirmeyi gerektirmektedir. Bununla
birlikte, HD'li bireylerin ¢ocuklar1 evlenmeyi veya
ebeveyn olmay1 dustintiyorlarsa, tastyicilik durumlarinin
belirlenmesinin ¢ok dnemli oldugunu vurgulamak gerekir
(Fahy ve ark., 2023). Bu bilgiler, prenatal test veya
preimplantasyon genetik tani yoluyla hastaligin bir
sonraki nesle aktarilmasmin ¢nlenmesini saglar. Saghk
uzmanlari, bireylere yeterli bilgi saglamali ve kendi
yargilarma gore karar vermeleri icin onlara rehberlik
etmelidir (Moon, 2024). Son yirmi yilda ge¢ baslangicl
genetik rahatsizliklar i¢in presemptomatik genetik testler
daha yaygin olarak kullanilabilir hale gelmistir.
Presemptomatik genetik test yaptirmak isteyen bireylerin
baslica test istem nedenleri, durumlarini bilme istegi veya
hayat kararlari1 o6nceden tahmin edebilme istegi,
cocuklarma risk hakkinda bilgi verme istegi veya cocuk
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sahibi olmak isteyip istememeleri karar1 vermeleridir. Bu
test sonuclar1 bazi bireylerin, érnegin baslangic yas1 ve
semptomlarin nasil ortaya ¢itkacagi gibi genotipin fenotipi
tahmin etmesindeki smirlamalara ragmen, genetik
durumlarmnin  belirsizligini ~ yonetmelerine yardimci
olmustur.

Avustralya Insan Genetik Dernegi, 2020 yilinda
Yetiskinlerde ve Cocuklarda Prediktif ve Presemptomatik
Genetik Testlere iliskili Tutum Beyanini yaymlamistir. Bu
beyanda, karar verme kapasitesine sahip yetiskinlerde,
kapasitesiden yoksun ¢ocuklarda ve genglerde ve azalmis
veya degisken kapasite ile yasayan yetiskinlerde
presemptomatik ve prediktif genetik testlerle iliskili
baslica pratik, psikososyal ve etik hususlar1 sunmaktadir.
Etkilenen bir aile tiyesinde genetik rahatsizliga neden olan
spesifik patojenik varyant tanimlandiginda prediktif test
kullanilabilir. Prediktif test yalmzca test oncesi genetik
danismanlikla ve gerekirse test sonucu sonrasi genetik
danismanlik secenegiyle sunulmalidir (Vears ve ark.,,
2020).

3. GENETIK DANISMANLIK

Amerikan Insan Genetigi Dernegi (ASHG) genetik
danismanligi, bireylerin genetik bozukluklarmn tibbi,
psikolojik ve ailesel sonuclariyla miicadele etmelerini
kolaylastiran bir stire¢ olarak tamimlamaktadir (Fraser,
1974).  Baslangicta, genetik  danismanhk  siireci,
soyagacinin ¢ikarildigi ve danisanlara niiks riskinin
ongorildiigii/tahmin edildigi tek bir gortismeden ibaretti.
Daha sonra, danmismanlikla iligkili psikolojik zorluklar
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ortaya ¢ikmis, boylece genetik danismanlik muhakeme,
psikodinamik ve danismanlik ahlaki gibi farkli yonlere
dogru genislemektedir. Baz1 tlkelerde gortisme ve
danismanlik ayni kisi tarafindan yapilirken, digerlerinde
danismanlik yaklasimi ¢oklu gortisme ve multidisipliner
bir stirectir (Matloff, 1994). Tum profesyoneller tarafindan
kabul edilen genetik danismanligin genel amaclar
sunlardir; 1. Dogum  kusurlarmin ve  genetik
bozukluklarin 6nlenmesi, 2. Danisanlarin psikolojik
refahindan o6diin vermeden genetik bir duruma
adaptasyonun tesvik edilmesi 3. Damisanlar kendi tireme
se¢cimlerini yapmalidir, ancak belirli genetik durumlarin
etkisini azaltan kararlar tesvik edilmelidir (Biesecker,
2001).

Genetik test gonilliililk esasma dayanir. Testin
faydalarinin  yami1  sira  smirlamalart  ve  riskleride
oldugundan, test yaptirip yaptirmama karar1 kisisel ve
karmasik bir karardir. Bir genetik uzmani veya genetik
danismani, testin artilar1 ve eksileri hakkinda bilgi
saglayarak ve testin sosyal ve duygusal yonlerini
tartisarak yardimci olabilir.

Genetik konstiltasyon stireci, saghk hizmeti
saglayicilar1 ve hastalar arasindaki paylasilan klinik karar
verme silirecinin yani sira Kkariyer, finans ve evlilik
kararlar1 gibi hastalar tarafindan alman tireme ve kisisel
kararlar1 da Dbilgilendirmektedir (Directors, 2015).
Yetiskinlik doneminin yaygin, kronik hastaliklarina iliskin
genetik bilginin artan mevcudiyetiyle birlikte, genetik
hizmetlere olan talep artmis ve genetik hizmetlerin birinci
basamak ve diger uzmanlik alanlarina entegrasyonu
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gerceklesmistir (Battista ve ark., 2011). Genetik danisma su
evreleri icermektedir.

1. Bilgi toplama

Hasta dosyasi, tibbi ge¢mis ve aile oykiisti.

2. Bilgi verme (egitim)

Kalitim, durum, risk degerlendirmesi, test
secenekleri, yonetim, 6nleme, destek, arastirma

3. Danismanlik ve psikolojik destek

Hastalarin durumlarina ve secimlerine ve
durumdan kaynaklanan sorunlara uyum
saglamalarma yardimci olmak

Tasiyic1 taramasinin ilk adimi bilgilendirilmis yazil
onam almmasidir. Bir kisinin genetik test yaptirmadan
once, test stireci, testin faydalar1 ve simirlamalar: ve testin
olast sonugclarinmi tam olarak anlamasi énemlidir. Bir kisiyi
test hakkinda egitme ve test yapma izni alma siirecine
bilgilendirilmis onam denir. "Bilgilendirilmis", kisinin test
hakkinda egitilmesi, karar vermek icin yeterli bilgiye
sahip olmast anlamina gelir; "onam", bir kisinin testin
yapilmasina gonillii olarak onay vermesi anlamina gelir.
Genel olarak, bilgilendirilmis onam yalnizca kendi tibbi
kararlarin1 alma yetisine sahip yetiskinler tarafindan
verilebilir. Cocuklar ve kendi tibbi kararlarmi alamayan
diger kisiler (6rnegin zihinsel durumu bozuk kisiler) igin,
bilgilendirilmis onam bir ebeveyn, vasi veya o kisi adina
karar vermekte yasal olarak sorumlu olan baska bir kisi
tarafindan verilebilir. Kisi test yaptirmak isterse, genellikle
bir onam formunu okuyup imzalayacaktir. Genetik test
yaptirmay1 aktif olarak talep edenler bile test konusunda
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kararsiz olabilir ve bilingli secimler yapabilmelerini

saglamak i¢in uygun danmismanlik saglanmalidur.

Genetik uzmanlar1 yakin ve daha genis aileyi

dikkate alan bir yaklasim kullanmalar1 ve yonlendirici

olmayan bir yaklasim kullanmalari nedeniyle diger

klinisyenlere gore daha deneyimlidir.

3.1. Test oncesi danismanlik

Test oncesi danismanlik tercihen ytiz ytize gortisme

yoluyla yapilir. Tani, aile gecmisi ve birey igin risk,

tartisma icin bir temel olusturacaktir. Ayrica sunlar1 da

icermelidir:

Testin kapsami ve neyi gosterecegi veya neyi
gostermeyecegi

Test ve test stireci hakkinda bilgi, test
yapildiktan sonra DNA orneginin geri kalanina
ne olacagr dahil olmak tizere hastanin teste
iliskin bakis acisi, istekleri ve beklentileri
hakkinda bilgiler

Numunenin alinmasi ile sonuglarin agiklanmasi
arasinda gegen siirenin actk bir sekilde
belirtilmesi. Test icin bekleme siiresi hakkinda

bilgi

Test ve kararin belgelendirilmesine iliskin onay
Sonuclarin iletilmesine dair yontemin
kararlastirilmasi

Sonuclarin agiklanmasmdan sonra takip plani.
Testten sonra takip ve destek imkani
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e On test, actklama oturumu ve test sonrasi
oturumlar1 sirasinda destek olacak bir kisinin
bulunma firsati

e Gelecek nesiller igin anlami (tireme tercihlerinin
tartisilmasini icerecek sekilde)

e Diger aile tyelerine acgiklama planlar.
Sonuclarin test talebinde bulunmamis olabilecek
diger akrabalar i¢in de gegerliligi

¢ Olas1 sonuglarin anlamu (teknik ve kisisel 6nem)

e Tarama ve/veya tedavi ile ilgili mevcut
seceneklerin  tartisiimasi1 ve PST  yapilip
yapilmamasina bakilmaksizin bunlardan
hangilerinin kullanilabilecegi

e Degisen genetik durumla basa c¢ikma gibi
psikolojik  sorunlarin  tartisiimasi.  Destek
gruplari, gozetim ve/veya tedavi hakkinda bilgi

e Testin, sigorta, kisisel ve aile iliskileri, gizlilik ve
mahremiyet tizerindeki etkisi de dahil olmak
tizere sosyal konularin tartisiimasi. Bu, es veya
hayat arkadas: da dahil olmak tizere daha genis
aile icin testin ve/veya sonuglarin etkilerini
icermelidir

e Belirli bir hastalikla ilgili belirli konular

e Sorular i¢in davet ve gerektiginde ek bilgi sunma
(Skirton ve ark., 2012).

Ayrica, o6n test oturumunda ele alman baz
konularin, 6rnegin, hasta ve yakinlari icin ¢ikarimlar ve
degisen genetik statiiniin psikolojik etkilerinin tartisiimasi
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gibi, test sonrasi danismanlik oturumlarinda tekrar ele
almmas: gerekebilir. Konularin gortistilmesindeki ¢ncelik
sirasi, duruma veya ailevi duruma gore degisecektir. Ideal
olarak, tasiyici taramasi ve danismanlig1 hamilelikten 6nce
yapimalidir ctunkti bu, ¢iftlerin tireme kararlarim
zamaninda vermelerini saglar. Hastanun aile dykiistintin
alinmasit zorunludur. Akrabalarin etnik kokeni, akrabalik
orani, dusiik ve 6lii dogum sayist (varsa) gibi ayrmntili
bilgileri iceren aile Oykiisi alinarak soyagaci
cikarilmalidir. Soyagaci, belirli bir kalitm modelinin
cikarilmasina yardimci olur ve tam belirsiz olsa bile risk
tahminini mtimkiin kilar.

3.2. Test sonras1 a¢ciklama ve danismanlik

Bir sonraki adim, etkilenen bireyde mutasyonun
tanmimlanmasi1  i¢in  ilerlemektir. Bir = mutasyon
tanimlandiktan sonra, diger akrabalar ayn: mutasyon icin
taranacaktir. Tasiyic1 taramasinin temel amaci, belirli bir
hastalik fenotipine sahip olmayan ancak muhtemelen
bozuklukla baglantili bir gen iginde bir varyant alele sahip
olan bireyleri bulmaktir. Bir giftte her iki partnerin de
genetik bir durumun heterozigot tastyicis1 oldugu tespit
edilirse, hastalik durumuna bagh olarak danismanlik
onerilmelidir. (Possehl, 2017).

Test sonras1 danismanlik sunlar1 icermelidir:

e Sonugclarin, daha 6nce hasta ile kararlastirildig:
sekilde uygun sekilde aciklanmasi

o Gelecekteki temaslar icin plan tartismasi

e Destek gruplari, gozetim, tedavi, diger
uygulayicilara veya hizmetlere yonlendirmeler
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ve uygun durumlarda arastirma projelerine
katilim hakkindaki bilgilerin tekrarlanmasi

e Takip ve destek imkani (Skirton ve ark., 2012).

Genetik test sonrasi, seans tibbi bilgi saglamaktan
daha ziyade ailelerin test sonuglarimin duygusal,
psikolojik, tibbi, sosyal ve ekonomik sonuglariyla basa
cikmalarma yardimci olmaya odaklanir. Ozellikle inkar,
kaygi, ofke, keder, sucluluk veya suglama gibi psikolojik
sorunlar ele almir ve gerektiginde derinlemesine
danismanlik i¢in yonlendirmeler sunulur. Hastaya/aileye
toplum kaynaklar1 ve destek gruplar1 hakkinda bilgi
saglanir. Genetik test pozitifse, bu bireyin ek
akrabalarinda test yapilmasi diistintilmelidir. Daha sonra
risk degerlendirmesi i¢in diger aile iiyeleri icin genetik
danismanlik yonlendirmeleri gortisuliir ve cografi ve
diger kisitlamalar nedeniyle akrabalarin diger genetik
danismanlara yonlendirilmesi gerekebilir (Skirton ve ark.,
2012).

Kanser vakalar1 gibi olgularda patojenik varyant
tespit edilirse; bu olgulara ayrmtili genetik damismanhk
verilip izlem altina alinmalarn icin ilgili boliimlere
yonlendirilmelidir. Ytiksek risk altindaki diger aile
tiyelerine de ayn patojenik varyant acisindan arastirilmasi
onerilmelidir. Izlem programlari ile yiiksek riskli olgulara
kanser onctilii lezyonlarin tespiti ile tani koyma sansi
artmakta ve kisinin bundan sonraki hayatina dair
alinabilecek onlemler belirlenebilir. Sonug¢ olarak, kalitsal
kanser sendromundan stiphe edilen kisiler genetik
danismanlik hizmeti almalar1 igin yo6nlendirilmelidir.
Kalitsal kanser sendromundan stiphe edilen kisilerde bu
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testlerden elde edilen sonuclarin degerlendirilmesi, tibbi
genetik uzmanlar1 ve diger uzmanlik alanlar1 arasinda
isbirligini gerektirmektedir.

Genetik tarama, hastalik riski daha ytiksek olan bir
poptilasyondaki ~ asemptomatik  bireylerin  hastalik
semptomlar1 ortaya c¢ikmadan o©nce tespit edilmesi
strecini ifade eder. Bu prosediire popiilasyon taramasi
denir (Beauchamp ve ark., 2019). Genetik bozukluga sahip
agir hastalarin tedavi maliyetinin oldukca yiiksek oldugu
bunun genetik tarama yoluyla 6nlenmesinin ve ardindan
genetik danismanlik yoluyla azaltilabilecegi
dustintilmektedir (Fraser, 1974).

Niifusun %15'inin beta-talasemi mutasyonlar1 ve
%10'unun alfa-talasemi mutasyonlar1 tasiyan Kibris bu
duruma en gtizel ornektir. Kibris'ta bu hastalikla
miicadele etmek icin 1980'1erde evlilik ©6ncesi tarama
zorunlu hale getirilmis ve prenatal tan1 baslatilmistir. 1991
yilinda, toplum taramas: ve damismanlik icin 10 yillik
ulusal Talasemi Onleme Programi baglatilmistir. Bunun
sonucunda etkilenen dogum sayis: yilda 18-20'den 6-7'ye
diismusttir. 1991 ve 2001 yillar1 arasinda sadece bes cocuk
talasemili olarak dogmus ve sonraki bes yil icinde hig
etkilenmis dogum rapor edilmemistir. Bu buytik bir
basaridir (Bozkurt, 2007; Zulfigar ve ark., 2022). Tasiyict
taramasinda, cinsiyete baghh hastaliklarin sonuclar1 ve
tasiyict olma durumu ve yiikii, farkli nedenlerle travmatik
olabilir; hastalik sadece tasiyicilar tarafindan cocuklarina
gecebilir. Genetik saglik uzmanlari, tasiyicilarla/hastalarla
ilgilenirken ve onlar1 akrabalariyla ilgili bilgileri
aciklamaya ikna ederken genellikle zor senaryolarla
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karsilasirlar. Uzmanlar, bir danisani kendi istegi disinda
bilgilerini baskalarina aciklamaya zorlayamaz.
Cogunlukla hastaliklarla ilgili bilgiler ~danisanlara
yonlendirici olmayan bir sekilde verilir, bdylece
danisanlar danismanin etkisi altinda kalmadan yalmizca
gercek bulgulara dayanarak kendileri karar verebilirler
(Clarke ve ark., 2005).

Ancak, tarama, genetik bir durumun gelisme riskini
azaltabilse de, koruma garantisi sunamaz. Sinirlamalara
ragmen, toplum taramas: genel saghigin iyilestirilmesi icin
taydali olabilir. Taramayla ilgili etik konular, esas olarak
bireylerin sagliklar1 hakkinda daha iyi secimler
yapmalarmi kolaylastirarak saglikli bireyler etrafinda
donmektedir (Zulfigar ve ark., 2022).

Akraba evligi, baz1 toplumlarda yaygin bir
durumdur. Aileler, damgalanma korkusu ve tasiyici
cocuklari icin evlilik ile ilgili sikintilar nedeniyle tasiyicilik
durumlarimni gizleyebilirler. Bugtine kadar yaklasik 7000
farkli genetik hastalik tanimlanmistir (Amberger ve ark.,
2015). Bunlarin ¢ogu tedavi edilemez ve ebeveynler ile
profesyoneller icin tek segenek, etkilenmis dogumlarin
onlenmesi ve etkilenmis bireylerde (sendromik) hastalik
yonetimidir.

Genetik ~ uzmanlar1  tespit edilen  genetik
bozukluklarmin tedavi edilemez oldugunu hastalara
iletmeyi zor bulmaktadir. Ayrica, risk altindaki bir
yetiskinin genetik bilgisini evlenmeden Once esine
aciklamasi da oldukga zordur
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4. SONUC

Klinik genetigin temel amaci, nadir goriilen, cogu
zaman tedavisi miimkiin olmayan genetik hastaliklarin
analizi ve ongoriistinden, yaygm goriilen, ¢cogu zaman
tedavi edilebilir veya onlenebilir hastaliklarin 6ngoriistine
kadar uzanmaktir. Genetik danismanligin temel amaci,
genetik rahatsizliklar1 olan hastalarin ve ailelerinin
bakimmna deger katmak ve damsanlarin karmasik ve
bazen hayatlarim1  degistiren kararlar  almalarmi
kolaylastirmaktir. Hastalarin ve ailelerinin bakimim
iyilestirmek icin, diinyanin dort bir yanindaki genetik
danismanlarin deneyimlerini paylasarak, diger tlkelerde
ise yarayanlar1 gelistirerek ve kendi ({ilkelerindeki
benzersiz kosullara uyarlayarak hem {ilkeler icinde hem
de tilkeler arasinda stratejik ¢oztim odaklarini arttiramaya
calisiimalidar.
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KRONIK HASTALIKLARIN ONLENMESI:
GENETIK BILGILERLE ONLEME
STRATEJILERININ GUCLENDIRILMESI

GENETIK BILGILER, KRONIK
HASTALIKLAR iCIN ONLEYICI
STRATEJILERDE NASIL YARDIMCI
OLABILIR?

Muhammer Ozgiir CEVIK!

1. GIRIS

Genetik arastirmalarin gelisimi, kronik hastaliklarin
biyolojik temellerini anlamamizi devrim niteliginde
degistirmistir. Diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar ve
baz1 kanserler gibi durumlarin biyolojik altyapilarina dair
kritik bilgiler sunmustur. Genetik bilgi, ytiksek riskli
bireylerin tespiti, hedeflenmis miidahalelerin gelistirilmesi
ve yasam tarzi degisikliklerinin tesvik edilmesi yoluyla
onleyici stratejileri onemli olctide gelistirebilir. Saghk
sistemleri, genetik bilgilerden faydalanarak kronik
hastalik yonetiminde reaktif bir yaklasim yerine daha
proaktif bir tutuma gecebilir (Silva ve ark., 2021).

1 Doktor Ogretim Uyesi, Adiyaman Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi
Genetik ABD. ocevik@adiyaman.edu.tr, ORCID: 0000-0002-3131-0795.

61



Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

Genetik yatkinlik, bir bireyin kronik hastaliklar igin
tasidigr riski belirlemede kritik bir rol oynar. Genom
verileri analiz edilerek, saghk profesyonelleri belirli
durumlara kars: artan hassasiyetle iligkili genetik isaretleri
tespit edebilir (Zorina-Lichtenwalter ve ark., 2023).
Ornegin, APOE  (apolipoprotein ~ E)  genindeki
polimorfizmler, Alzheimer hastalif1 icin artmis riskle
iliskilendirilirken (Xiao ve ark.,2017), FTO (yag kttlesi ve
obezite ile iliskili) genindeki varyasyonlar, obezite ve ilgili
metabolik bozukluklarla baglantilidir (Wang ve ark.,2020).
Bu genetik yatkinliklar1 anlamak, hastalik baslamadan
once riskin azaltilmasma yonelik erken miidahalelere
olanak tanir (Etchegary ve ark., 2022).

Ayrica, genetik bilgi, halk saghg girisimlerini
bilgilendirerek risk altindaki nitifuslar1 vurgulamakta
kullanilabilir. Belirli kronik hastaliklarin aile oykiisii
bulunan bireyler, daha gelismis tarama protokollerinden
veya onleyici 6nlemlerden fayda saglayabilir. Ornegin,
kalitsal meme ve over kanseri igin genetik yatkinligi olan
bireyler, yogun izleme programlarina kaydedilebilir veya
profilaktik cerrahiler duistintilebilir (Liu ve ark.,2023).
Onleme cabalarini hastalik gelistirme olasiligi en yiiksek
olanlara yonlendirerek, saglik sistemleri kaynaklar:1 daha
etkili bir sekilde tahsis edebilir ve kronik hastaliklarin
insidansim1 potansiyel olarak azaltabilir (Jaskulski ve
ark.,2023).

Bunun yami sira, genetik testlerin rutin saglik
hizmetlerine entegrasyonu, hastalara saglik riskleri
hakkinda bilgi vererek, yasam tarzi secimleri ve onleyici
onlemler konusunda bilin¢li  kararlar  almalarimm
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saglayabilir. Genetik riskleri hakkinda daha derin bir
anlayisa sahip olan bireyler, daha saglikli davranislar
benimsemeye motive olabilirler; o©rnegin, daha iyi
beslenme ve artan fiziksel aktivite gibi aliskanliklar,
kronik hastalik gelisme olasiligimni daha da azaltabilir
(David ve ark.,2020).

2. TOPLUM GENELINDE ERKEN TESHIS ICIN
TARAMA PROGRAMLARI

Toplum genelinde yapilan tarama programlari,
kronik hastaliklarin erken tespiti ve dnlenmesinde temel
bir strateji olusturur. Bu tiir programlar, genetik bilgileri
kullanarak risk altindaki bireyleri tamimlar ve hastalik
yollarini degistirebilecek zamaninda miidahalelere olanak
saglar. Ornegin, BRCA1 ve BRCA2 genlerindeki
mutasyonlar nedeniyle kalitsal meme ve over kanseri
sendromlar1 icin ulusal tarama programlari, profilaktik
cerrahiler ve artirilmis izleme yoluyla kanser insidansini
azaltmada onemli faydalar sagladigmi gostermektedir
(Manchanda ve ark.,2020).

Genetik taramanin toplum diizeyinde uygulanmasi,
niifus icindeki genetik prevalansi, bireyler {izerindeki
potansiyel psikolojik etki ve yanhs pozitif sonuclar gibi
birka¢ faktoriin dikkatle degerlendirilmesini gerektirir.
Ancak, genellikle faydalar zorluklar1 asmaktadir (Shen ve
ark.2022). Tarama yoluyla erken teshis, yasam tarzi
degisiklikleri, farmakolojik miidahaleler veya cerrahi
secenekler gibi proaktif yonetim stratejileri sayesinde daha
iyi sonuglar elde edilmesine yol agabilir (Crosby ve ark.,
2022). Ornegin, ABD Koruyucu Hizmetler Goérev Giicii
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(Preventive Services Task Force -USPSTF), meme veya
over kanseri ge¢misi bulunan kadinlar icin genetik
danismanlik ve test 6nermekte ve erken teshisin yani sira
risk azaltmanin onemini vurgulamaktadir (Moyer, 2014).
Bu tiir tarama programlari, kemoprevensiyon ve risk
azaltic1 cerrahiler gibi 6nleyici tedbirlerle birlestirildiginde,
olum oranlarinda 6nemli azalmalar saglayabilir. Bunun
yani sira, yeni nesil dizileme teknikleri (next-generation
sequencing) gibi genomik teknolojilerdeki gelismeler,
biiytik 6lcekli tarama programlarinin verimli bir sekilde
yapilmasmi miumkiin kilmaktadir. Genetik taramanin
rutin saglik hizmetlerine entegrasyonu, bireylerin genetik
risklerine dayali olarak saglklarinin kontroliinii elinde
tutabilecekleri bir 6nleme kiiltiirti olusturabilir (Wildin ve
ark.,2022). Genetik testlerin maliyetlerinin diismeye
devam etmesiyle, tarama programlarinin
yayginlastirilmas: giderek daha miimkiin hale gelebilir ve
bu da daha genis halk saglig1 faydalar1 saglayabilir (Milat
ve ark., 2022).

3. HEDEFLENMIiS ONLEME PLANLARI:
GENETIK VE YASAM TARZI
DEGISIKLIKLERI

Genetik bilgilerin, hedeflenmis 6nleme planlarina

entegrasyonu, kronik hastalik yonetiminde yenilik¢i bir
yaklasim sunmaktadir. Genetik bilgiyi yasam tarzi
degisiklikleriyle birlestirerek, saglik hizmeti saglayicilari,
bireysel risk profillerine yonelik kisisellestirilmis énleme
stratejileri olusturabilir. Bu kisisellestirilmis yaklasim,
yalnizca hasta katilimini artirmakla kalmaz, ayni1 zamanda
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onleyici miidahalelerin etkinligini de artirir (Thomas ve
ark.,2023). Ornegin, kardiyovaskiiler hastaliklar igin
genetik yatkinlig1 olan bireyler, risk azaltmaya yonelik
hedeflenmis yasam tarzi miidahalelerinden fayda
gorebilirler. Bu, kisiye ©zel diyet Onerileri, egzersiz
diizenlemeleri ve stres yonetimi tekniklerini icerebilir.
Arastirmalar, yasam tarzi degisikliklerinin genetik risk
faktorlerinin etkisini 6nemli olctide azaltabilecegini
gostermektedir (Patel & Kumar, 2023). Kardiyovaskiiler
hastaliklar icin yiiksek genetik risk tasiyan bireylerin,
dtizenli fiziksel aktivite ve kalp saglig1 dostu bir diyet gibi
saglikli yasam tarzi uygulamalar1 benimseyerek risklerini
azaltabilecegini gostermektedir (Peng ve ark, 2023). Ayrica,
hedeflenmis ©6nleme planlar;, wuygun oldugunda
farmakolojik miidahaleleri de icerebilir. Ornegin, belirli
genetik varyantlara sahip bireyler, kolesterol yonetimi icin
statin gibi ilaclara daha iyi yanit verebilirler (Lim ve
ark.,2023). Genetik faktorlerin ©nleme stratejilerinde
dikkate alinmasi, miidahalelerin etkinligini artirabilir ve
hasta sonuglarini optimize edebilir (Bodhini ark.,2023).

Farmakogenomik kavrami tam da burada devreye
girmektedir. Farmakogenomik, genlerin bir kisinin ilaglara
verdigi tepkiyi nasil etkiledigini inceleyen bir alandir ve
hedeflenmis 6nleme planlarinin gelistirilmesinde kritik bir
rol oynar (Li, Zhao & Liu, 2023). Genetik varyasyonlarin
ilag¢ metabolizmas1 ve etkinligi {izerindeki etkilerini
anlamak, saglik profesyonellerinin hastalar icin daha etkili
olabilecek ilaglar recete etmelerini saglayarak, yan etkileri
minimize eder ve tedavi sonuglarini iyilestirir (Xu & Tan,
2023).
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4. GELECEK YONELIMLERI: GENETIK ILE
DIJiTAL SAGLIK ENTEGRASYONU VE
KRONIK HASTALIK YONETIMI

4.1. Biiyiik Veri ve Yapay Zeka'nin Kronik
Hastalik Genetigindeki Rolii

Biiytik veri ve yapay zekanin (YZ) kronik hastalik
genetigiyle entegrasyonu, énleme ve yonetim stratejilerini
dontistiirmeye hazirdir. Bliytik veri, genetik ¢alismalardan,
elektronik saglik kayitlarindan ve popilasyon saghg:
verilerinden elde edilen biiyiik miktarda bilgiyi kapsar, bu
da egilimleri ve iliskileri tespit etmek icin zengin bir
kaynak saglar. YZ algoritmalari, bu karmasik veriyi analiz
ederek, kronik hastalik genetigine dair desenleri ortaya
cikarabilir (Brown & Patel, 2023). Ornegin, makine
ogrenimi teknikleri, hastalik yatkinligiyla iliskili genetik
varyantlar1 tespit edebilir ve tedaviye bireysel yanitlar:
tahmin edebilir (Wong et al., 2021). Bu bilgiler, bireyin
benzersiz genetik profilinden faydalanarak
kisisellestirilmis Onleme stratejilerinin gelistirilmesine
rehberlik edebilir. Biiytik verinin giictinden yararlanarak,
arastirmacilar ayrica gevresel faktorleri tespit edebilir ve
genetik yatkinliklarla nasil etkilesime girerek hastalik
riskini  etkilediklerini anlayabilir, boylece 6nleme
cabalarini daha da inceleyebilirler (Patel & Kumar, 2023).
Ayrica, YZ destekli prediktif modeller, hastalar1 risk
seviyelerine gore smiflandirmaya yardimci olabilir ve
saglik hizmeti saglayicilarmin en yiiksek risk altindaki
bireyler icin miidahaleleri onceliklendirmelerini saglar. Bu
proaktif yaklasim, erken teshis ve kronik hastaliklarin
daha etkili yonetilmesine yol agabilir, nihayetinde hasta
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sonuclarini iyilestirebilir (Rehman & Zhao, 2023). Biytk
veri analizi, hizl1 bir sekilde islenip analiz edilerek, aksi
takdirde tespit edilemeyen risk altindaki bireylerin
belirlenmesine olanak tanir (Yu & Cheng, 2022).

4.2. Giyilebilir Cihazlar ve Genetik Veri
Entegrasyonu ile Kronik Hastaliklarin
Tahmin ve Izlenmesi

Giyilebilir cihazlarin ortaya ¢ikisi, gercek zamanli
saglik verilerini genetik bilgilerle birlestirerek kronik
hastaliklar1 tahmin etme ve izleme yetenegimizi artirmistir.
Fiziksel aktivite (Fitness) izleyicileri ve akilli saatler gibi
giyilebilir cihazlar, fiziksel aktivite, kalp hiz1 ve uyku
diizenleri gibi cesitli saglik metriklerini toplar (Philips ve
ark.,2018). Genetik verilerle birlestiginde, bu cihazlar,
bireyin saglik durumunun kapsamli bir gértintimiini
sunabilir (Nag ve ark, 2018).

5. GENETIK VERILERIN KRONIK HASTALIK
YONETIMINDE KULLANIMININ ETIiK
SONUCLARI VE ZORLUKLARI

Genetik ve dijital saglik entegrasyonu, biiytik
firsatlar sunsa da, bazi etik sorunlar1 da giindeme
getirmektedir. Genetik verilerin kullamimi, gizlilik ve
givenlik endiseleri yaratmaktadir, ¢tinkii hassas bilgiler
veri ihlalleriyle tehlikeye girebilir (Li, Q., & Zhu, P., 2023).
Gitclt veri koruma 6nlemleri almak, genetik testler ve
dijital saglik wuygulamalariyla ilgili hasta giivenini
korumak i¢in ¢ok dnemlidir (Thomas & Roberts, 2023).
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KRONIK HASTALIKLARIN TESHISINDE
GENETIK TESTLERIN TARIHI

Selda OKUYAZ1
Firdevs BEDEL?

1. GIRIS

Diinya Saglik Orgiiti'ne (DSO) gore kronik
hastaliklar, bulasic1 olmayan hastaliklar olarak da bilinir
genellikle uzun stireli bir seyir izler ve genetik yatkinlik,
cevresel faktorler ve yasam tarzi gibi gesitli etkenlerin bir
araya gelmesi sonucu olusur. Kalp ve damar hastaliklari,
kanserler, astim, kronik obstriiktiif akciger hastalig
(KOAH), diabetes mellitus gibi baslica kronik hastaliklar
ozellikle diistik ve orta gelirli tilkelerdeki insanlar1 orantisiz
bir sekilde etkilemekte ve bu hastaliga bagli Slumler
toplam oltimlerin dortte tigtinden fazlasim1 (yaklasik 31,4
milyon) olusturmaktadir  (World Health Organization,
2023). Kronik hastaliklarin bireyler ve toplum tizerindeki
olumsuz etkilerini azaltmada erken tam ve tedavi buiytik
onem tasir; bu stirecte genetik testler kritik bir rol oynar.
Genetik testler, bireylerin kronik hastaliklara
yatkinliklarin1 6nceden belirlemeye yardimci olarak,
hastaligin ilerlemeden ©nlenmesi veya kontrol altina

1 Doc Dr, Mersin Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tip Tarihi ve Etik AD,
sdokuyaz@mersin.edu.tr, ORCID: 0000-0002-5048-8679.

2 Yiiksek Lisans Ogrencisi, Mersin Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii,
Tip Tarihi ve Etik AD, frdvs.bdl@gmail.com, ORCID: 0009-0006-8324-8176.
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alnmasmi saglar. Erken doénemde vyapilan genetik
taramalar, kisiye 6zel tedavi planlarmin gelistirilmesine
olanak taniyarak tedavi stirecini daha etkili ve verimli hale
getirir. Bu sayede hem bireylerin yasam kalitesi artar hem
de toplum genelinde kronik hastaliklardan kaynaklanan
saglik ytikti ve maliyetler azaltilmis olur (Knoers ve ark.,
1922). Kronik hastaliklarin erken tani ve tedavisinde
genetik testlerin Onemi, tip alanindaki bilimsel ve
teknolojik gelismelerle birlikte tarihsel stiregte giderek
artmistir. Kronik hastaliklarin erken tami ve tedavisinde
genetik testlerin ©6neminin giderek artmasi1 da, tip
alanindaki bilimsel ve teknolojik gelismelerin bu tarihsel
stirece katt1g1 degerle iligkilidir.

Kalittim bilimi olarak da adlandirilan Genetik,
canlilarin  karakteristik = Ozelliklerinin nesilden nesile
aktarilma  prensiplerini  ortaya  koyan,  ayrica
kromozomlarin sayisal yapisal degisikliklerini inceleyen ve
hticresel bazda calismalar yapan biyolojinin bir alt dalidir
(Thomas, 2014). Sitogenetik, hiicresel boyutta genetik
materyal olan kromozomlar tizerinde arastirmalar yapan
genetigin bir alt dalidir. Ozellikle mitoz ve mayoz boliinme
sirasinda kromozomlarin davraniglarini inceler. Mitoz ve
mayoz boliinme, kisaca hiicrelerin ¢ogalmas: ve
yenilenmesi stiregleridir. Sitogenetik, iste bu stirecler
icerisinde genetik materyalin dogru tanimlanmasini
saglamak agisindan onemlidir. Ozetle genetik, genlerin
islevi mutasyonlar1 hastaliklar1 ve varyasyonlarimni
molekiiler hiticresel ve popiilasyon diizeyinde arastirir,
sitogenetik de hiicre kromozomlarinin sayisi, yapisi,
yeniden diizenlenmeleri ve organizasyonlarin inceler. Bu
iki alan birlikte kromozomlarin ve genlerin yapilariyla ilgili
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calismalar1 birlestirerek genetik hastaliklarin tanisinda
tedavisinde ve genetik degisimlerin arastirilmasinda
onemli rol oynarlar (Singh, 2016). Kromozomlar, hiicre
cekirdeginde bulunan ve deoksiribonitikleik asitten (DNA)
olusan genler formundaki kalitsal genetik materyali
tastyan yapilar olarak tanimlanir. Kromozom teriminin
etimolojisine  bakildiginda, baz1 boyalarla yogun
boyanmalarindan dolay1r renk (kromo)-govde (bazlarr)
anlamina gelen Yunancadan tiiretilmis bir kelimedir
(Balajee & Hande, 2018).

Sitogenetik, = kromozomlarin  organizasyonunu
yapilarimi ve genetik materyaldeki degisiklikleri belirlemek
icin ¢ok gesitli teknikler kullanir. Sitogenetik teknikler
arasinda karyotip analizi, floresan in situ hibridizasyon
(FISH), sitogenetik mikrodizi teknikleri ve array-CGH
(komparatif genomik hibridizasyon) gibi molekiiler
yontemler bulunmaktadir (Balajee & Hande, 2018). Bu
baglamda sitogenetik, sadece kromozomlarin fiziksel
yapisint ve organizasyonunu incelemekle kalmaz, aym
zamanda kromozom anomalilerinin nedenlerini ve
etkilerini anlamaya yonelik arastirmalar1 da igerir. Bu
arastirmalar, fenotipik degisimlere yol acabilecek
kromozomal degisimleri belirlemeye calisir. Ornegin,
Down Sendromu gibi kromozomal bozukluklarm
nedenleri ve semptomlar1 {izerine yapilan arastirmalar,
genetik hastaliklarin mekanizmalarmi anlasilmasma ve
tedavi secenekleri gelistirilmesine yardimci olur. Boylece
genetik hastaliklarin kokenini, yayilmasim ve etkilerini
anlamak icin ¢nemli bir aractir ve tibbi uygulamalarda
onemli bir rol oynar (Balajee & Hande, 2018; Dutta, 2016;
Halder ve ark., 2004).
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Tarihsel stire¢ iginde genetik alaninda meydana
gelen molekiiler yontemlerdeki atilan 6nemli adimlar
sayesinde, genetik calismalar bilim insanlarmin odag:
haline gelmistir. DNA isaretleyicilerinin kullanilmaya
baslanmasi ve Genomik DNA icerisindeki cesitlilikleri
saptayan tekniklerin bulunmasi, hastaliklara neden olan
genlerin daha hizli ve dogru bir sekilde tanimlanmasimna
olanak saglamistir. Ornegin, FISH (Floresan In Situ
Hidribizasyon) teknigi, belirli DNA dizilerini veya
kromozom bolgelerini etiketlemek ve belirlemek icin
kullanilirken,  array-CGH  (Komperatif =~ Genomik
Hibridizasyon) genomun kopya say1r degisikliklerini
belirlemek i¢in kullanilir (Balajee & Hande, 2018; Halder ve
ark., 2004).

Bilim ve teknolojini ilerlemesiyle birlikte elde edilen
onemli genetik bilgiler ve genetik teknikler, tan1 ve tedavi
asamasinda oldugu kadar gebelik ©ncesi ve prenatal
danismalik gibi koruyucu atfedilen asamalara kadar genis
bir yelpazede 6nemli rol oynamaktadir. Ancak beraberinde
pek cok etik kaygt ve sorunu da barmndirmaktadir. Bu
baglamda tiptaki yeri dikkat gekicidir. Bu calismanin
amaci, genetigin gecmisten glinimiize kadar olan
ilerleyisindeki ©nemli ayrintilari irdeleyerek kullanilan
geleneksel ve giincel teknikler ve bu tekniklerle tanisi
koyulabilen anomalilerin tarihsel stirecini ele almaktr.

2. SITOGENETIK GENEL TARIHI

Yapilan literattir taramas: ile elde edilen veriler
1s181inda sitogenetik alaninin tarihsel arka planmi ortaya
koymak, temel arastirmadaki ve tibbi teshisin cesitli
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asamalarindaki uygulamalarimi 6zetlemek, giintimtizdeki
bilim insanlarimin ¢alismalarinda bir farkindalik yaratmak
tizere yapilan irdeleme ytiizyil bazinda XIX. Ytizyil, XX.
Ytizyil, XXI. Yiizy1l olmak tizere ti¢ alt boliimde verilmistir.

2.1. XIX. Yiizyil

Sitogenetigin tarihsel stireci, Johann Gregor
Mendel'in kalitimin temel prensipleri tizerine yaptigi
calismalarla ve kromozomlarin kesfedilmesiyle yakindan
iliskilidir. Kromozomlarin tam anlamiyla anlasilmasi ve
gozlemlenmesi, 1840 ile 1888 yillar1 arasinda cesitli bilim
insanlarmin katkilariyla gerceklesmistir (Singh, 2016).
Matthias Jakob Schleiden ve Theodor Schwann, 1840'larda
hticre teorisini gelistirerek tiim organizmalarin temel yap1
tas1 olan hiticrelerin varligini ve her hiicrenin bir cekirdegi
oldugunu o¢ne stirmitslerdir. Bu kanminin daha sonra
kromozomlarin varligi ve 6nemi konusunda atilan 6nemli
bir adim oldugu kabul edilmistir (Vasil, 2008). Ingiliz doga
bilimcisi Charles Darwin ve Alfred Russel Wallace'in
1858'de acikladigr “Dogal Secilim Teorisi” Sitogenetigin
tarihsel stireci acisindan onemli bir gelisme olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Darwin, teorisini "Dogal Seleksiyon
Yoluyla Tirlerin Kokeni" adhi kitabinda yayinlamstir.
Ancak evrim dustincesi, XI. yiizyilda bile herkes tarafindan
kabul edilmemis, bu konuda tartismalar devam etmistir
(Zirkle, 1941).

Johann Friedrich Miescher 1860'larda hiicre
cekirdeginden izole ettigi bir maddeyi "niiklein" olarak
adlandirmis ve bu kesif DNA'nin ilk tanimlanmasi olarak
kabul edilerek kromozomlarin temel bilesenlerinden biri
olmustur (Dahm, 2008). Sitogenetik alanin tarihini
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genetik alaninin  tarihinden ayr1 degerlendirmek
olanaksizdir. Bu baglamda Augustinian rahibi Gregor
Johann Mendel'in bezelye bitkileri {izerine 1866'da
yayinlanan calismasi, Mendel kalitimi olarak gtintimiize
kadar gelmistir (Gayon, 2016).

[nsan sitogenetiginin baslangici, Avusturyali sitolog
ve anatomi profesorii Walther Flemming ile dogrudan
iliskilidir. Flemming, 1882'de c¢ekirdegin boyanabilir
kismina kromatin adini vermis ve ilk olarak mitoz terimini
kullanmistir. Kapsamli gozlemlere dayanan calismalariyla,
onemli bir ilerleme kaydederek kromozomlarin hiicre
boliilnmesi ve kalittmin anlasilmasinda ©6nemli bir rol
oynadigin1 gostermistir (Gersen, 2013). Alman biyolog
August Weismann 1883 yilinda kalittmin “esey-plazma
teorisi” ni yani tireme hiicrelerinde bulunan kalitsal
bilgilerin devamliligini 6ne stirmiistiir. Yine bu yillarda
Weismann  nesilden  nesile  kalitsal ~ maddenin
aktarilmasinda ortaya attig1 boltinme islemini, daha sonra
“Mayoz” olarak adlandirmistir (Harman & Lamm, 2015).
1888'de Waldeyer "renkli cisim" anlamina gelen Yunanca
kelimelerden tiiretilmis olan kromozom terimini ilk defa
kullanmis ve o donemin birka¢ 6nde gelen bilim insani,
kalitimin belirleyicilerinin kromozomlar tizerinde tasindig:
tikrini formiile etmeye baslamistir (Gersen, 2013).

1888 yilinda Edouard Van Beneden, hayvanlarda
kromozomlarin olusumunu ve kromozomlarin ¢ekirdegin
ciftlenmesindeki roltinti gosteren ©Onemli c¢alismalar
gerceklestirmistir. Bu donemde yapilan kesifler;
kromozomlarin varligini, yapisin1 ve kalitim tizerindeki
etkilerini anlamamiza ©nemli katkilar saglamis, ayrica
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modern genetik ve hiicre biyolojisinin temellerini
olusturmustur (Hamoir, 1992).

Klasik genetik anlayistnin  dogusu, Gregor
Mendel'in  bezelyeler {izerinde vyaptigt deneylere
dayanmakla birlikte; 1900 yilinda, Hugo de Vries, Carl
Correns ve Erich von Tschermak adli botanikgilerin,
birbirinden bagimsiz olarak gerceklestirdikleri ¢alismalar
"Mendel'in yeniden kesfi" olarak adlandirilmis ve ardindan
1902'de Batesonun Mendel'in kalitim ilkelerini savunmasi
ile gerceklesmistir (Gayon, 2016).

2.2. XX. Yiizyil

Kalitima iliskin Mendel’in yeniden kesfinden sonra,
1902'de Boveri ve 1903’te Sutton tarafindan "kromozom
kalitim teorisi" gelistirilmistir. Sutton, kromozomlarin
incelenmesi anlamina gelen sitogenetik terimini kullanmis
ve sitoloji ile genetigi birlestirmistir (Gersen, 2013;
Lakhotia, 2024). Daha sonra 1902'de Columbia
Universitesi'ndeki Edmund B. Wilson'in laboratuvarida
yiiksek lisans 6grencisi olan Walter Stanborough Sutton,
kromozomlarin yapisini inceleyerek kromozomlarin, hiicre
bolinmesi ve kalitim stirecinde Mendel kurallarina gore
bagimsiz olarak aktarildigr sonucuna ulasmistir. Bu
baglamda Sitoloji ve Mendelizm’'in aynm1 olguyu
tanimlamasi, kromozomlarin kalittmin fiziksel tastyicilar
olmas1 dustincesini giiclendirmistir. Wilson bu tahmine
“Sutton-Boveri hipotezi” adin1 vermis ve bu hipotez tireme
deneylerinin sonuglarini hiicresel gozlemlerle birlestirerek
sitogenetik biliminin dogmasini saglamistir (Harman &
Lamm, 2015; Hamoir, 1992; Balajee & Hande, 2018).
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Bateson, ve Vries, 1903'te mutasyonlarin evrimi
aciklayabilecek  genetik mekanizmalar olusturdugu
sonucuna varmustir. Ardindan 1905'te, Columbia'dan
Wilson ve Pensilvanya'dan Nettie M. Stevens
birbirlerinden bagimsiz olarak cinsiyet belirlemenin X ve Y
kromozomlarinin ayrilmas: ve yeniden birlesmesinden
kaynaklandigi sonucuna varmislar;, bu Mendel'in
kromozom diizeninin acik bir 6rnegi olmus ve kalitsal
materyalin kromozomlarda var olduguna dair gticlii bir
kanit olusturmustur (Harman & Lamm, 2015).

Ingiliz biyolog William Bateson tarafindan 1906
yilinda ortaya atilan "genetik" terimi, Latince "genesis"
kelimesinden tiiretilmistir. Genetik bilimi, Mendel'in ilk
calismalarindan gtintimtizdeki karmasik molekiiler ve
genomik arastirmalara kadar uzun bir yol kat etmistir.
Genetik bilimi, tibbi cevresel veya endtistriyel gibi cesitli
alanlar1 kapsayan genis bir potansiyele sahiptir. 1909'da
Danimarkal1 biyolog Wilhelm Johannsen, varyasyonun iki
kaynag1 oldugunu 6ne stirmiistiir: bunlardan biri ¢evrenin
organizma iizerindeki etkisi, digeri ise Mendel'in genler
admi verdigi kalitsal faktorlerdeki degisiklikler olarak
belirlenmistir. ~ Thomas Hunt Morgan ve 0grencileri
1910°'da meyve sinegi kromozomlar: {izerinde calisarak
kromozomlarin gen tasidigimi acgiklamislar ve ayni
zamanda genetik baglantiy1 da kesfetmislerdir (Harman &
Lamm, 2015).

XIX. ytizyilin sonlar1 ve XXI. ytizyilin baslarinda
laboratuvari destekleyen optik lenslerin, boyalarin ve doku
manipiilasyon tekniklerinin iyilestirilmesi  sonucu,
sitogenetik calismalar1 ilerlemis ve insanlarda dogru
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kromozom sayisini ve cinsiyet kromozomlarinin
yapilandirilmasin belirleme tizerine calismalar yapilmistir
(Gersen, 2013). Bu baglamda 1912'de Winiwarter,
erkeklerin 47 kromozoma ve kadmlarin 48 kromozoma
sahip oldugunu o©ne stirmistiir. Kromozom teorisi
cercevesinde genlerin kromozomlarin tizerinde belirli bir
konumda yer aldiklar1 1920'lerde ileri surtlmistiir
(Ferguson-Smith, 2015).

Herman Miiller'in  1920'lerde X 1smnlarinin
Drosophila tizerindeki etkisine iliskin ¢alismasindan sonra
genetik mutasyon, bir kromozomun belirli bir bolgesinde
meydana gelen degisimi olarak tanimlanmistir. Bununla
birlikte molekiiler biyolojinin ortaya c¢ikmasmdan once
genetikciler, genlerin dogasimnin ne oldugu hakkinda net bir
fikir sahibi olamamuislardir: Bunlar molekiillerin pargalar1
mi1, yoksa molekiillerin tamami mi, yoksa molekiil
kiimeleri mi, yoksa tekrarlanan fizyolojik dongtiler miydi
gibi konulara tam olarak agiklik getirilememistir (Gayon,
2016).

Ardindan 1923'te T.S. Painter ise insan diploid
kromozom sayisim1 48 olarak olarak raporlamus, ayrica
insanlarda X ve Y cinsiyet kromozom mekanizmasini
Onermistir (Balderman & Lichtman, 2011). Daha sonra
Levitsky, kromozomlarin sayisal ve yapisal ¢zelliklerinin
belirlenmesi amaciyla diizenli bir sekilde siralanmasi ve
incelenmesi islemine karyotip adimi vermistir (Gersen,
2013). Teknik iyilestirmelerin devam etmesine ragmen,
bireysel kromozomlarin dogru bir sekilde gorsellestirilmesi
veya ayirt edilmesinde bazi zorluklar yasanmustir.
Ardindan ayn yillarda Hsu, deney yaparken yanlislikla
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kilttrleri sabitlemede izotonik tuz ¢ozeltisi yerine
hipotonik ¢ozeltisi kullanmistir. Hipotonik ¢6zelti, osmoz
yoluyla suyun hiicrelere girmesine neden olmus bu da
hticre zarlarmi sisirmis ve kromozomlar: ayirmis, boylece
onlar1 gorsellestirmeyi daha kolay hale getirmistir.
Yasanan bu kaza, insan sitogenetiginin gelecegini acan
anahtar olarak kabul edilmistir (Gersen, 2013; Hsu &
Pomerat, 1953).

1941 yilinda Amerikali genetikci George Beadle ve
Amerikal1 biyokimyact Edward Tatum, bir mantar
tizerinde calistiklar1 genlerin, enzim adi verilen proteinleri
kodladiklarina dair ciddi kanitlar sunmuslardir. Aym
donemde Amerikali bakteriyolog Oswald Avery, Kanadali
Amerikal1 genetik¢i Colin M. MacLeod ve Amerikal
biyolog Maclyn McCarty bakteri genlerinin DNA'dan
olustugunu gostermisler ve bu bulgu daha sonra tiim
organizmalar1 kapsayacak sekilde genisletilmistir (Gayon,
2016).

Amerikali genetikci ve biyofizikci James D. Watson
ile Ingiliz biyofizikgiler Francis Crick ve Maurice Wilkins'in
1953'te DNA vyapist icin cift sarmalli bir model
gelistirmeleriyle 6nemli bir dontim noktas1 elde
etmislerdir. Bu atilim, DNA molekiiliintin X-1s1n1 kirmmim
calismalar: sarmal yapisina 1sik tutan 1ngiliz bilim adami
Rosalind Franklin'in ¢alismasiyla mimkiin olmustur. Cift
sarmal modeli, DNA'nin tamamlayici seritlerini ayirarak ve
bunlar1 yeni DNA molekiillerinin sentezi i¢in sablon olarak
kullanarak kendi kendini kopyalayabildigini gostermistir.
Amerikali molekiiler biyolog Seymour Benzer, 1955'te daha
onceki calismalar: genisleterek bir gen icindeki mutant
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bolgelerin birbirleriyle iliskili olarak haritalanabilecegini
gostermistir (Gayon, 2016). Tijio ve Levan, 1956’da insan
diploid kromozom sayisimin 48 degil, 46 oldugunu
saptamiglar ve bilim diinyasina sunmuslardir. Boylelikle,
bu gelismeler sonucunda klinik sitogenetik doneminin
temelleri atilmistir (Gersen, 2013).

Hiicrelerin olusumu ve genetik bilginin nesilden
nesile aktarimin1 saglayan ve hiicrenin bolinmesi
oncesinde genetik materyalin (DNA) tam bir kopyasini
olusturma stireci olarak tanimlanan DNA replikasyonu ise
1958'de ilk kez Amerikali molekiiler biyolog Matthew
Meselson ve Amerikali genetik¢i Franklin W. Stahl
tarafindan ortaya atilmistir (McClean, 2011).

Genetik bilgiyi depolamasindan sorumlu olan
yapmnin ana bileseni yani DNA'nin yap: taslart olan ve
birbirleriyle tamamlayic1 baz ciftleri olusturarak cift
sarmalli yapiy1 meydana getiren molekiillere niikleotid ad1
verilmistir. Crick ve Giiney Afrikali biyolog Sydney
Brenner 1961'de genetik kodun, kodon ad1 verilen DNA ya
da RNA da bir aminoasidi kodlayan tiglii niikleotid kod
halinde okunmasi gerektigini gostermistir (McClean, 2011).

DNA'nin niikleotid dizisini belirlemek i¢in iki farkl
yontem Amerikali molekiiler biyologlar Allan Maxam ve
Walter Gilbert, ve ingiliz biyokimyaci Fred Sanger
tarafindan 1977'de kesfedilmistir. Bu teknik gelismeler,
genlerin yapisinin dogrudan niikleotid dizilimi yoluyla
incelenmesine olanak saglamistir. Amerikali biyokimyaci
Kary B. Mullis, belirli bir DNA dizisini klonlamadan hizla
tespit edip ¢cogaltmaya yonelik bir yontem olan Polimeraz
Zincir Reaksiyonu'nu 1983'te icat etmistir (McClean, 2011).
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XL yiizyiin son on yilinda rekombinant DNA
teknolojisindeki ve otomatik dizileme makinelerinin
gelistirilmesindeki ilerleme bircok virtis, bakteri, bitki ve
hayvanin tam DNA dizilerinin aydimnlatilmasina olanak
saglamistir (Gayon, 2016). Barbara McClintock’mn, muisir
bitkilerinde genlerin kromozomlar arasinda nasil hareket
ettigini gostermesi de sitogenetik alaninda yasanan 6nemli
donum noktalarindan biri olarak goriilmektedir (Singh,
2016).

2.3. XXI. Yiizyil (Giincel Sitogenetigin Dogusu)

DNA molekilltiinin  2000'li yillarin  basinda
aydinlatilmasiyla, sitogenetik alaninda yeni bir cag
baslamistir. Sitoloji ve genetik alanlarina sikica bagl olan
sitogenetik  disiplinin  tarihgesi, bilim insanlarinin
gozlemleri  kesifleri ve metodolojik ilerlemelerin
birlesimiyle sekillenmistir Gliniim{iizde tizerine dikkatleri

ceken bir disiplin olarak gelisimine devam etmektedir
(McClean, 2011).

2.3.1.Kromozom Analiz Yontemlerinin Tarihi

Rudolf Virchow, tiim canlilarin temel yap1 tasmin
hiicre oldugunu ileri stirmiistiir. Ayrica, 1857 yilinda ilk
kez insan kromozomlarim1 hiicresel yapilar olarak
gozlemlemistir (Wilson, 1947). Kromozom terimi ise,
yukarda bahsedildigi gibi 1888 yilinda Waldeyer
tarafindan kullanilmistir. Tjio ve Levan 1956 yilinda, insan
genomunun 46 kromozomdan olustugunu ve cinsiyetin XX
(kadin) ve XY (erkek) kromozom iftleri tarafindan
belirlendigini tespit etmislerdir. DNA’da meydana gelen
yapisal ve sayisal degisiklikleri saptamak icin farkl
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yontemlerle cesitli kromozom analizleri yapilmaktadir
(Gersen, 2013).

2.3.1.1. Periferik Kandan Kromozom Analizi

Tijo ve Levan'in 1956 yilinda insan kromozom
sayisinin 46 oldugunu kesin olarak raporlamasi genetik
arastirmalar icin temel bir referans noktas: olmustur
(Gersen, 2013). 1960 yilinda Peter Nowell, fitohemagglutin
adli bir kimyasal maddenin hiicre boliinmesini
hizlandirdigini kesfetmistir. Bu 6nemli bulus, periferik kan
orneklerinin kullanilmasina olanak saglamakla birlikte bu
alanda temel noktalarin aydinlatilmasinda 6nemli dontim
noktas1 olmustur (Reed & Druker, 2017).

2.3.1.2. Amniyosentez Materyalinden Kromozom
Analizi

1966 yilinda Steele ve Breg'in gelistirmis olduklar:
amniyotik sivi1 kiiltiirtinden karyotipleme yontemi; dogum
oncesi fettisin genomunun incelenmesini mumkiin
kilmistir. Fetal genetik tami alanma kazandirilan bu
yontem, kromozomal anomaliler gibi bircok genetik
hastaliklarin teshis edilmesini miimkiin kilmistir (Riegel,
2014).

2.3.1.3. Diisiik Materyalinden Kromozom Analizi

Spontan abortuslarin biiytiik bir kisminda, 1960'larda
tanimlanan yapisal kromozom anomalileri tespit
edilmistir. 1969'da gelistirilen dogum 6ncesi prenatal tani
yontemleri, genetik hastaliklarin erken teshis edilmesinde
kritik bir 6neme sahiptir (Ferguson-Smith, 2008).
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2.3.1.4. CVS Materyalinden Kromozom Analizi

1970'lerin basinda, koryonik villuslarin in vitro
kosullarda yetistirilmesi icin gesitli adimlar atilmistir. 1974
yilinda Hahnemann'in tarafindan baslatilan bu stireg; 1981
yilinda Niazi ve ark. ile 1983 yilinda Brambati ve Simoni
gibi gesitli bilim insanlar tarafindan gelistirilmistir (Riegel,
2014).

2.3.1.5. Kemik Iliginden Kromozom Analizi

1958 yilinda, kemik iliginden kromozom analizi
teknigi Ford tarafindan tamimlanmistir. Insan sitogenetigi
alanindaki arastirmalara olan ilgi, 1959 ve 1960 yillarinda
onemli ol¢lide artis gostermistir. Moorhead tarafindan
gelistirilen lokosit yontemi olarak adlandirilan teknik,
kromozom incelemelerinin daha kolay ve yaygin bir
sekilde yapilmasmi saglamistir. Bu gelisme, patoloji
laboratuvarlarinda genetik arastirmalarin baslamasina ve
ayrica genetik hastaliklarin teshis edilmesinde 6nemli bir
adim olmustur (Ferguson-Smith, 2008).

3. KROMOZOM ANOMALILERI

Kromozom sayis1 veya yapisindaki degisiklikler
"kromozom anomalisi" olarak adlandirilir. 1959 yilinda,
(insan sitogenetiginin miikemmel yili) Down sendromu,
Klifelter sendromu ve Turner sendromu gibi kromozomal
anomaliler tanimlanmis ve insan genetigi alaninda biiyiik
ilerlemeler kaydedilmistir (Polani, 1997; Jacobs, 2014).

Janet Rowley, 1973 yilinda (9;22) ve (8;21)
kromozom translokasyonlarinin kronik ve akut myeloid
losemilerle iligkili oldugunu ilk kez ortaya koymustur
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(Rowley, 2008; Rowley, 1998). Felix Mitelman, bu kesifleri
daha sonra harmanlayarak 1983'te kataloglamistir (Gersen,
2013; Mitelman, 1983).

3.1. Trizomi 21 (Down Sendromu)

1932 yilinda Waardenburg'un, Down sendromunun
kromozom anormalliginden kaynaklanabilecegi
yoniindeki ongoriisii, o donemdeki genetik biliminin
imkanlarinin siirli olmasi nedeniyle kanitlanamayan bir
hipotez olarak kalmistir. Kromozom anomalilerinin en sik
goriilen tipi olan trizomi 21 (Down sendromu) ilk
tanimlanan kromozom anomalisidir. Genel
populasyondaki gortilme sikligr 1/700"diir (Gersen, 2013).
1866 yilinda John Langdon Down tarafindan ilk kez
tanimlanan Down sendromunun genetik nedeni tam olarak
aydmlatilamamis ancak, 1959'da Jerome Lejeune ve Jakops
tarafindan yapilan calismalar sonucunda bu sendromun,
21. kromozomda ekstra bir kromozomun bulunmasiyla
iliskili oldugu ortaya konmustur (Patria & Triono, 2024).
Down sendromunun kendini gosterdigi karakteriksik
fiziksel bulgular arasinda; basik burun koku, dustik
yerlesimli kulaklar ve gozlerde brushfield lekeleri yer alir.
Ag1z genellikle acik olup dil disardadir. Eller kisa ve genis
olmakla birlikte avug icinde smian ¢izgisi mevcuttur
(Gersen, 2013).

3.2. Trizomi 13

Trizomi 13, (Patau sendromu) ilk defa 1960 yilinda
Patau ve ark. tarafindan tanimlanmistir ve 13.
kromozomda ek bir kopya bulunmasiyla karakterizedir
(Gersen, 2013). Genel popiilasyonda gorilme siklig
1/12.000-1/29.000"dur (Aksu & Erbas, 2016). Trizomi 13’tin
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klasik triad: ise; yarik dudak ve damak, konjenital kalp
defektleri, mental retardasyon ve tiriner sistem anomalileri
olarak tanimlanmistir (Gersen, 2013). Otozomal trizomiler
arasinda Trizomi 13; Trizomi 21 (Down sendromu) ve
Trizomi 18'den (Edward sendromu) sonra en sik goriilen
tictincii anomalidir (Cavadino & Morris, 2017).

3.3. Trizomi 18

1960 yilinda Trizomi 18, (Edwards sendromu)
Edwards ve Smith'in birbirinden bagimsiz olarak
yirittiikleri calismalar sonucunda ilk defa tanimlanmis
olup 18. kromozomda ekstra bir kopya bulunmasiyla
karakterizedir (Gersen, 2013). Trizomi 18, Trizomi 21'den
sonra en sik goriilen ikinci otozomal trizomi sendromudur
(Cereda & Carey, 2012; Niedrist ve ark., 2006). Canli
dogumlarda goriilme siklig1 yaklasik olarak binde {ictiir.
Belirgin karakteristik 6zellikler, biiytime ve gelisme geriligi
gibi bulgularla kendini gosterir (Cereda & Carey, 2012).

3.4. Klinefelter Sendromu

1942 yilinda Klinifelter sendromu, ilk defa Dr. Harry
Klinefelter tarafindan tanimlanmistir (Dutta, 2016).
Klinefelter sendromu, genetik materyalin boltinmesi
sirasinda kromozom ayrisma hatalarindan kaynaklanir. Bu
sendrom, bir kadin yumurtasmin, normal bir erkek tireme
hiicresi ile birlesince ortaya c¢ikar ve bireyin 47
kromozomuna ayrica ekstra bir X kromozomuna (47,XXY)
sahip oldugunu gosterir (Gersen, 2013).
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4. SITOGENETIK ALANINDA KULLANILAN
TEKNIKLER

Sitogenetik teknolojileri ve teknikleri; gerilik,
gelisimsel gecikme ve otizm gibi genetik bozukluklarin
teshisini kolaylastirir. Kromozomal anomalilerini tespit
etmek icin glintimiizde kullanilan bu sitogenetik teknikler
gelismisliklerine gore, ileri teknikler ve standart teknikler
olmak {izere siiflandirilmaktadir (Montazerinezhad ve
ark., 2020).

4.1. Standart Sitogenetik Teknikleri

Kromozomal anomalilerin teshisinde kullanilan
spesifik sitogenetik teknikler arasinda karyotipleme,
kromozom bantlama ve akis sitometrisi yer alir
(Montazerinezhad ve ark., 2020). Kromozom bantlama,
1969-1970'te  kullanilmaya baslanmis ve dolayis1 ile
sitogenetik alaninda o©nemli bir yenilik sayilmistir.
Caspersson ve Zech, Vicia faba'da Q-bantlama teknigini
kesfetmislerdir (Caspersson ve ark., 1969). Q-bantlama,
kinakrin ile boyama ve UV mikroskobu kullanimu igerir ve
Lore Zech tarafindan 1970 yilinda kesfedilmistir
(Caspersson ve ark., 1970). G-bantlama, Seabright
tarafindan 1971 yilinda Trypsin ve Giemsa boyast
kullanilarak gelistirilmistir (Seabright, 1971). R-bantlama,
Dutrillaux ve Lejeune tarafindan 1971 yilinda 1siyla
denattirasyon yontemiyle tanimlanmistir (Dutrillaux &
Lejeune, 1975). C-bantlama ise, Arrighi ve Hsu tarafindan
1971 yilinda kesfedilmis olup sentromer boyama igin
kullanilmistir (Arrighi & Hsu, 1971). Akis sitometrisi
(FACS) ise 1979'da Carrano ve ekibi tarafindan kromozom
analizi i¢in uyarlanmistir. Bu teknikler, kromozomal
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anomalilerin tespiti ve analizinde onemli rol oynamustir
(Carrano ve ark., 1979).

4.2. Tleri Sitogenetik Teknikleri (Giiniimiizde
Kullanilan)

Sitogenetik alaninda ileri teknikler olarak “akis
sitometrisi”, “Southern blot”, “PCR (Polimeraz Zincir
Reaksiyonu) bazli yontemler” ve “coklu  prob
hibridizasyonu (MAPH)” gibi yontemler yer almaktadir
(Montazerinezhad ve ark., 2020).

1. Southern blot, belirli DNA bolgelerini tanimlamak
icin 1975 yilinda Edwin Southern tarafindan
gelistirilmis bir tekniktir (Southern, 1975).

2. PCR (Polimeraz Zincir Reaksiyonu) Kary Mullis
tarafindan 1985'te kesfedilmis olup, genomik
DNA'nin spesifik bolgelerini ¢ogaltmak igin
kullanilir (Mullis ve ark., 1986).

3. MAPH (Mikroarray Bazli Prenatal Hibridizasyonu)
DNA dizilerinin miktarini belirlemek i¢in kullanilan
bir tekniktir (Montazerinezhad ve ark., 2020).

4. In situ hibridizasyon (ISH), 1969'da Gall ve Pardue,
John tarafindan tanimlanmis olup, sabit doku
kesitlerinde veya hiicre orneklerinde spesifik
mRNA ve DNA dizilerinin yerini tespit etmek igin
kullanilan bir tekniktir (Moter & Gobel, 2000).

5. FISH (floresan in situ hibridizasyon) yontemi,
1980'lerin sonunda G Bauman, ] Wiegant, P Borst, P
van Duijn ekibi tarafndan standart sitogenetik
teknikleri kullanilarak gozlemlenemeyen
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kromozomal anomalileri tespit etmek igin
gelistirilmistir (Bauman ve ark., 1980).

6. Mikrodizi Tabanh Karsilastirmali Array Komperatif
Genomik Hibridizasyon, (aCGH) 1997 yilinda
Solinas-Toldo ve arkdaslar: tarafindan gelistirilmis
olup, kromozomal kopya sayismi ve genomdaki
degisiklikleri incelemek icin dizayn edilmis
mikrodizi tabanl bir yontemdir (Solinas-Toldo ve
ark., 1997).

Sitogenetik kendi icinde bir dizi geleneksel ve
gtncel teknikleri barmdirmaktadir. Fakat gtinimiizde
cogunlukla karyotip analizi, in situ hibridizasyon floresansi
(FISH) veya ters transkripsiyon-polimeraz zincir
reaksiyonu (RT-PCR) ile gerceklestirilmektedir. Bununla
birlikte, bu teknikler, kromozomal anomalileri ortaya
ckarmak ic¢in, kromozom c¢alismalarindaki diisiik ve
degisken ¢oziintirliik ve gozden kacabilecek cesitli yeniden
dtizenlemeler dahil olmak tizere dnemli sinirlamalar1 kabul
etmektedir.  Karyotipleme  tekniklerinde,  boliinen
hiicrelerin metafazda immobilizasyonu olagantistti bir
uzmanlik gerektirir. Ayrica sitogenetigin bugtinkii bilimsel
ve klinik uygulamalardaki rolii, mevcut teknolojik ve
metodolojik yeniliklerle nasil sekillendigi ve nasil
ilerleyebilecegi 6nemli bir husustur (Montazerinezhad ve
ark., 2020; Bui ve ark., 2011; Neill, 2011).

FISH (floresan in situ hibridizasyon) teknigi, bu
simnirlamalardan bazilarmin tistesinden gelse de birgok
baska kisitlamay1 da kabul etmektedir. FISH (floresan in
situ hibridizasyon), sondalarin mevcut oldugu bolgeleri
incelemekle simirlidir; bu, yeniden diizenlenmis veya
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kopya numaras: degisimi bolgelerine iliskin daha 6nceki
bilgilerden yoksundur. Ayrica FISH (floresan in situ
hibridizasyon) panelleri tiim problar1 kapsayacak kadar
genis olmalidir. Boyutlarma ragmen bu panellerin ekleme
nedeniyle gen kaybetme olasilig1 hala ytiksektir. FISH
(floresan in situ hibridizasyon) karyotiplemeden daha
olagantistii bir ¢oziintiirliik elde eder ve standart kromozom
analizi ile tespit edilemeyen ¢ok ince degisikliklerin
gorsellestirilmesine izin verirken, kromozom
mikroaray’leri daha biiytik coziintirlik saglamaktadir.
FISH (floresan in situ hibridizasyon) yontemi cesitli
kanserlerin teshisi, prognozu ve tedavisinde hayati bilgiler
saglar ve kanser array’leri daha fazla kullanisli hale
gelmektedir. Kromozomal anomalilerinin arastirilmasini
daha dogru sekilde saglayan kromozomal mikrodizi ve
Yeni Nesil Dizileme (NGS) teknolojileri gibi yeni
yontemlerden daha iyidir (Montazerinezhad ve ark., 2020;
Willatt ve ark., 2009).

5. SONUC

Bu calismada ileri teknolojinin tibba katkilar:
yaninda beraberinde pek cok etik kaygi ve sorunu da
barindiran Sitogenetik alanina dair gelismelerin tarihsel
stireci ele alinmistir. Dikkat gekici olan elde edilen bilgiler
1s181nda Sitogenetik alaninin, tekniklerinin, testleri aracilig1
ile tanis1 koyulabilen en sik rastlanan anomalilerin tip
tarihindeki yeri kronolojik olarak verilmistir.

Sonu¢ olarak sitogenetik bilimi c¢ok koklii bir
gecmise sahiptir ve multidisipliner bir bilimdir. Son
yillarda teknolojinin ilerlemesi ile birlikte gelistirilen yeni
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tekniklerle ¢ok daha gelismis diizeyde sitogenetik analizler
yapilmaktadir. Bu sayede artan niifusla birlikte dogru
orantili olarak artan genetik hastaliklarin teshisinde, tipta,
tarimda, biyoteknolojide ve bunun gibi bircok alanda
sitogenetik bilimi ve sitogenetik teknikler kullanilmaktadir.

Ayrica sitogenetik alaninda olusan yeniliklerin etik,
sosyal ve ekonomik boyutlar1 da g6z Ontinde
bulundurulmasi disiplinler arast is birliginde dikkatli
davranilmasi cergevesinde bu durumlarin toplumsal
etkileri degerlendirilerek ele alinmas: 6nemlidir. Yeni nesil
tekniklerin uygulanmasinda her seyden 6nemlisi insanlig1
tehdit eden, onlar1 riske sokan bilimsel bir amag ve yarar
saglamayan girisimlerden uzak durulmasi gerekir, bu
teknolojik gelismelerden yararlanirken etik ilkeleri de goz
onitinde bulundurmak gereklidir. Bu baglamda sitogenetik
biliminin tarihsel arka planmim1 anlamak, bunlarin temel
arastirma ve tibbi teshisin c¢esitli alanlarindaki ve
gelecekteki uygulamalarini 6zetlemek, gtinumiizdeki bilim
insanlarmin galismalarinda bir farkindalik yaratmak icin
degerlidir.
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KRONIK HASTALIKLARDA FiZiKSEL
AKTIVITE VE EGZERSIZ YAKLASIMLARI

Figen DAG? 2

1. GIRIS

Kronik hastaliklar toplum tizerinde biiyiik bir
ekonomik ytik olusturmakla birlikte disabilite ile yasayan
bir milyardan fazla bireyin yasam  kalitesini
dtistirmektedir. Ayrica, diinya niifusunun neredeyse yarisi
en az bir kronik hastaliktan muzdariptir ve bu nedenle
fonksiyonel kapasitede azalma ve sakatlik riski altinda
olabilirler. Ogzellikle kardiyovaskiiler ve respiratuar
hastaliklari, kanser ve diyabet gibi hastaliklar, ruhsal
hastaliklarla birlikte diinya genelinde hastalik yukiintin
onemli bir kismimi olusturmaktadir. Bu hastalar,
hastaliklarina bagli kisitlamalar nedeniyle daha sedanter
bir yasam bigimi stirdiirmektedirler. Disabilite, Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan Uluslararast Islevsellik,
Engellilik ve Saglik Smiflandirmasi (ICF) kapsaminda
"bozukluklar, aktivite sinirlamalari ve katilim kisitlamalar:
icin bir semsiye terim" olarak tanimlanmaktadir (Pasanen,
Tolvanen, Heinonen, & Kujala, 2017).

1,2 Dog. Dr. Mersin Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Tibbi
Hizmetler ve Teknikler Boliimii, ve 2 Mersin Universitesi, Tip Fakiiltesi,
Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Ana Bilim Dali. dagfigen@gmail.com,
ORCID: 0000-0002-6836-8050.
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2. HIPERTANSIYON VE EGZERSIZ

Hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastalik icin
olumctil ancak onlenebilir bir risk faktortidir ve
kardiyovaskiiler ~ oliimlerin  ¢ogundan  sorumludur.
Hipertansiyonun, hareketsiz yasam tarziyla iliskili oldugu
ve hatta fiziksel aktivitenin hipertansiyonu oOnleme
konusunda etkili oldugu ortaya konmustur.

Egzersiz egitimi, Ozellikle aerobik egzersiz,
hipertansiyonlu kisilerde antihipertansif ilaclarla birlikte
kan basincin1 (KB) diistirmek ve prehipertansiyonda KB
artistn1 - 6nlemek igin kullanilan ©6nemli bir tedavi
yontemidir (Whelton ve ark., 2018). Direng egzersizi
hipertansiyonu yonetmek icin de Onerilmistir ancak
bildirilen KB dustirticii etkileri aerobik egzersizden daha
kiigtikttir (Véronique A Cornelissen & Fagard, 2005).
Hipertansif kisilerde aerobik egitim programina (AT)
diren¢ egzersizlerinin eklenmesinin potansiyel faydalar:
tartismalidir. Calismalar, aerobik ve direng egzersizlerini
iceren kombine bir egitim programinin, tek basina aerobik
egzersize kiyasla KB degerleri tizerinde benzer etkiler
trettigini gostermistir (Shephard & Balady, 1999; J. F.
Timmons ve ark., 2018). Bununla birlikte, kombine egzersiz
yonteminin hastalar tarafindan daha fazla kabul gordiigi,
gozetimsiz ev tabanli egitim programlar: sirasinda daha
uzun vadeli bir uyumun saglandig1 bildirilmistir (B. W.
Timmons & Cieslak, 2008) ve bu, zamanla daha
strdiirtilebilir bir KB tepkisine dontisebilir. Ayrica aerobik
ve diren¢ egzersizlerinin birlestirilmesi, KB {izerindeki
etkilerin otesinde, kardiyovaskiiler sistemde ek olumlu
adaptasyonlar ortaya c¢ikarabilir ve bu da hipertansif
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kisilerin genel kardiyovaskiiler riskini azaltmaya katkida
bulunabilir (Lima ve ark., 2017; Pierson ve ark., 2001).

Hem aerobik hem de diren¢ egzersizlerin KB'm
etkili bir sekilde diistrdtigti kamitlanmistir. Tempolu
ylrtytis kolay, ucuz, basit ve etkili bir egzersiz yolu
oldugundan, bu tiir bir aerobik antrenman topluma
onerilebilir. Naci ve ark. (2018), heterojen bir popiilasyonda
(normotansif, prehipertansif ve hipertansif) antihipertansif
ilaglarla sistolik kan basmcinda (SBP) yapilandirilmis
egzersize gore daha belirgin bir azalma oldugunu
gozlemlemislerdir. Ancak yalmizca hipertansif bireyler
arasinda, yapilandirilmis egzersizin KB'n1 azaltmada esit
derecede etkili oldugu bulunmustur (Naci ve ark., 2019).

Genis kapsamli yapilan bir metaanaliz calismasinda
aerobik egzersiz egitiminin, sistolik kan basmcinm (SKB)
ortalama 6 mmHg (3 - 12 mmHg) ve diastolik kan basincini
(DKB) ortalama 3 mmHg (1 - 4.8 mmHg) diistirdtigii ortaya
konmustur (Keating, 2020). Kan basinct sonuclarindaki
iyilesmeler icin yiiksek yogunluklu interval antrenmani
(HIIT) ile orta yogunluklu stirekli antrenmani (MICT)
karsilastirmistir (Leal, Galliano, & Del Vecchio, 2020;
Loaiza-Betancur, Pérez Bedoya, Montoya Davila, & Chulvi-
Medrano, 2020). Bu calismalar, HIIT ve MICT'nin kontrol
grubuna kiyasla SKB'nda (3-6 mmHg) ve DKB'da (2-5
mmHg) benzer azalmalar sagladigini gostermistir; ancak,
HIIT'in DBP'yi diistirmede MICT'ye gore daha etkili
oldugu gortinmektedir. Benzer olarak Cornelissen ve
Smart (2013), yetiskinlerde dinlenme kan basinci
tizerindeki cesitli egzersiz program tiirlerinin (dayaniklilik,
dinamik diren¢ ve izometrik direng egzersizi) sistematik
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incelemelerini yapmislardir. Bu calismada, dayaniklilik
egzersizinin ardindan SKB'min -3.5 mmHg ve DKB'nin
—2.5 mmHg, dinamik direng egzersizinin ardindan SKB'nin
-1.8 mmHg ve DKB'min -3.2 mmHg, izometrik direng
egzersizinin ardindan ise SKB'min —10.9 mmHg ve DKB'nin
-6.2 mmHg azaldigi bulunmustur (Veronique A
Cornelissen & Smart, 2013). Sonug olarak, hipertansiyon
hastalarinin haftada en az 3 giin, ortalama 30 dakika
sureyle orta yogunlukta aerobik egzersiz veya haftada 3
gun direng egzersizi yapmalar1 onerilmektedir. Egzersiz
seanslar;, 30 dakika boyunca kesintisiz olabilir ya da
gunliuk toplam 30 dakikay1 olusturacak sekilde en az 10
dakikalik kisa egzersiz siireleriyle diizenlenebilir.

3. DIYABETES MELLITUS VE EGZERSIiZ

Diyabetes mellitus (DM), hem tilkemizde hem de
diinya genelinde yaygin bir saglik sorunu olup, kan glukoz
diizeyinin normal seviyelerde tutulamamasi durumunda
diyabetik noropati, retinopati, nefropati ve miyokardiyal
iskemi gibi ciddi komplikasyonlara yol agabilir. Duizenli
tiziksel aktivite kardiyometabolik ve kas-iskelet sagligim
iyilestirir, kilo yoOnetimine yardimci olur, bilissel ve
psikososyal islevleri iyilestirir ve kanser ve diyabetes
mellitus ile iligkili 6liim oranmnin azalmasiyla iligkilidir.
Bununla birlikte, egzersiz sirasinda kandaki glikozun devir
hiz1 6nemli 6lgiide artar ve bu da genellikle tip 1 diyabetes
mellitus (T1DM) olan bireylerde hipoglisemi veya
hiperglisemiye ve ayrica artan glisemik degiskenlige neden
olur. TIDM'de kotii yonetilen glisemi, azalmis aerobik
zindelik, artmis iskelet kasi yikimi, azalmis kas oksidatif
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kapasitesi ve kaslarin yogun egzersize uyum saglama ve
onarma yeteneginde bozulma ile baglantilidir (Nguyen ve
ark., 2015). Amerikan Diyabet Dernegi, Tip 1 Diyabet olan
tiim yetiskinlerin haftada ortalama 150 dk orta ve ytiksek
siddette aerobik egzersiz yapmasimi Onermektedir. Bu
aktivite, haftada en az 3 giine yayilarak yapilmali ve ardisik
olarak en fazla iki giin ara verilmemelidir (Association &
Committee, 2022). Dayaniklilik egzersizi, insiilin iletimi
azaltilmadig1 veya karbonhidratlar tiiketilmedigi takdirde
genellikle hipoglisemiye yol acan insiilin aracili olmayan
glikoz atilimini artirir.

HIIT antrenmanlari, zaman acisindan etkili bir
egzersiz yontemi olarak sikca gosterilmistir ve T1DM
hastalarinda hipoglisemi olusturmadan, fitness ve genel
saglikla ilgili yasam Kkalitesinde biiyiik kazanclar
saglamaktadir. Ancak, HIIT, o6zellikle sabah kahvaltidan
once yapildiginda aninda hiperglisemiye neden olabilir ve
daha sonra iyilesme stirecinde, ozellikle instilin
diizeltmeleri yapildiginda rebound hipoglisemiye yol
acabilir (Riddell & Peters, 2023).

Tip 1 veya Tip 2 diyabet veya prediyabeti olan
cocuklar ve ergenler, her giin ortalama 60 dk orta-yiiksek
siddette aerobik egzersiz yapmali ve en az haftada 3 giin
siddetli kas gticlendirme ve kemik giiclendirme aktiviteleri
gerceklestirmelidir. Bununla birlikte diyabeti olan yash
yetiskinler i¢in esneklik ve denge egitimi haftada 2-3 kez
onerilmektedir. Bireysel tercihlere bagli olarak esnekligi,
kas giictinti ve dengeyi artirmak amaciyla yoga ve tai chi
de programa dahil edilebilir (Association & Committee,
2022). Tip 2 diyabetin onlenmesi veya geciktirilmesinde
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saglikli  yasam  tarzi, diizenli egzersiz, sigara
kullanilmamasi, diizenli ve saglikli beslenme ile ideal viicut
agirhigma ulasilmas: 6nemli rol oynamaktadir. Diyabetes
Mellitus riski tasiyan bireylerde hastaligin olusumunu
engellemeye yonelik primer korunma yodntemlerinin
hedefleri, risk faktorleri acisindan toplumsal saglhk
sorunlarmi belirlemek ve bu sorunlarin ¢oztimiine yonelik
kitlesel kampanyalar ve toplum tabanli programlar
gelistirmektir (Calikusu, Usluer, & Tanriverdi, 2023). Tip 2
diyabetes mellitusun fizyopatolojisinde etkili olan en
onemli faktorler, bireydeki genetik yatkinlik, kas, yag
dokusu ve karacigerdeki insiilin duyarliligindaki azalma
ile beta hiicrelerinin instilin salimmmindaki yetersizliktir.
Fiziksel aktivite, iskelet kaslariin glikoz kullanimai ve lipid
oksidasyonunu artirarak instilin direncini diistirmektedir
(Magkos, Hjorth, & Astrup, 2020). Diyabet hastalarinda
egzersiz sonrasi goriilen kan glikozu distkligintin yani
sira, uzun vadede aclik ve yemek sonrasi instilin seviyeleri
azalirken insiilin duyarlilig artar (Boulé, Haddad, Kenny,
Wells, & Sigal, 2001). Bu nedenle, diizenli ve stirekli
egzersiz programlari, egitim, diyet ve oral antidiyabetik
tedavi veya instilin ile birlikte tip 2 diyabetin tedavisinin
temel unsurlarindan birini olusturmaktadar.

Calismalar dtizenli fiziksel egzersizin tip 2 diyabetes
mellitus hastalarinda daha iyi glisemik kontrol sagladigini
bununla birlikte, aerobik antrenmanin direng egzersizine
tercih edildigini ve kombine aerobik ile direng
antrenmaninin, yalnizca aerobik antrenmana kiyasla daha
iyi sonuclar verdigini gostermektedir (Vanhees ve ark.,
2012). Denetlenen veya denetlenmeyen fiziksel egzersiz
programlari, miidahale yapilmamasma kiyasla glisemik
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kontroli, viicut agirligini, viicut kompozisyonunu ve kan
basincini iyilestirir. Aerobik antrenmanin, direncten
ziyade, daha btiyitik metabolik etkilerle iliskili oldugu
diistintilmesine ragmen, mevcut ¢alismalarda aerobik ve
diren¢ antrenmani programlari arasindaki farklar 6nemsiz
gorinmektedir (Yang, Scott, Mao, Tang, & Farmer, 2014).
Ek olarak, kombine aerobik ve diren¢ antrenmani, kan
basinci tizerinde goriiniir bir zararh etki olmaksizin, sadece
aerobik antrenmana kiyasla glikoz kontroliinde kiigiik ama
onemli iyilestirmelerle iliskilidir. Genel olarak, randomize
calismalardan elde edilen veriler, tip 2 diyabetli hastalarda
diizenli fiziksel aktivite Onerisini tamamen
desteklemektedir. Ancak, belirli antrenman tiirlerinin
tsttinltigtine dair kamnitlar smirhdir.  Yaymmlanmis
calismalara dayanarak, tip 2 diyabetin tedavisi igcin en
uygun egzersiz tirtiniin belirlenmesi klinik olarak
onemlidir, c¢inkiti diren¢ antrenmanimmn kullanimz,
erisilebilirlik ve esitlik tizerinde olas1 bir etkiyle birlikte
profesyonel egitmenlerin, ekipmanlarin ve tesislerin daha
fazla katilimini gerektirebilir.

4. OBEZITE VE EGZERSIZ

Oberzite, viicut yaginin tehlikeli seviyelerde artmasi
olarak tanimlanir ve yalnizca estetik bir sorun degil, ayni
zamanda saglhk problemlerinin riskini artiran bir
durumdur. Viicut kitle indeksi (VKI), obezitenin objektif
degerlendirilmesinde en iyi arag olarak kabul edilmektedir
(“Obesity: Preventing and Managing the Global Epidemic.
Report of a WHO Consultation.,” 2000).
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Obezitenin nedenleri karmasik ve c¢ok faktorliidiir;
cevresel, sosyal ve genetik faktorlerin etkilesimi sonucu
ortaya cikar. Son yillarda obezite oranlarindaki artis,
genetik etkenlerden ziyade cevresel ve kiilttirel
degisimlerle iliskilidir. Asir1 beslenme ve hareketsiz yasam
tarzi, pozitif enerji dengesine ve sonug olarak fazla kiloya
neden olmaktadir. Obeziteyle miicadelede diyet, egzersiz,
davranis degisikligi, farmakolojik ve cerrahi yontemler
gelistirilmistir. Ancak, tedavi stirecinde karsilasilan
engeller nedeniyle uzun vadede istenen basar1 elde
edilememektedir. Yasam tarzi degisiklikleri, obezite
tedavisinin temelini olusturmaktadir (Vergili, 2014).

Yapilan c¢alismalarda maksimum kalp hizinin %60-
85'inde, haftada ti¢ ila yedi giin, otuz ila altmis dakikalik
aerobik egzersizlerin (aerobik dans, tempolu ytrtyis,
jogging, bisiklet stirme, kosu, ytizme, kayak ve dinamik
kalistenik egzersizler gibi) bir yil icinde orta diizeyde kilo
kaybr1 sagladig1 gosterilmistir (“Clinical Guidelines on the
Identification, Evaluation, and Treatment of Overweight
and Obesity in Adults--The Evidence Report. National
Institutes of Health.,” 1998). Arastirmalardan elde edilen
bulgulara gore, kontrol gruplariyla karsilastirldiginda
aerobik egzersizlerin visseral yag dokusunu azaltmada
oldukca etkili oldugu goriilmiistiir. Ozellikle asir1 kilolu ve
obez bireylerde, haftada ytiiz elli dakikadan fazla orta
siddette aerobik aktivite yapilmasimin kardiyorespiratuar
uygunlugu artirabilecegi ve visseral yag dokusunu 6nemli
olctide degistirebilecegi sonucuna ulasilmistir (Ismail,
Keating, Baker, & Johnson, 2012).
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Egzersiz  tedavisinin  yalnizca tek  basma
uygulanmasinin faydalarmi inceleyen calismalarin yani
sira, egzersizin diyetle birlikte uygulanmasimin etkinligini
degerlendiren arastirmalar da mevcuttur (Haennel &
Lemire, 2002; Thorogood ve ark., 2011). Kombine tedavi
programlarinin daha basarili sonugclar verebilecegi bircok
calisma ile gosterilmistir. Thorogood ve ekibinin derleme
calismasinda, alt1 ila on iki ay siiren aerobik fiziksel aktivite
programlarinin obez bireylerin viicut agirliginda bir miktar
azalmaya sebep oldugu, ancak bu yontemlerin etkili bir
kilo kayb1 programi olusturmadig1 belirtilmistir. Bununla
birlikte, aerobik egzersizin diyetle bir arada kullanilmas:
durumunda bu popiilasyonda etkili bir tedavi secenegi
olabilecegi vurgulanmistir (Thorogood ve ark., 2011).

5. KRONIiK BOBREK YETMEZLIGI VE
EGZERSIZ

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), glomertiler
filtrasyon hizinin (GFH) 60 ml/dak/1,73 m?nin altina
inmesiyle gelisen ve bobregin sivi-elektrolit dengesi ile
metabolik islevlerini olumsuz yonde etkileyen ilerleyici bir
hastaliktir. KBY, mortalite, morbidite, hastaneye yatis
oranlari, fiziksel fonksiyon, bagimsiz yasam ve yasam
kalitesi tizerinde 6nemli etkiler yaratir (Tas & Akyol, 2017).

KBY hastalar1 sedanter bir yasam stirdiikleri igin
egzersiz enduranslar1 ¢ok diistiktiir. Bunun mekanizmasi
tam olarak anlasilmasa da bobrek hastaligmma bagh
katabolik durum, mitokondriyal disfonksiyon,
kardiyovaskiiler komplikasyonlar, mineral-iskelet
bozukluklar1 ve anemi, kas fonksiyonunu bozarak
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maksimum  oksijen kapasitesinin azalmasmna yol
agmaktadir. (Stleymanlar ve ark., 2011). Sedanter yasam
tarz1 bir kisir dongtiye dontiserek kaslarda atrofiye ve
kapiller yogunlugun azalmasina yol agarak kas giictiniin
diismesine neden olmaktadir. Bu hastalarda egzersizin
hedefi, oksijen dagilimini ve metabolizmay1 diizenlemek,
kuvvetile dayaniklilig1 artirmak ve kas-eklem hareketlerini
desteklemektir. Bobrek hastaliklarinda egzersiz, egzersiz
kapasitesi, gtig, endurans, fiziksel fonksiyon, gtinliik yasam
aktiviteleri, kan basinci diizenlenmesi, diyabet yonetimi ve
hayatta kalma oranini ytikseltme, depresyon ve anksiyeteyi
azaltma gibi potansiyel yararlar saglamaktadir (Zhang ve
ark., 2024).

Diyaliz hastalarinda gerceklestirilen 3 ve 6 aylik
tiziksel aktivite programlarini inceleyen c¢alismalarda,
tiziksel aktivite sonrasinda bu hastalarin kan basmci
degerlerinde olumlu yonde gelisme oldugu ve
kullandiklar1 ila¢ dozlarmin azaltildiglr rapor edilmistir
(Miller, Cress, Johnson, Nichols, & Schnitzler, 2002). Dokuz
haftalik bisiklet egzersiz programina yonelik bir baska
calismada ise, hastalarin kardiyopulmoner kapasite ve
dayaniklilik diizeylerinde, kas kuvvetinde,
enduranslarinda ve fiziksel fonksiyonlarinda olumlu
gelismeler gozlemlenmistir (Storer, Casaburi, Sawelson, &
Kopple, 2005). KBY olan ve diyalize bagli olan hastalar
aerobik egzersiz, kuvvetlendirme egzersizleri ve aerobik ve
direncli egzersiz (kombine) olmak tizere 3 tipte olmakla
birlikte onerilecek egzersiz recetesi bu hastalar icin pratik,
uygulamas: kolay, ucuz ve suirdirtlebilir olma gibi
ozelliklere sahip olmalidir (Hoshino, 2021). Orta veya
yiiksek yogunlukta egzersizlerin Onerilmeden ©nce
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hastalarin  kalp  hastalifn =~ semptomlar1 acisindan
degerlendirilmesi gerekmektedir. Haftada ti¢ veya daha
fazla dtstik-orta yogunlukta aerobik egzersiz, bu
aktiviteleri yapabilecek hastalara onerilmelidir. Esneme
egzersizleri, 6zellikle zayif kas giicti veya dustik fiziksel
fonksiyonu olan hastalar igin, zorlayici ytiriiyiis, merdiven
citkma ve sandalyeden kalkma gibi aktivitelerle birlikte
tavsiye edilmelidir (Johansen, 2005).

6. KANSER VE EGZERSIZ

Fiziksel egzersizin insan saglig1 ve refahi tizerindeki
etkileri gosterilmis ve mortalite riskinin azaltilmasiyla
iliskilendirilmistir. Egzersiz ve yavas gelisen hastaliklar
tizerindeki etkileriyle ilgili epidemiyolojik c¢alismalar
genellikle 6z bildirimle yapilmakta ve diger yasam tarzi
faktorlerinden etkilenebilmektedir (Idorn & Thor Straten,
2017). Ancak mevcut veriler, egzersizin kanser icin
koruyucu olabilecegini gticli bir gsekilde ortaya
koymaktadir. Egzersiz, teorik olarak, tiimor ilerlemesi ve
metastaz lizerinde de sistemik ve dolasimdaki
faktorlerdeki degisiklikler araciligiyla etkili olabilir; bu
durum, tiimor mikrogevresini ve hiicresel sinyal iletimini
etkileyebilir. Bununla birlikte egzersizin bazi kanser
grubunda (meme kanseri ve kolorektal kanser) hastaligin
niiksetme riskini azalttigi da bildirilmistir (McTiernan,
2008; Moore ve ark., 2016). Egzersiz, Lewis akciger kanseri
ve B16 melanom modellerinde tiimor boyutunu onemli
olctide etkilemistir (Idorn & Thor Straten, 2017). Ayrica,
dietilnitrozamin (DEN) ile indiiklenmis karaciger kanseri
ve spontan melanom modeli GrM1'de egzersizin timor

113



Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

boyutu ve insidansi {izerindeki etkileri gosterilmistir
(Pedersen ve ark., 2016).

Pek c¢ok kanser hastasinin tedavi esnasinda ve
sonrasinda egzersiz, fiziksel ve psikososyal sonuclarm
korunmasi veya iyilesmesi ile iliskilidir; bu sonuclar
arasinda  kardiyorespiratuar dayarmikliigin  artmasi,
yorgunlugun, kaygt ve depresyonun azalmasi ve saglikla
ilgili yasam kalitesinin iyilesmesi yer almaktadir. Egzersiz,
insanlarda cesitli fizyolojik degisikliklerle iligkilidir ve bu
degisikliklerin buytikliigli, egzersizin yogunlugu ve
suresine bagl olarak degisir. Kalp debisi artar, boylece
oksijen talepleri karsilanir ve kan akisinda belirgin
degisiklikler gozlenir. Metabolizma hiz1 yiikselir, glukoz
tiikketimi ve tretimi artar, kas hiicrelerinde anaerobik
metabolizma nedeniyle laktat seviyeleri artar. Endokrin
sistem dinlenme ve fiziksel egzersiz sirasinda fizyolojik
tepkilerin entegrasyonunda 6nemli bir rol oynar. Egzersiz
sirasinda, adrenal bezlerden salinimi artan katekolaminler,
ozellikle adrenalin ve noradrenalin, o6nemli 6lciide
yiikselir. Adrenalin ve noradrenalin, kalp hizi, kan basinci
ve ayn1 zamanda kan glukoz seviyelerinde artisla iliskili
savas ya da ka¢ yanitinin bir parcasidir. Akut egzersizin
cesitli bagisiklik hiicrelerinin kan sayilarinda hizli bir artisa
yol actig1 konusunda genel bir goriis birligi vardir; ancak,
bu durum sonrasinda hiicre sayisinda bir diistis ve
ardindan normale doénme siireci gozlenir (Walsh ve ark.,

2011).

Akut egzersize en duyarli bagisiklik hiicresi tiirti,
dakikalar icinde harekete gegen nattirel killer (NK)
hiicreleridir. Egzersiz sonras1t NK hiicrelerinin en yiiksek
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mobilizasyonu, 30 dakikalik bir egzersiz sonrasinda
gerceklesir. Uzun stireli antrenman, NK hiicre
seviyelerinde artis saglamaz; ancak, stirekli antrenman ile
bu hiicrelerin en yiiksek seviyeleri ortalama 3 saat
siirdiirebilir. Bu hiicreler, hedef hiicreleri ©nceden
hazirlanmadan o6ldiirebilme yetenekleri ile tanimlanir ve
normalde virtis enfekte, stresli veya modifiye edilmis
hiicreleri temizler. Egzersizle tetiklenen NK hiicre
mobilizasyonunun, esas olarak katekolaminlerdeki artisla
saglandig1 dustintilmektedir. NK hiicreleri, bagisiklik
hiicreleri arasinda en yiiksek [-adrenerjik reseptor
seviyelerine sahip olup, egzersizle iliskili mobilizasyonlar1
adrenalin verilmesi ile taklit edilebilmektedir (Idorn &
Thor Straten, 2017; Schedlowski ve ark., 1996, B. W.
Timmons & Cieslak, 2008).

Kanser hastalarina yonelik fiziksel aktivite ve
egzersiz rehberlerinin ¢ogu, fiziksel aktivitenin tiim kanser
hastalarmin tedavisinin vazgecilmez ve stirekli bir parcasi
olmasi gerektigini vurgulamaktadir. (Buffart, Galvao,
Brug, Chinapaw, & Newton, 2014). Amerikan Spor
Hekimligi Koleji (ACSM), kanser hastalarinin, her hafta
ortalama 150 dakika orta diizeyde egzersiz (6rn. tempolu
ylriyiis, hafif ytizme) veya 75 dakika siddetli egzersiz
(06rn. kosu, kosu) yapmasini onermektedir (Schmitz ve ark.,
2010). Fiziksel aktivite odakli rehberler, diizenli fiziksel
aktivite ve egzersizi Onerirken, hareketsiz bir yasam
tarzindan daha aktif bir yasama gecis i¢in atilacak her tiirlii
adimi tesvik etmektedir (Campbell, Stevinson, & Crank,
2012; Doyle ve ark., 2006)
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7. KARDIYOVASKULER HASTALIKLAR VE
EGZERSIZ

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), hem diinyada
hem de tilkemizde kronik hastaliklar arasinda nemli bir
yer tutmaktadir ve bu hastaliklar, biitiin diinyada 6lim ve
hastaliklarin yaygin nedenleri arasindadir. Toplumlarin
yas ortalamasmin artmasi, kotti ve diizensiz beslenme
aliskanliklary, sedanter olma ve sigara kullaniminin
artmasi, KVH'1n baslica nedenleri arasinda sayilmaktadir.
Hareketsiz yasam tarzinin kardiyovaskiiler hastalik riskini
ytikselttigi, bunun yaninda fiziksel aktivitenin hem kan
basinci hem de kolesterol seviyelerini azalttig, ideal viicut
agirhigmin  korunmasimi sagladigt ve DM yonetimine
yardimci oldugu ve bu sayede KVH riskini énemli 6l¢tide
disurdtigii bircok calismada vurgulanmaktadir (Haskell
ve ark., 2007).

Diizenli egzersiz ve fiziksel aktivite, kan basinci ve
kolesterol diizeylerini diizenleyerek kilo kontroliine
yardimci olur. Aym zamanda, vazodilatasyon ve
tibrinolitik aktiviteyi artirarak koroner kan akisini,
kardiyak ile endotel fonksiyonlarmi iyilestirir ve
kardiyovaskiiler hastaliklara bagli erken oltiim riskini
dusurtir (Akca & Tasci, 2011). Saglikli bireyler icin haftada
3 ila 4 giin, ortalama 30 dakika yapilan orta diizeyde
egzersizler, Ornegin hizli yiirtimeler, ylizme egzersizi,
bisiklet kullanma ve giticlendirme aktiviteleri tavsiye
edilmektedir (Fiuza-Luces ve ark., 2018; Tian & Meng,
2019). Diizenli yapilan bu egzersiz programinin, orta yas
tistti bireylerde koroner kalp hastalig1 (KKH) riskini ve
buna bagh 6ltim oranin diistirdtigii, KKHnin hem birincil
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hem de ikincil korunmasinda énemli bir rol oynadig: ve
ayrica inme riskini de azalthg1  goOsterilmistir
(Wannamethee & Shaper, 2001). Bir calismada, 12 hafta,
giinde 30 dk yapilan ytiriiyiis egzersizinin, viicuttaki yag
birikimini azalttig1, kolesterol seviyelerini dustirdugt ve
kan basincini azalttigr belirtilmistir. (Fiuza-Luces ve ark.,
2018). Brochu ve ark. kardiyovaskiiler hastalig1 olan bir
grup hastaya 12 hafta boyunca kombine diyet ve egzersiz
programi uygulamis ve bu sitirenin sonunda HDL
kolesterol ve trigliserid diizeylerinde sirasiyla %8 ve %22

oraninda distisler oldugunu rapor etmislerdir (Brochu ve
ark., 2000).

8. SONUC

Son yillarda, egzersiz egitimi kronik hastaliklarin
tedavisinde giderek daha fazla kullanmilmaya baslanmis ve
klinisyenler 'egzersiz terapisi' ve 'terapotik egzersiz'
terimlerini kullanmaya baslamislardir. Kronik hastaliklar
icin egzersiz terapisi genel olarak; aerobik egzersiz, direncli
egzersiz, aerobik ve direngli egzersizin kombinasyonu veya
hastaliga 0zgii egzersiz tabanh egitim (6rnegin, inme
geciren hastalarda yiirtime yetenegini iyilestirmek igin
gozetimli ylirime egitimi veya denge egitimi) olarak
kategorize edilmektedir. Egzersiz terapisinin kronik
hastaligt  olan  bireylerde fonksiyonel kapasiteyi
iyilestirdigini ve sakathgr azalttigini, yasam Kkalitesini
artirdigini ortaya koymustur.

Fiziksel aktivite ve egzersiz, kronik hastaliklarin
primer ve sekonder ¢nlenmesinde onemli bir miidahale
olarak kabul edilmektedir. Fiziksel egzersizin tibbi
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tedaviye dahil edilmesi yeni bir fikir olmasa da bu
kavramin kabulti son yillarda daha cok yaygmlasmstir.
Geleneksel olarak, fiziksel aktivite veya egzersizle ilgili
tibbi arastirmalar, egzersizin hastalik risk faktorleri,
onlenmesi, olas1 hastalik ilerlemesi ve oliim riski
tizerindeki etkilerine odaklanmistir. Ancak, fiziksel
islevsellik, hastalarin gtinliikk yasam aktiviteleri igin
onemlidir ve Ozellikle artan yash niifus arasinda genel
hasta bakimi i¢in daha fazla kaynaga ihtiya¢ vardir.
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SEREBRAL PALSI

Sonay ARSLAN SAHAN!
Cetin OKUYAZ2

1. GIRIS

Serebral palsi (SP), gelismekte olan fetal beyindeki
ilerleyici olmayan bozukluklardan kaynaklanan bir dizi
hareket ve durus bozuklugunu tanimlamak i¢in kullanilan
bir terimdir. SP, hem genetik hem de cevresel faktorlerin
neden oldugu cocukluk caginda ortaya ¢ikan norolojik bir
bozukluktur. Bu boliimde SP hakkinda genel bilgiler
verilecektir.

2. SEREBRAL PALSI NEDIR

SP ilk kez 1862 yilinda 1ngiliz doktor William Little
tarafindan tanumlanmir ve “Little Hastaligi” olarak
adlandirilir. Daha sonra “Cerebral Paresis” adini almistir.

Guintimtizde ise “Serebral Palsi (Cerebral Palsy)” olarak
adlandirilmaktadir. (Cavlak ve Kavlak, 2005)

SP;  gelismekte  olan  beynin,  gebeligin
baslangicindan itibaren dogumdan sonra yasamin ilk iki
yil1 igerisinde degisik nedenlerle zarar gdrmesi sonucu

1 Uzm. Dr. Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Noéroloji BD,
sonayarslan@mersin.edu.tr, ORCID ID: 0009-0006-4682-6256.

2 Prof. Dr. Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Noroloji BD,
okuyazc@mersin.edu.tr, ORCID ID: 0000-0000-1639-1254.
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ilerleyici olmayan bir grup kalict hareket ve durustaki
bozukluguna bagli, cocukta cesitli derecelerde fiziksel
yetersizlige neden olan bir durumdur (Ozal ve Biyik,
2024).

SP, ilerleyici olmayan spastisite, ataksi veya
istemsiz hareketlere neden olan bir grup durumdur; belirli
bir bozukluk veya tek bir durum degildir (Wimalasundera
ve Stevenson, 2016).

3. ETIYOLOJI

SP'min yaklasik %75'i dogum 6ncesi etiyolojilerden
kaynaklanirken, nedenlerin %92'si prenataldir. SP'nin
hamilelik sirasinda ve/veya dogum sirasinda cesitli
nedenlerle ortaya ciktigi artik iyi bilinmektedir. Ancak
yapilan bazi calismalarda postneonatal donemde de beyin
hasarina bagli olarak SP'nin meydana gelebilecegi
bildirilmistir ( Paul, Enctimen ve ark.,2022).

SP etiyolojisinde prenatal, natal ve postnatal olmak
tizere Ui¢ tane risk faktorti bulunmaktadir. Etiyolojide
%70-80 prenatal doneme ait patolojiler rol oynar (Tablo 1)
ve en sik goriilen sebep preterm dogumdur (Topcu ve
Aydin, 2018).

130



Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

Tablol. SP’nin Nedenleri

Travma

Genetik faktorler

Ilaclar

Intraventrikiiler kanama
Akraba evliligi
Radyasyon

Prenatal donem

Preterm / Postterm dogum
Distiik / yiiksek dogum agirlig
Kordon dolanmas:

Hipoksik dogum

Cogul gebelik

Zor dogum

Natal donem

Atesli hastaliklar
Travma

Hipoglisemi
Koviilziyon
Intraventrikiiler kanama
Hiperbilirubinemi

Postnatal donem

4. EPIDEMIYOLOJi

SP’'nin ortalama gortilme sikhigmmin 1000 canh
dogumda 1,5 ile 3,0 arasinda degistigi tahmin
edilmektedir; bu degerler cesitli risk faktorlerine bagh
olarak degismektedir (Sadowska, Sarecka-Hujar ve
Kopyta, 2020).

Ulkemizde yapilan ¢alismalarda ise bu rakam 1000
canli dogumda 4.4 bildirilmistir (Serdaroglu, Cansu,
Ozkan ve Tezcan, 2006.

5. KLINIK SINIFLAMA

SP, beyin bolgesi tutulumuna ve lezyonun
zamanlamasina, hareket bozuklugunun tiirtine (spastisite,
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diskinezi veyaataksi), etkilenen uzuvlarin topografisine
(dipleji, quadripleji veya hemipleji), Kaba Motor
Fonksiyon Smiflandirma Olgegi gibi araglar kullanilarak
motor bozukluklarimin siddetine ve etkilenen uzuvlarin
kas tonusuna (izotonik hipotonik veya hipertonik) gore
siniflandirilabilir (Sandran, Badawi, Gecz ve ark.,2024).

SP’de smiflandirma hareket bozuklugununtipine
gore; spastik, diskinetik, ataksik, mikst tip olarak yapilir.
Ekstremitetutulumuna gore ise wunilateral, bilateral
olarakyapilir (Bakkaloglu, Umut ve Saka, 2023).

SP ile iliskili hareket bozukluklar1 spastik,
diskinetik, ataksikve mikst tip olarak siniflandirilir. (Sekil
D)

SerebralPalsi Mikst

Spastik <+

SN

Monopleji Diskinetik Ataksik
Distoni

Dipleji
Koreik

Quadripleji Atetoid

Sekil 1. SP Siniflandirma
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5.1. Spastik SP

Spastitenin en temel sebebi, kasin pasif harekete
kars: fizyolojik direncindeki artis olarak
tanimlanmaktadir. En yaygin goriilen tiptir (hastalarmn
yaklasik %75’i). Derin tendon refleksleri ve kas tonusunun
artisi, tremor ve ytirtime ve durus problemlerinin varligi
ile karakterizedir. Spastik tip siklikla dizartri, siyaloreile
birlikte oromotor problemler ve yutma zorluklariyla
iligkilidir (Numanoglu ve Giinel 2016).

5.1.1.Spastik Hemipleji

Spastik hemiplejide, tist ekstremite genellikle alt
ekstremiteden daha fazla etkilenir. Tipik olarak ayak
bilegi, kalca ve diz gibi bolgelerde goriilir. Spastik
hemiplejisi olan ¢ocuklarin genellikle asil tendonlar:
gergindir. Bu sebeple daha ge¢ ve parmak ucunda
yirurler. Etkilenen taraftaki ekstremite siklikla daha kisa
ve daha incedir. Baz1 ¢cocuklarda skolyoz gelisir. Konusma
gecikir ve ancak zeka genellikle normaldir. Etyoloji
genellikle tek tarafli perinatal enfarkt veya kanamalarla
iligkilidir. Spastik hemiplejisi olan ¢ocuklarmn cogunda
duyusal sorunlar da olur. Ayrica, entelektiiel bozukluklar,
hemianopsi ve diger gorsel sorunlar olabilir. Hemiplejik
SP'li gocuklarda anksiyete, kars1 olma kars1 gelme (KOKG)
ve 0zgiil fobiler dahil olmak {izere davranissal problemler
de yaygindir (Cooper, Majnemer, Rosenblatt ve ark.,1995).

5.1.2.Spastik Dipleji

Spastik  tip SP'nin  6nemli bir kismim
olusturmaktadir. Esas olarak alt ekstermiteyi etkileyen,
tist ekstremite ve yiiz kaslarmmi daha az etkileyen
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hipertonisite olur. Ancak eller hipotonik olabilir. Alt
ekstremitede derin tendon refleksleri (DTR) hiperaktiftir.
Addiiktor kaslarda hipertonisite ile makaslama hareketine
neden olur. Bu cocuklar yiriiteg veya alt ekstremite
desteklerine ihtiya¢ duyabilirler. Mental ve dil becerileri
genellikle normaldir. Etyoloji genellikle prematiirite ve
germinal matriks kanamalari ile iliskilidir (Un, Kara, Ediz
ve Fil, 2016).

5.1.3.Spastik Quadripleji

SP'nin en siddetli formudur. Genellikle orta ile
siddetli mental ve motor retardasyon ve yutma beslenme
gugcliikleri ve beslenme yetersizligi tabloya eslik eder.
Beyinde  yaygmn  hasar veya  Onemli  beyin
malformasyonlarindan kaynaklanir. Cocuklarda genellikle
tum ekstremiteleri kapsayan siddetli hipertonisite olur,
nadiren yuriyebilirler. Konusmalar1 zordur. Epileptik
nobetlere sik rastlanir ve bu nobetlerin kontrol altina
almmasi cogunlukla zor olabilir. ~ Govde ve dort
ekstremitede etkilenir (Ayaz Tas ve Cankaya, 2017).

5.2. Diskinetik

Tuim SP vakalarmi %10-15"ini olusturur. Kontrol
edilemeyen, kivrimhi ve yavaslamis hareketler ve bazen
siyalore ve yiiz burusturma ile karakterizedir. Etyoloji
genellikle hipoksi yada biliirtibin ensefalopatisi ile
iligkilidir. Diskinetik SP'li hastalarda genellikle birden
fazla istemsiz hareket bi¢cimi goriiltir. Uzuvlar genellikle
hareket etme girisimi sirasinda veya ani duygu
degisimleri ile birliktekasilir. Tendon refleksleri normal
olabilir veya elde edilmesi zor olabilir. Ayak
parmaklarimin 6zellikle bliytik ayak parmagmin (striatal
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ayak parmagy) atetoid hareketleri ekstrapiramidal
disfonksiyonun onemli bir gostergesidir. Diskinezi bazi
spastik sendromlarda da gortilebilir. Ancak spastik CP'li
hastalarin aksine, tamamen diskinetik sendromlu
cocuklarda kontraktiir gelismez (Gulati ve Sondhi, 2018).

5.3. Ataksik

SP'nin en nadir goriilen seklidir ve ytiirtiytis ve ince
motor problemleriyle ifade edilen koordinasyon ve denge
bozukluklar1 ile karakterizedir. Ozellikle yiirtirken
belirginlesen koordinasyon bozuklugudur. Serebellum
lezyonlarina goritilir (Vitrikas, Dalton ve Grant, 2020).

5.4. Mikst

Herhangi bir SP tipine karsilik gelmeyen ancak SP
tiplerinin bir karisimi olan semptomlar: ifade eder.

5.5. Fonksiyonel Siniflandirma Sistemleri

Bir bireyin genel fonksiyonel durumunun
standartlastirilmis  Ol¢timii, tedavi secimine rehberlik
edebilir ve zaman icindeki degisimin izlenmesine olanak
tanir. Kaba motor fonksiyon simflandirma sistemi
(KMFSS), genel fonksiyonel durumu degerlendirmek ve
izlemek icin yaygmn olarak kullanmilmaktadir (Palisano,
Rosenbaum, Walter ve ark.,1997).

SP icin KMEFSS oturmak, yer degistirmek ve
hareketlilige vurgu yaparak SP’li bireyin kendisinin
baslattig1 hareketlere dayanir. (Novak, Morgan, Adde vd.,
2017)

KMFSS, motor fonksiyonunu bir bireyin yasina ve
cesitli ortamlardaki (okul, ev gibi) olagan performansina
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gore smiflandirir. KMFSS seviyesi, cocugun fonksiyonu,
rehabilitasyon potansiyeli ve zaman icinde beklenen
yoringe hakkinda bilgi iletmenin standartlastirilmis bir
kisaltma yontemidir (Novak, Morgan, Adde ve ark., 2017).

SP'li cocuklar icin spesifik fonksiyonel alanlarin
degerlendirilmesine yardimci olacak baska smiflandirma
sistemleri (Tablo 2) de mevcuttur.

Tablo 2. SP Fonksiyonel Siniflandirma

Siniflandirma Adi Kisaltma
Kaba Motor Fonksiyon Siniflandirma Sistemi GMFCS
Fonksiyonel Hareketlilik Olgegi FMS
Kanada Mesleki Performans Olctimii COPM
Isleyis, Engellilik ve Sagligin Uluslararasi Smif. ICF
El Becerileri Siniflandirma Sistemi MACS
Iletisim Fonksiyon Smiflandirma Sistemi CFCS
Gorsel Fonksiyon SiiflandirmaSistemi VFCS
Yeme ve Icme Yetenegi Stmiflandirma Sistemi EDACS
6. SP TANISI

SP klinik bir tanidir. Motor gelisimde gerilik, kas
tonusunda bozulma ve hiperrefleksiyi igerir. Tami
koymada ayrintili anamnez, norogelisimsel basamaklarin
degerlendirilmesi ve norolojik muayene esastir. SP
belirtileri 2 yasindan once ortaya ¢ikar; benzer belirtilerin
daha sonra ortaya ¢itkmasi baska bir norolojik bozukluga
isaret edebilir. Semptomlar zamanla degisse bile SP
ilerleyici degildir. SP sinir sistemi agisindan statik, kas
iskelet sistemi icin tedavi edilmedigi takdirde progresif
seyirlidir. SP’li bireylerde ¢ocuklarda kas gtictinde azalma,
spastisite, koordinasyon kaybi, ilkel reflekslerin devam
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etmesi ve anormal motor kontrol siklikla goriiliir (Olgtili
ve Gokben, 2021).

Gecikmis motor gelisim basamaklar1 anormal
norolojik muayene, ilkel reflekslerin devam etmesi ve
anormal durus; potansiyel bir SP tanisinin gostergeleridir
(Subasi, Bingol, Yasar ve ark.,2023).

6.1. Onleme

SPnin gorilme sikligini azaltmada en oOnemli
husus, erken dogum ve diistik agirlikli dogumlarin
onlenmesidir. Yapilan c¢alismalar preterm dogumun
kaginilmaz oldugu durumlarda magnezyum siilfatin
dogum  oncesi  uygulanmasmin,  yenidoganlarda
noroproteksiyon sagladigt ve SP riskini azalttigl
gostermistir (Patel, Bovid, Rausch ve ark., 2024).

Ayrica yapilan baska bir calismada terapotik
hipoterminin de hipoksik-iskemik ensefalopatisi olan term
ve ge¢ preterm bebeklerde SP riskini azalttig
gosterilmistir.

6.2. SP Taklitgileri

SP tanis1 konulurken dikkat edilmesi gereken en
onemli konulardan biri de SP taklitcileridir. Giderek artan
saylrda metabolik ve genetik bozukluk, SP fenotipine
benzeyen = semptomlar  ve  belirtilerle ortaya
cikabilir (Hakami, Hundallah, Tabarki, 2019).

Kalitsal metabolik ve genetik hastaliklar, ytiksek
oranda akraba evliligi olan popiilasyonlarda yaygindir.
Klinik, ozellikle erken yaslarda nonspesifik veya cok
yavas ilerleyici olabilir. Bu nedenle SP olarak yanlis teshis
edilebilirler (Hakami, 2019).
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Asagida (Tablo 3) SP'yi taklit eden belirgin motor

disfonksiyona

baglhh yaygmn metabolik ve genetik

bozukluklara yer verilmistir.

Tablo 3. SP taklitcileri

Kalitsal spastik paraplejiler
Arginaz eksikligi
COLA4A1 ile iligkili spastik SP

sz‘zltlirsil:ye Biyotinidaz eksikligi
el Aicardi-Goutieres sendromu
bozukluklar Stilfit oksidaz eksikligi/Molibden kofaktor eksikligi
Metakromatiklokodistrofi gibi
lokodistrofiler,adrenolokodistrofi,
SjorgenLarsson sendromu
Dopa-bagimlidistoni
Glutarikasidtiri tip 1
Glikoz tasiyicr eksikligi tip 1
Beyin demir birikimi ile meydana gelen
Belirgin norodejenerasyon
diskinezi Serebral kreatin eksikligi sendromu
ile LeschNyhan sendromu
seyreden Serebral folat eksikligi
bozukluklar ADCYS5 ile iligkili diskinezi
PCDH12 ile iliskili diskinezi
NKX2-1 ile iligkili ataksikdiskinetik SP
TSENDb54 Geni ile iligkili pontoserebellar hipoplazi tip
2
Glukoz tasiyic1 eksikligi tip 1
Ataksi teleanjiektazi
Pelizaeus-Merzbacher hastalig:
Kalitsal ataksi
Feliin Joubert sendromu
. Mitokondriyal sitopatiler
ataksi . .
e Pontoserebellar hipoplazi
soymaden Cgckayne s'endrornu -
bozukluklar Niemann-Pick hastalig: tip C

Angelman sendromu

Gangliosidoz tip 1, juvenil ve eriskin formlar:
Nonketotikhiperglisinemi

Akcaagac surubu idrar hastaligt

NKX2-1 ile iligkili ataksikdiskinetik SP
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6.3. Erken Tanima

SP belirtileri genellikle yasamin ilk birka¢ ayinda
ortaya ¢ikar ancak bircok ¢ocuk iki yasina veya sonrasina
kadar teshis edilmez.

SP'li bebeklerde siklikla motor ve gelisimsel
gecikmeler goriiliir. Hipotoni veya hipertoni gozlenebilir.
SP'li ¢ocuklar ayrica alistimadik bir postiire sahip olabilir
veya ekstremitelerin bir tarafin1 tercih edebilirler.
Ogzellikle bir yagindan kiigiik bebeklerde el tercihi SP igin
onemli bir uyarici isarettir.

Bebeklerde SP belirtileri:
e Anormal kas tonusu,

e Kucaga alindiginda bacaklarin caprazlanmasi
veya sertlesmesi,

e Oturma, emekleme, yuvarlanma ve ytirimede
gecikmeler,

e Nesneleri kavramada veya ellerini cirpmada
zorluk,

e Asiri salya akmasi, siyalore
e Kendi basimi kaldiramama,

e Kucaga alindiginda sirtin ve/veya boynun asiri
gerilmesi,

e Eklem ve/veya kaslarda sertlik (spastisite).
Yiirtimeye baslayan ¢ocuklarda SP belirtileri:
e Anormal durus,

e Dengesiz bir sekilde stirtinmek,
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* Yemek yeme, dis fircalama veya boyama gibi

ince motor becerilerinde zorluk,

e Isitme kayb1 veya gorme kaybs,

e Yiriimeye calisirken dizlerinin tizerine ziplama,

e Ayakta duramama,

e Kontrol edilemeyen kas hareketi,

e Konusma sorunlari,

e Kaslarda, eklemlerde veya tendonlarda

spastisite.

6.4. SP’ye Eslik Eden Olas1 Durumlar ve
Patolojiler

SP” ye bilissel fonksiyon bozukluklari, gorme,

isitme, iletisim bozukluklari, beslenme problemleri tiriner

sistem ve respiratuvar bozukluklar gibi bircok problem

eslik etmektedir. Bu durumlar Tablo 5'te sematik, Tablo
6’da ise grafik olarak gosterilmektedir (Hakimi, 2019).

Tablo 5. SP ile iliskili Komorbiditeler

Gelisim ve Beslenme
sorunlari

Emme, yutma ve siyalore problemiyle birlikte néromotor kayip SP’de
kendini gosterir. Bu problemler fiziksel gelisim geriligine sebep olur.

Mental retardasyon

Tiim olgularin %60"1inda goriiliir. Spastik quadriplejik hastalarda daha fazla
goriiliir.

Epilepsi

SP’de yaygin olarak goriiliir.

Spastik quadriplejide %50-94,

Hemiplejik SP’de %30,

Ataksik SP’de%16-27,

Tim SP’li olgularda ise%35-62 arasinda goriiliir. Spastik diplejik SP’li
hastalarda goriilmez.

Dil ve konusma
sorunlari

SP siddeti ile dogru orantiidir. SP’de yaklasik olarak %38 oraninda
goriilir.

Gorme bozukluklari

Periventrikiiler 16komalazili SP’li ocuklarda sikca goriiliir.
Miyopi, strabismus, glokom, nistagmus, ambliyopi ve optik sinir atrofisi
gibi problemler de sikga goriiliir.

Ataksi

Sik goriiliir.

Isitme problemleri

%12 oraninda goriiliir.

Uyku sorunu

Hastalarda yaygin olarak gece uyanma ve uyku REM bozukluklar: olarak
goriiliir.
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7. TAKIP

SP’li hastalarin klinik yonetiminde iki faktor
onemlidir. Birincisi, tedavi secimlerinin belirlenmesinde
SP’li birey ve ailenin yer aldigi multidisipliner bir
yaklasim  olusturulmalidir. Ikincisi, bireyin motor
bozukluguna eslik eden durumlarin belirlenerek takibin
planlanmasidir (Colver, Fairhurst ve Pharoah, 2014).

Hastaligin seyrini etkileyen faktorlerden biri de
beslenme problemleridir. SP'li ¢ocuklarda; sik enfeksiyon
dolayisiyla  hastaneye  goriiltir.  Yeme-igme-yutma
problemlerinden dolay1 kisiye 6zgti 6zel diyet gereksinimi
(6rnegin yumusak, dogranmus ve sulu veya piire)
olusabilir. SP’1i bireyler beslenme igin baskalarina bagiml
olma, artmis vitamin ve mineral gereksinimleri,
konstipasyon veya reflii nedenli istahsizlik gibi bircok
faktore bagh olarak malniitrisyon riski altindadir. (Petel,
2024)

SP’li cocuklar olas1 eslik edebilecek patolojiler
yoninden mutlaka izlenmelidir. Olast beslenme
problemleri nedeniyle cocuklar gastroenteroloji, kas
iskelet anormallikleri igin fizik tedavi ve ortopedi, isitme
problemleri icin kulak burun bogaz, gorme ve goz
problemleri icin g6z hastaliklari ile isbirligi halinde tetkik
ve takip planlanmalidir.

SP'nin  kesin bir tedavisi bulunmamaktadir.
Gelistirilen tedavi yontemleri daha c¢ok semptomlar:
gidermeye vyoneliktir. SP, viicudun bircok bolgesini
etkiledigi icin multidisipliner tedavi yaklasimi gerektirir.
Tedavi ne kadar erken baslarsa, cocuklarin gelisimsel
engellerinin tistesinden gelme sans1 o kadar artar.
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8. PROGNOZ

SP, farkl klinik semptomlara sahip olmakla birlikte
erken teshis ve tedavi SP’li cocuklarin rehabilitasyon
programinda 6nemli bir yere sahiptir. Yasamu etkileyen en
btiytik problemin fiziksel yetersizlik oldugu yapilan
calismalarda belirtilmistir. SP rehabilitasyon programinda
tizik tedavi, egzersizler, ytizme ve su programlar: gibi pek
cok yontem uygulanmaktadir (Polat, Kabakgi, Ince Gonca
ve ark., 2018).

9. YASAM KALITESI

Yasam Kkalitesi kisiye 6zeldir ve iletisim kuramayan
cocuklarda olctilmesi zor olabilir. Sekiz oniki yas arasi
SP'li ve kendini ifade edebilen ¢ocuklarda yasam Kkalitesi
genel popiilasyondaki c¢ocuklarin yasam kalitesine
benzerdir. Ancak SP'li ergenler sosyal destek ve akranlar
alaninda genel poptilasyona kiyasla 6nemli 6lctide daha
diisiik yasam kalitesine sahiptir.

Duygusal ve sosyal destek ile agri, yorgunluk veya
depresyon gibi belirtileri olan SP'li c¢ocuklar ve
yetiskinlerin yasam kalitesini iyilestirilebilir.

10.SONUC

SP icin kalict bir tedavi yoktur; tedaviler,
rehabilitasyona ve bazi cerrahi prosediirlere yonelik
multidisipliner bir yaklasimla birlikte terapileri igerir.
SP'yi dogrulamak igin tanisal veya kesin bir test yoktur.
Hamilelikte, gerekli tiim besinleri iceren uygun bir diyet,
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fetiistin etkilenme olasiligini azaltabilir. SP, yasamin erken
evrelerinde saptandiginda beyin gelisimini saglayabilmek
icin cesitli erken tedaviler planlanabilir. Motor bilesenler
icin tedavi secenekleri cerrahi, ilaclar ve fizik tedavi
yontemlerinden olusur. (Sharma, Gupta ve Karla, 2023)

SP ile iliskili hareket bozukluklarmmin tedavileri
intramuskiiler botulinum toxin A, agizdan veya intratekal
kas gevseticiler, secici dorsalrizotomi, fizyoterapi,
ergoterapidir.
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KRONIK HASTALIKLARDA BASI
YARALARININ YONETIMI

Ozlem ELVAN!

1. GIRIS

Bas1 yarasi, viicudun belirli bolgelerinin uzun stireli
basinca maruz kalmast sonucu kan dolasiminin
bozulmasiyla ortaya ¢ikan, iskemiye bagh doku hasaridir.
Yatak yarasi veya dekiibit tilseri olarak da bilinen bu klinik
durum, zamaninda miidahale edilmediginde ciddi
komplikasyonlara yol acgabilir. Bas1 yaralarmin olusmasi,
disuntldtigiinden daha kisa stirede gerceklesebilir.
Ozellikle yataga veya sandalyeye bagimli, uzun siire
hareketsiz kalan bireylerde bu yaralarin gelisme riski
yiiksektir (Gencer & Ozkan, 2005; Ozel, 2014; Ozkan Unlij,
2021; Ozgenel ve ark., 2002; Karaca Sivrikaya & Erdem,
2019; Altug ve ark., 2022).

Basi yaralarmin klinik tablosu oldukca genis bir
yelpazeye sahiptir. Hafif yiizeysel deri kayiplarindan, daha
derin dokulari, yag dokusunu, kaslari, kemikleri ve
eklemleri etkileyen ciddi yikimlara kadar farkli seviyelerde
gortilebilir. Norolojik rahatsizliklar nedeniyle hareket
kisitlilig1 olan veya tamamen hareketsiz hastalar, idrar veya
diski kacirma (inkontinans) sorunu yasayanlar, yash
hastalar, uzun stiren ameliyat gegirenler veya yogun bakim

1 Dog Dr. Ozlem Elvan, Mersin Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi,
ozlemelvan33@gmail.com, ORCID:0000-0002-5796-4279.
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tinitelerinde bulunanlar bu yaralarin gelismesi agisindan
yiiksek risk altindadir. Ayrica, yataga bagimli hastalarda
vicut sicakhigmin yiiksek olmasi, havali yatak
kullanilmamas1 ve kas tonusundaki degisiklikler risk
faktorlerini artirmaktadir (Altug ve ark., 2022; Demirel ve
ark., 2007; Inozii ve ark., 2012; Kara & Arikan, 2020; Unli,
2021; Ozgenel ve ark., 2002; Karaca Sivrikaya & Erdem,
2019; Ozkan Unli, 2021)

Bu boliimde, kronik hastaliklarda basi yaralarmin
etyopatolojisi, farkli anatomik bolgelerdeki dagilimi,
onleme yontemleri ve giincel tedavi yaklasimlar1 ayrmtil
bir sekilde ele alinmaktadar.

2. BASI YARALARININ ETIYOLOJiSI VE
PATOGENEZI

Basi yaralarmin olusumunda bircok farkli faktor
etkili olabilir. Uzun siireli basing, siirtiilnme, dolasim
bozukluklar1 ve hareket kisitlilig1 gibi mekanik etkenlerin
yani sira; anemi, 6dem, ileri yas, bilin¢ degisikligi, duyu
kaybi, idrar ve gaita inkontinansi, ila¢ kullamimi, sigara,
kronik hastaliklar ve beslenme bozukluklar:1 gibi bireysel
taktorler de 6nemli rol oynar (Ozkan Unli, 2021; Yenicag &
Rakicioglu, 2019; Karaca Sivrikaya & Erdem, 2019; Ozel,
2014, Demirel ve ark., 2007).

21. Basing: Basi yaralarmin gelisiminde temel
etkenlerden biri, doku kapiller basincini asan ve uzun stire
devam eden basingtir. Normal kapiller basing 12-32 mm Hg
arasinda degisir. Dokuya uygulanan basing, bu degerin
tizerine ciktiginda, oksijenlenme bozulur ve
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mikrosirkiilasyonda problemler olusur. Sonug olarak, doku
iskemiye ugrar. Iki ila alti saat siiren sabit bir basing
iskemiye, alt1 saatten uzun stireli bir basing ise deride
tilserasyona yol acabilir. Saglikli bireyler bu tiir basinca
maruz kaldiginda rahatsizhik hissederek pozisyon
degistirir. Ancak, hareket kisithhigi olan veya yogun
bakimda tedavi goren hastalarda pozisyon degisikligi
saglanmadiginda, iskemi ve basing devam eder ve doku
nekrozuna sebep olur. Ayrica, alc1 veya atel gibi tibbi
malzemeler de benzer sekilde basi yaralarina yol acabilir.

2.2. Siirtiinme ve Makaslama: Hastaya pozisyon
verilirken meydana gelen stirtiinme, 6zellikle yer cekimiyle
birlestiginde  makaslama etkisine neden olabilir.
Makaslama, doku dtizlemleri boyunca ters yonlere dogru
paralel kayma hareketleri yapan kuvvetlerin etkisidir.
Doku biittinltigiinii bozarak yara olusumuna sebep olur.

2.3. Sicaklik ve Nem: Yataga bagiml bireylerde
sicaklik ve nem onemli risk faktorlerindendir. Artan nem,
epidermal dokunun gerginligini azaltarak deriyi yumusatir
ve basi yarasi olusumunu kolaylastirir. idrar ve gaita
inkontinansi ile terleme sonucu olusan nemli ortam, deride
maserasyona yol acar. Maserasyon, deri bariyerinin
bozulmasina neden olur ve deriyi basinca, stirttinmeye ve
gerilmeye kars1 daha hassas hale getirir.

2.4. Malniitrisyon: Beslenme bozukluklari, basi
yarasi olusumunda énemli bir risk faktoriidiir. Ozellikle
yaslt hasta grubunda malniitrisyon yaygin olarak gortiliir
ve hem yaralarin olusumunu hem de iyilesme siirecini
olumsuz etkiler. Subkutan yag dokusu azalmus, kas atrofisi
olan ve yeterli beslenemeyen hastalar, bas1 yarasi agisindan
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yiiksek risk altindadir. Yeterli protein alimi, pozitif nitrojen
dengesi, hidrasyon ve C vitamini ile ¢inko gibi desteklerin
saglanmasi, deri butiinliigtintin korunmas: icin hayati
oneme sahiptir.

2.5. Anemi: Hemoglobin, doku oksijenlenmesi icin
kritik bir rol oynar. Hemoglobin seviyesinin diisiik olmas,
dokular arasinda oksijen tasima kapasitesini azaltir. Bu
durum, dokularin oksijen destegini siirlayarak nekrozun
daha hizli gelismesine yol agabilir.

2.6. Odem: Odem, dokular arasinda sivi birikimine
neden olarak dolasimi ve oksijenlenmeyi olumsuz etkiler.
Bu durum, dokularin yeterli beslenememesine ve basi
yarasi olusumuna zemin hazirlar.

2.7. Yas: lleri yasla birlikte viicutta meydana gelen
degisiklikler, bas1 yarasi olusumunu kolaylastirir. Yash
bireylerde subkiitan yag dokusu ve kollajen miktarindaki
azalma, dermisin yapisim1 zayiflatarak yaralanmalara
yatkinlik olusturur ve yara iyilesmesini geciktirir. Bu deri
degisikliklerine ek olarak, hareket kisithiligi, duyusal
bozukluklar, diyabet ve kardiyak problemler gibi kronik
hastaliklar, yash bireylerde basi yaras: riskini artirir.

2.8. Kronik Hastaliklar: Kronik hastaliklar, doku
oksijenlenmesini  azaltarak ve bagisiklik sistemini
zayiflatarak basi yaralarinin iyilesmesini zorlastirir.
Ornegin, diyabetik hastalar sinir hasari ve dolasgim
bozukluklar1 nedeniyle ytiksek risk altindadir. Ayrica,
yiliksek kan sekeri seviyeleri iyilesme stirecini yavaslatir.
Damar hastaliklari, arteriyel veya venodz yetersizlik
nedeniyle yara bolgesine yeterli kan akisim1 engeller ve
doku beslenmesini olumsuz etkiler. Norolojik hastaliklar,
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ornegin Parkinson, Alzheimer veya fel¢ gibi durumlar,
hareket kisitliligina yol acarak basi yarasi olusum riskini
artirir.

3. BASI YARALARININ GELISIM SURECI

Basi yaralar1 dort ana evrede ilerler (Ozkan Unli,
2021; Ozgenel ve ark., 2002; Demirel ve ark., 2007)

3.1. Evre 1: Genellikle kemik ¢kintilarinin
tizerindeki deride kizariklik, hassasiyet ve sicaklik artisi
gozlenir. Deri bitunlugti hentiz bozulmamistir. Bu
asamada baskiya ragmen solmayan kizariklik (eritem)
mevcuttur. Kisiler bu evrede risk altindadir.

3.2. Evre 2: Derinin ytizeyinde (epidermis, dermis
veya her ikisi) kismi deri kayb goriiliir. Bu evrede ytiizeyel
asinmalar ve su kabarciklar1 olusabilir.

3.3. Evre 3: Yaralanma deri alt1 dokuya kadar ilerler
ve cilt alt1 yag dokusu aciga cikabilir. Kas veya tendon
hentiz goriinmez. Krater seklinde derin yaralar olusabilir.

3.4. Evre 4: Yara, kas, tendon ve kemik dokusuna
kadar derinlesir. Ciddi doku yikimi ve nekroz (6lti doku)
mevcuttur. Tam kat doku kaybi gortliir.

Evrelendirme yapilamayan basi yaralarinda, yara
yatag1 genellikle kabuk veya siyah renkli nekrotik doku ile
kaplidir. Derin doku basi yaralar: ise saglam deri tizerinde
mor ya da koyu kahverengi renkte goriinebilir ya da ici
kanla dolu kesecikler olusabilir.

Kronik hastaliklarda, bu evreler daha hizhi
ilerleyebilir ve tedaviye direng gosterebilir. Ozellikle
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diyabetik hastalarda sinir hasar1 nedeniyle agr
hissetmemeleri yaralarin fark edilmesini zorlastirir.

4. BASI YARALARININ ANATOMIK DAGILIMI

Basi yaralari, viicudun herhangi bir bolgesinde
gelisebilmekle birlikte, ozellikle yiik tasiyan ve ytizeyle
temas eden kemik cikintilarinda daha sik goriilmektedir.
Yaranin lokalizasyonu, hastanin paralizi durumu, yataga
bagimlilig1 ve yatis pozisyonu (sirtiistii, yan veya ytiiziistii)
gibi faktorlerle dogrudan iligkilidir. Eriskin hastalarda en
sik sakral bolge ve kalga cevresindeki kemik ¢ikintilarinda
goriiliirken, neonatal ve pediatrik hasta grubunda oksiput
(bagin arka kismi) baglica risk bolgesidir (Ozkan Unli,
2021; C)zgenel ve ark,. 2002; Demirel ve ark., 2007).

4.1. Sirtiistii Yatis Pozisyonunda (supin pozisyon):
Bu pozisyonda oksiput, spina scapula, dirsekler, 6zellikle
sakrum, tuber iskium ve topuklar en yiiksek risk tasiyan
bolgeler olarak 6ne cikar. Bu bolgeler, yer cekimi etkisiyle
viicut agirhigimin buiytik bir kismini tasir ve basinca maruz
kalir.

4.2. Yiiziistii Yatis Pozisyonunda (prone pozisyon):
Bu pozisyonda basin pozisyonlanmasina bagli olarak
kulak, zigomatik kemik ve burun, dirsek, gogiis kafesi,
erkek genital organi, diz ve ayak parmaklarindan yerle
temas eden on viicut ytizeyleri risk altindadur.

4.3. Yan Yatis Pozisyonunda (lateral pozisyon): Bu
pozisyonda, kulak, omuz basi, dirsek, femur trokanteri, diz
yan bolgeleri, ayak bilegi kemik c¢ikintilar1 (malleoller)
ytiksek basing altindadir.
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44. Tekerlekli Sandalye Kullanimi: Oturma
pozisyonunda bas1 yaralari siklikla scapula cevresi, gluteal
bolge, iskium, topuklar ve ayaklarin plantar yiizeylerinde
olusur. Uzun oturma pozisyonunda bu bolgelerle birlikte
basin yiizeyle temas eden ytizeylerinde basing etkisi daha
belirgin hale gelir.

45. Cihaz Temasma Bagli Basi Yaralar:
Ventilasyon, entiibasyon ve benzeri tibbi cihazlarin uzun
streli kullanimi, temas edilen alanlarda basiya bagh
yaralarin gelismesine neden olabilir. Bu tiir yaralar,
ozellikle cihazlarin stirekli baski yaptigi oksiput, burun
koprusti, kulak cevresi, agiz kenarlar1 ve trakeostomi
bolgelerinde siklikla gozlenir

5. BASI YARALARININ BAKIM ONERILERI

Basi yarasinin olusmadan onlenmesi, en etkili ve
gecerli tedavi yontemidir. Basi yarasimin evre 1 ve 2
asamalarinda en 6nemli adim, hastanin uygun araliklarla
mobilize edilerek basincin ortadan kaldirilmasidir. Evre 3
ve 4’te ise bas1 yarasina neden olan faktorlerin giderilmesi,
medikal ve cerrahi miidahale ile iyilesme saglanmasi
hedeflenir. Basi yarasmin gelismesini ©nlemek icin,
viicudun wuzun stire basinca maruz kalmasimin
engellenmesi Oncelikli adimdir. Bu kapsamda alinmasi
gereken onlemler sunlardir (Ekim & Sabuncu, 2018; Karaca
Sivrikaya & Erdem, 2019; Ozkan Unli, 2021; Ozel, 2014;
Ozgenel ve ark., 2002; Yenicag & Rakicioglu, 2019).
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5.1. Pozisyon Degistirme ve Destek Kullanima:
Hastanin her 2 saatte bir pozisyonu degistirilmelidir.
Sirtiistti, yuziistii ve yan yatis pozisyonlarmin yani sira,
miimkiinse hastanin ayaga kaldirilmasi saglanmalidir.
Tekerlekli sandalye kullanan bireylerin ise her yarim saatte
bir kollarindan destek alarak govdesini yukar: kaldirmalar:
onerilir.

5.2. Pozisyonlama Teknigi: Hastay1
pozisyonlandirirken cekme, siirtikleme veya kaydirma
islemleri yapilmamalidir. Bunun yerine hastay: kaldirarak
pozisyon verilmelidir. Cildi stirttinmeden korumak igin
pozisyonlama sirasinda ekstra bir c¢arsaf kullanim
onemlidir. Baldir altina yerlestirilecek bir yastik
topuklardaki basinct azaltabilir. Ayrica, ayaklarin
desteklenerek hastanin asag1 kaymasini énlemek ve yatak
ayakucunu hafifce yiikseltmek yararli olacaktir. Yan yatis
sirasinda bacak arasina yastik destegi saglanmalidir.

5.3. Yatak Diizeni: Basinci azaltmaya yonelik hava
destekli, jel veya kopiik dolgu yatak ve vyastiklar
kullanilmalidir. Tekerlekli sandalye kullanan hastalar igin
havali oturma minderleri ve destek malzemeleri 6nerilir.
Carsaflar diizenli araliklarla degistirilip temiz, kuru ve
kirisiksiz olmalidir.

5.4. Giyim Diizeni: Hastanin kiyafetleri temiz
olmaly, sik sik degistirilmelidir. Kiyafetlerin ytizeyle temas
eden kisimlarinin diizgiin bir sekilde giydirilmesine
kirisiksiz olmasina 6zen gosterilmelidir.

5.5. Hidrasyon ve Beslenme: Hastanin yeterli sivi
alimi saglanmali, protein, vitamin ve mineral agisindan
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zengin bir diyet uygulanmahdir. Ozellikle C vitamini,
cinko ve protein, yara iyilesmesinde 6nemli rol oynar.

5.6. Cilt Bakimi: Riskli bolgeler gtinliik olarak
kontrol edilmelidir. Cilt temiz, kuru ve nemli tutulmals;
inkontinans, terleme ya da yaradan sizan sivinin cildi

1slatmas1 onlenmelidir.

5.7. Temizlik ve Bakim: Viicut temizligi dtizenli
olarak yapilmali (silme banyosu gibi), gerektiginde cilde
uygun nemlendiriciler kullanilmalidur.

5.8. Masaj ve Basin¢ Noktalarina Bakim: Riskli
bolgelere diizenli bakim yapilmali, yara olusumunu
onlemek veya iyilesmeyi hizlandirmak i¢in uygun yara
ortiileri veya bantlar kullanilmalidir. Yara mevcutsa yara
bakimi her giin diizenli yapilmalidur.

59. Egzersiz ve Mobilizasyon: Yatakta
uygulanabilecek hareket aciklig1 egzersizleri ve solunum
egzersizleri yapilmalidir. Her seviyede miimkiin olan
mobilizasyon, kan dolasimin artirarak basi yarasi gelisme
riskini azaltir.

510. Tibbi ve Cerrahi Tedavi: Basi yaras:
olusmussa, yaranin lokalizasyonu, biiytikligt, enfeksiyon
durumu gibi faktorlere gore tedavi planlanmir. Enfekte
yaralarin tedavisinde drenaj, tam debritman, olu
bosluklarin ortadan kaldirilmasi, antimikrobiyal tedavi ve
cerrahi deri greftleri kullanilarak yara kapatma gibi
yontemler uygulanur.
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6. SONUC

Bas1 yaralari, etkili onleyici yontemlerle biiytik
olctide engellenebilir. Bas1 yaralarmi énlemek icin alinacak
tedbirler, yaralar olustuktan sonra yapilacak tedavilerle
karsilastirildiginda hem hastalar hem de saglik sistemi
acisindan daha az maliyetli ve daha kolay uygulanabilir
olacaktir. Cerrahi miidahale ise en son basvurulmasi
gereken secenek olmalidir. Hastalar ve onlara bakim veren
kisilerin koruyucu onlemler konusunda bilgilendirilmesi,
yandas sorunlarla miicadelede etkin bir planlama
yapilmasi 6nemlidir.

Bas1 yaralarmin onlenmesi ve tedavisi, birgok
disiplinin bir arada ¢alismasini gerektirir. Bu stirecte hasta,
aile  bireyleri, bakim verenler, aile hekimleri,
tizyoterapistler, hemsireler, plastik cerrahlar, ortopedistler,
tizik tedavi ve rehabilitasyon uzmanlari, geriatristler ve
beslenme uzmanlar is birligi icinde galismalidir (Ozkan
Unlii, 2021; Ozel, 2014; Demirel ve ark., 2007).

Bu baglamda, temel ¢oziim bilin¢lendirme, egitim
programlar1 ve erken miidahaledir. Uygulanan yontemler,
hastanin yasam kalitesini artirmak ve komplikasyonlar1 en
aza indirmek agisindan kritik bir rol oynar.
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RADYOTERAPI TEKNIKLERININ
RADYASYONUN NEDEN OLDUGU KRONIK
KARDIYOVASKULER HASTALIKLARA
ETKIiSi

Songiil BARLAZ US!

1. GIRIS

Kanser, 21. ytizyllda ¢nemli bir toplumsal, halk
saglig1 ve ekonomik sorundur ve diinya capinda neredeyse
altt o6limden birinden (%16,8) ve bulasict olmayan
hastaliklardan kaynaklanan dort 6ltiimden birinden (%22,8)
sorumludur. Kiiresel capta bulasici olmayan hastaliklardan
kaynaklanan her 10 erken oliimden ti¢tine neden olur (30-
69 yas grubundakilerin %30,3'tt) ve 183 iilkenin 177'sinde
bu yas grubundaki baslica ti¢ 6lim nedeni arasmndadir
(Bray ve ark., 2021). Onemli bir hastalik olmasinin yani sira,
yasam beklentisinin artmasmimn o¢ntindeki engel olarak
kanser; kanser tiirleri, cografya ve cinsiyete gore dereceleri

degisen 6nemli toplumsal ve makroekonomik maliyetlerle
iligkilidir (Chen ve ark., 2023).

2022 istatistiklerine gore, tim diinyada 20 milyona
yakin yeni kanser vakasi (melanom disi cilt kanserleri
dahil) ve 9,7 milyon kanserden ¢lim (melanom dis1 cilt
kanserleri dahil) meydana gelmistir. Tahminler, yaklasik
bes erkek veya kadindan birinin yasami boyunca kansere

1 Dog.Dr., Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim
Daly, barlaz@gmail.com, ORCID ID: 0000-0002-8695-001X.
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yakalandigini, yaklasik dokuz erkekten ve 12 kadindan
birinin kanser nedeniyle o&ldtigtinti gostermektedir.
Akciger kanseri 2022'de en sik teshis edilen kanserdir ve
neredeyse 2,5 milyon yeni vakadan veya diinya capinda
sekiz kanserden biridir. Akciger kanserini meme,
kolorektum, prostat ve mide kanseri izlemektedir. Akciger
kanseri ayn1 zamanda tahmini 1,8 milyon 6lim (%18,7) ile
kanserden oOliimlerin ©nde gelen nedenidir; bunu
kolorektal (%9,3), karaciger (%7,8), kadinlarda meme
(%6,9) ve mide (%6,8) kanserleri takip etmektedir. Meme
kanseri ve akciger kanseri sirasiyla kadinlarda ve
erkeklerde (hem vaka hem de olim) en sik goriilen
kanserlerdir (Bray ve ark., 2024). Sekil 1."de GLOBACON
2022 kaynaklarma gore cizdirilen, kadin ve erkeklerde
gortilen yeni kanser vakalarmin insidans ve mortaliteleri
grafiksel olarak sunulmaktadir.

Gectigimiz on yilda, kanser teshis ve tedavisi
yoniinde 6nemli ilerlemeler kaydedimis ve erken teshis ve
cesitli tedavi yontemlerindeki ilerlemelerle birlikte birgok
kanser tedavi edilebilir hale gelmistir (Hanahan ve ark.,
2011;Pollack ve ark., 2009). Kanser tedavileri genel olarak
lokal yada sistemik tedaviler olarak ikiye ayrilmaktadir.
Lokal tedavi olarak cerrahi ve radyoterapi (RT), sistemik
tedavi olarak ise kemoterapi, hormonoterapi ve biyolojik
tedaviler sayilabilmektedir (Ben-Dror ve ark. 2022).
Basarili tedavi icin hala gtiglii terapotikler beklenirken, gen
terapisi, kok hiicre terapisi, dogal antioksidanlar, hedefe
yonelik tedavi, fotodinamik terapi ve nanopargaciklar gibi
bazi ileri teknolojiler de kullamilmaktadir (Kaur ve ark.,
2023). Tuim bu tedaviler, tek basmna ya da birlikte
uygulanmaktadr.
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RT, kanser tedavisinde lokal uygulanan tedavi
yontemlerinden biridir. RT, iyonize radyasyonun kanser
hticrelerini yok etmek i¢in kullanilan tedavi yontemi olarak
tanimlanmaktadir. Iyonize radyasyon, gectigi dokulara
enerjisini  aktarmaktadir. Aktardigi enerji  kanser
hiicrelerini  6ldtirmekte ya da hiicrelerde genetik
degisiklige neden olmaktadir. X-1sinlarmin 1895'te Alman
Wilhelm Conrad Rontgen tarafindan kesfedilmesinden
sonra, kanser tedavisi olarak klinik yararlilig1 ilk kez takdir
edilmis ve Marie Curienin radyum tizerine yaptig1
arastirmalarla ikinci Nobel Odiiliinii kazanmas: ile
radyasyon  tedavisi alaninda 6ncti = konumunu
saglamlastirmistir. O zamandan beri RT, c¢ok sayida
disiplinden cesitli saghk ve bilim profesyonellerinin
birlikte ¢calistig1 bir disiplin alani haline gelmistir (Baskar ve
ark., 2012). Cerrahi ve kemoterapinin yani sira RT, kanser
tedavisinde kullanilan 6nemli bir yontem olmaya devam
etmekte ve kanser tedavisinin toplam maliyetinin yalmizca
%5'ini olusturan oldukg¢a uygun maliyetli tedavi yontemi
olmasi agisindan 6nem arz etmektedir (Ringborg ve ark.,
2003). Ayrica, tim kanser hastalarmnin yaklasik %50'si
hastaliklarinin seyri sirasinda RT almakta ve kiiratif
tedaviye yaklasik %40 oraninda katkida bulundugu tahmin
edilmektedir (Delanay ve ark., 2005; Begg ve ark., 2011;
Barnett ve ark., 2009). RT, kiiratif amagcli verilebilecegi gibi,
kanserin neden oldugu semptomlar1 hafifletmek igin ¢ok
etkili bir palyatif tedavi yontemi olarak da
kullanilmaktadir. RT'nin diger endikasyonlar: arasinda
cerrahi, kemoterapi veya immdiinoterapi gibi diger tedavi
yontemleriyle kombinasyon stratejileri de yer almaktadir.
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Kadin-insidans

.......
P —— Uislanin
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Erkek-Insidans Erkek-Mortalite

e

.....

Sekil 1. GLOBACON 2022 kaynaklarina gore kadin ve
erkeklerde goriilen yeni kanser vakalarinin insidans ve
mortaliteleri (Bray ve ark., 2024)

Yiiksek enerjili iyonize radyasyon hiicrelerin
DNA’sina zarar vererek, boltinme ve cogalma yeteneklerini
engellemektedir (Jackson ve ark., 2009). Normal hiicreler
genellikle kendilerini kanser hiicrelerinden daha hizli bir
oranda onarabilmekte ve islevlerini koruyabilmektedirler.
Fakat kanser hiicreleri genel olarak RT'nin neden oldugu
hasar1 onarmada normal hiicreler kadar etkili degildir ve
bu da kanser hiicrelerinin ¢liimiine neden olmaktadir
(Begg ve ark., 2011).

RT, hem normal hiicrelere hem de Kkanser
hiicrelerine zarar vermektedir ve normal doku ve
organlarda toksisiteye neden olmaktadir. Lokal olarak
uygulanan RT, 1sinlanmis bolgede olan doku ve organlarda
yan etkiler meydana getirmektedir. Bu yan etkiler, tedavi
stresince ya da tedavi sonrasindaki haftalarda ortaya
¢ikabilecegi gibi (akut yan etki), tedaviden aylar ya da yillar
sonra da ortaya cikabilmektedir (kronik yan etki) (Dilalla
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ve ark., 2020). Radyasyonun neden oldugu akut ya da
kronik etkileri ortadan kaldirmak icin, RT, kanser
hiicrelerine verilen radyasyon dozunu maksimize etmeyi,
radyasyon alaninda ya da bitisiginde bulunan normal
hiicrelerin radyasyon maruziyetini en aza indirmeyi
amaclamaktadir.

RT sonrasi olusan kronik etkiler uzun dénem kanser
sag kalimlarinda ortaya ¢ikmaktadir. Radyasyonun neden
oldugu kardiyovaskiiler hastaliklar RT sonrasi en sik
goriilen komplikasyonlardir ve meme, hodgkin lenfoma,
total viicut 1sinlamasi (TBI), akciger ve 6zofagus gibi RT
uygulamalar1 esnasinda kalbin primer ya da sekonder
radyasyondan etkilendigi durumlarda ortaya ¢ikmaktadir
(Banfill ve ark., 2021). Sagkalimlar ve niiksler RT'nin
onemini  gosterse de, Kkardiyovaskiiler yapilarin
radyasyona maruz kalmasi radyasyonla iliskili kalp
hastaliklarina yol acgabilmektedir (Desai ve ark., 2018).
Insidans1 en yiiksek kanser tiiriiniin kadinlarda meme,
erkeklerde akciger kanseri oldugu goz Ontinde
bulunduruldugunda, uzun dénem sagkalimlarda RT’den
dolay1r meydana gelen kardiyovaskiiler hastaliklar 6nemli
hale gelmektedir (Menezes ve ark., 2018). Marks ve ark.’nin
yaptig1 calismaya gore, sol meme RT’si sonrasinda
hastalarmn %40'inda miyokardiyal perfiizyon ve duvar
hareketi anormallikleri gortilmiistiir (Marks ve ark., 2005).
Gayed ve ark.’nin yaptig1 calismaya gore ise akciger RT’si
sonrasl, anterior/anteroseptal duvari iceren perfiizyon
anormalligi ve merkezi yerlesimli akciger kanseri icin ise
perfiizyon anormalliklerinin insidans: ytiksektir (Gayed ve
ark., 2009).
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Tium kanser hastalarmin %50'sinin RT aldig1 goz
ontinde bulunduruldugunda, 6zellikle akciger ve meme
RT’si sonrast radyasyonun neden oldugu kronik
kardiyovaskiiler hastaliklar uzun sagkalimlarda en sik
goriilen ve yasami tehdit eden olumsuz durum haline
gelmektedir (Travis ve ark., 2012). Bu yazida, kadin ve
erkelerde sirasiyla en sik goriilen kanser tiirleri olan meme
ve akciger kanseri RT’sinde, kardivaskiiler etkiler ve bu
etkileri azaltacak RT 1sinlama tekniklerinin anlatilmasi
amaclanmuastir.

2. RT’NIN NEDEN OLDUGU
KARDIYOVASKULER ETKILER

Kalbin 1sinlama alanimna girdigi meme, akciger gibi
RT wuygulamalarinda kalp primer ya da sekonder
radyasyona maruz kalmakta ve radyasyon kalpte akut ve
kronik etkilere neden olmaktadir. Akut faz, Timor Nekroz
Faktor (TNF) ve interlokinler (IL) (IL-1, 6 ve 8) araciligiyla
ortaya cikmaktadir. Akut faz asemptomatiktir ve akut
perikarditle  karakterizedir. = Radyasyonun  kalpte
olusturdugu asil hasar kronik etki sonucu goriiltir. Kronik
etkinin ana patolojisi, radyasyonun neden oldugu
tibrozistir. Buna IL-4, IL-13 ve transforming biiytime
faktorti (TGF-P) aracilik etmektedir. TGF-p radyasyonun
kalpte olusturdugu hasarda kilit rol oynamaktadir.
Radyasyon kalpte histopatolojik degisikliklere de yol
agmakta ve bu degisiklikler O©ncelikle inflamatuar
hiicrelerde, fibroblastlarda ve kollajende olusmaktadir.
Radyasyonun neden oldugu fibrozis, kalp kasmin
elastisitesinde ve gerilebilirliliginde azalmaya neden
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olmakta ve bu durum kalbin atim hacmini azaltarak kalp
yetmezligine neden olmaktadir. Radyasyon, biiytiik
koroner arterlerde ateroskleroza yol acmakta ve sub-
endotelyal fibrozis ise kiigtik koroner arterlerde vaskiiler
zedelenme olusturmaktadir (Madan ve ark. 2015).
Radyasyonun kalpteki etkileri Sekil 2'de 6zetlenmistir.

RT sonras1 kalpte perikardiyal, valviiler, koroner
arter hastaliklari, miyokarditis, kardiyomiyopati ve iletim
anormallikleri gibi semptomlar ortaya c¢ikabilmektedir
(Wang ve ark., 2019). Akut veya uzun doénemde ortaya
cikan bu etkiler, kalbin maruz kaldig1 radyasyon miktarima
ve radyasyona maruz kalan kalp hacmine gore degisiklik
gostermektedir. Darby ve ark.’nin yaptiklari galismada, RT
sonrast koroner vakalarinin ortalama doz ile gray basina
%74 arttigimm ve bu artisin RT’den sonra ilk 5 yilda
baslayarak tictincti dekatta devam ettigini tespit etmislerdir
(Darby ve ark., 2013). Her ne kadar kardiyak mortalite riski,
alman dozla lineer olarak artsa da ortalama kalp dozunun
5 Gy’den daha diistik oldugu durumlarda ortaya g¢ikan
etkilerle ilgili belirsizlikler vardir. Deneysel calismalar, 2
Gy’den fazla radyasyon dozunun, endotelyal hiicrelerde
enflamatuar ve trombotik molekiillerin ekspresyonunu
indiikledigini gostermektedir. Bu durum kalpte, kilcal
damarlarn ilerleyen kaybina neden olmakta ve perfiizyon
azalmasi, miyokardiyal hticre 6ltimii ve fibrozis meydana
gelmektedir. Genis arterlerde 8 Gy’den biiyiik dozlar,
yiiksek  kolesterol ile birlestiginde, aterosklerozu
baslatmakta ve inflamatuvar, rupture egilimli kararsiz
lezyonlarin olusumunu yatkinlastirmakta ve 6ltimciuil kalp
krizi veya felce neden olabilmektedir (Stewart ve ark.,
2012). RT’de rutin uygulamalarda kullanilan QUANTEC
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(Quantitave Analysis of Normal Tissue Effect in The Clinic)
protokoliinde, kalbin %46’smim 30 Gy’den (V30) az ve
ortalama perikardiyal dozun 26 Gy'den az olmas:
durumunda perikarditis riskinin %15 den dustk, kalbin
%10'unun 25 Gy’den az olmasi durumunda ise uzun
donem (RT’den sonraki 15 yil) kardiyak mortalitesinin
%1’den diistik oldugu bildirilmektedir (Bentzen ve ark.,
2010). Andratschke vd'nin yaptiklar1 ¢alismada, kalbin
%30 unun, 50 Gy (V50) almasi durumunda ortalama 1 yil
sonra perikarditis gelisebilecegi, daha diistik dozlarda 5 yil
sonra radyasyona bagli miyokardiyal hasarlarin ortaya
cikabilecegi, fraksiyonel olarak verilen 40-50 Gy
isinlamalarda kalbin kabul edilen doz miktarinin
%10’undan daha azin1 almasi durumunda ise RT"den 10 y1l
sonra gelisen kardiyovaskiiler hastalik riskinde onemli
miktarda artis oldugu yazilmaktadir (Andratschke ve ark.,
2011). Kalbin 20 Gy’den daha yiiksek radyasyon dozuna
maruz kalmasi durumunda uzun dénemde koroner akis,
aortik akis ve kardiyak outputta belirgin sekilde azalma
gorulmektedir (Kruse ve ark., 2003).
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‘ Radyazyanun Kalp Uzerine Etkisi ‘

THF,IL1, B, & aracilifiyla IL-4, IL-13 Mikrovaskiler hasar Aeroskleroz
nitrofil TGF- B araciidla ve neqvaskilaryon
Akutinflamasyon Radyasyonun neden Ora ile hiyik
Jduiu fibrozi damarlar
Genelikle asemptomatik plesubrozs
Miyokardium Kiigiik damartar Doku iletimi Perikardiyum Miyolcard
enfarklisd
Kalp yetmezlifi Avitrni Perikardiis ve

efiizyon

Sekil 2. Radyasyonun neden oldugu kardiyovaskiiler
hastaliklar1 (Madan ve ark., 2015)

3. RT ISINLAMA TEKNIKLERI

RT’ye bagh kardiyovaskiiler risklerin tahmini, her
bir hastanin tedavi planlamasina yardimci olmak icin
gereklidir. Bu riskler RT'nin mutlak faydalar ile
dengelenebilir. Her hastanin radyasyonun neden oldugu
mutlak kardiyovaskiiler risk tahmini igin: (i) birim
kardiyovaskiiler radyasyon dozu basina kardiyovaskiiler
hastaliklar oranindaki artis ytizdesi, (ii) RT planindan
tahmini kalp radyasyon dozu ve (iii) RT olmadiginda
iskemik kalp hastaliginin arka plan riskine ihtiya¢ vardir
(Taylor ve ark. 2015). Hastalarda radyasyona bagh
kardiyovaskiiler riskleri azaltmanm yolu 1sinlama
esnasinda kalbin aldig1 dozu diistirmektir. Son birka¢ on
yilda RT’deki teknolojik ilerlemeler, kalbin RT alanina
girdigi tedavilerde hastalarda kalbe ve alt yapilarma
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uygulanan radyasyon dozunun kantifikasyonunu
saglamustir. Bu teknolojik ilerlemelerle birlikte, radyasyon
kaynakli kalp disfonksiyonlarinda azalmalar soz
konusudur (Badiyan ve ark., 2022).

1980'lerde bilgisayarli tomografi (BT) tabanli RT
tedavi planlamasinin ortaya ¢ikmasidan 6nce, torasik RT,
2 boyutlu x-1s1m1 filmi planlamasiyla saglanmaktaydi. 2
boyutlu planlama kullanlarak kalbin doz almasimin
onlenmesi zordu ve kalp dozunun kantifikasyonu
neredeyse imkansizdi. BT tabanli planlama ve 3-boyutlu
RT, kalbe uygulanan radyasyon miktarinin belirlenmesine
izin vermistir (Taylor ve Kirby, 2015). BT tedavi planlamasi,
3 boyutlu doz dagiliminin hesaplanmas: ve timor
kontroltintin saglanmas: ile kritik organ korumasi
arasindaki dengenin saglanmas: icin gerekli olan temel
standart haline gelmistir. BT tedavi planlamasi i¢in hasta,
optimum  1sin  duizenlemesi ve  konforu  igin
pozisyonlandirilmakta ve ardindan hastaya 0©zel
immobilizasyon geregleri ile sabitlenmektedir. Sabitleme,
hastanin gtinliik tedavisinde ayni pozisyonda kalmasim
saglamak icindir. Daha sonra hastanin BT gortintiileri elde
edilmekte ve gortintti kesitleri tedavi planlamasi yapilmak
tizere, bir tedavi planlama sistemine aktarilmaktadir. BT
kesitleri tizerinde her bir kesitte, RT uygulanacak hedef
hacim (tumor, timor yatagr ve lenf bolgeleri) ve hedef
hacim etrafinda bulunan risk altindaki doku ve organlar
cizilmektedir (Bradley ve ark., 2018). RT planlama
stirecinde, belirlenen dozun hedefi hacmi en iyi kapsayan
ve ayn1 zamanda kritik organlara verilen dozun kabul
edilebilir sekilde en aza indirilmesi igin en iyi radyasyon
kaynag1 (foton, elektron, proton), 1s1n agilari, enerji, alan
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bytiklugi ve sekli belirlenmektedir. Hastaya uygulanmak
tizere secilen RT plani, hedef hacme istenilen dozun
verildigi ve kritik organ dozlarinin minimuma indirildigi
doz dagiliminin elde edildigi planlamadir.

RT'nin temel amaci, hedeflenen bolgeye istenilen
dozu verirken, normal doku ve organlarin dozlarmni en aza
indirgeyerek komplikasyonlarin gelismesini mimkiin
oldugunca azaltmaktir. Bu amagla, farkli 1smmlama
teknikleri kullanilmaktadir. Guntimtizde RT planlama ve
uygulama  teknolojileri  hizla  degismekte  ve
gelistirilmektedir. Hasta yararmma olan bu degisimler
memnuniyetle karsilanirken, her degisiklik, uygulama ve
RT pratigine dikkatli sekilde entegre edilmelidir. Teknik
gelismeler birbiriyle baglantilidir ve her biri digerinin
gelismesine firsat vermektedir. RT 1s1nlama tekniklerindeki
gelismeler asagida sirasiyla verilmektedir.

3.1. U¢ Boyutlu Konformal RT (3B-KRT)

Radyasyon, viicuda girdigi andan itibaren
sogurulmaya baslamaktadir. Bu sogurum, cilde yakin bir
mesafede, ki bu mesafe kullanilan radyasyonun enerjisine
bagh olarak degismekle birlikte, maksimum diizeye
ctkmakta ve daha sonra eksponansiyel olarak
azalmaktadir. Radyasyon azalim egrisindeki bu durum
hedef alan 1sinlanirken, ytizeye yakin bolgelerin
istenilenden daha yiiksek doz almasma sebebiyet
vermektedir. Cilde yakin yerlerin yiiksek, timortin daha
diistik doz almasina neden olan bu durumu iyilestirmek
icin farkli pozisyonlarda birden fazla 1sin demeti ayni
hacmi hedef alacak sekilde pozisyanlandirilmakta, boylece
1s1n demetlerinin st {iste binen bolgelerinde daha ytiksek
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doz elde edilmektedir (Schlegel ve ark., 2006). Sekil 3. ‘de
meme ve akciger icin 3B-KRT 1sinlama teknigine 6rnekler
goriilmektedir.

(@) (b)

Sekil 3. 3B-KRT 1sinlama teknigine d6rnekler: Meme RT plan1
(a) ve Akciger RT plan1 (b) (Becerir ve Alkaya, 2020;
Rauschenbach ve ark., 2014)

3B-KRT'de tedavi alanlari, aksiyal BT'de
konturlanan 3D hedef hacimlere ve kalp ve akciger gibi
kritik organlara dayanmaktadir (ytizey anatomisi, cilt
insizyonlar1 ve/veya altta yatan kemik anatomisinin 2
boyutlu  goruntiileri). Konturlamalar ic¢in cesitli
sekillendirme atlaslar1 veya kilavuzlar1 bulunmaktadir
(White ve ark., 2017). Giuintimtizde planlama, radyasyon
dozunun hedef hacmi kapsamasi ve risk altindaki
organlarin korunmasi hedeflerini icermektedir. Tedavi
plan1 degerlendirmesi radyasyon dozu dagilimimin, alan
boyutu ve sekli, alanlarin sayis1 ve agisi, alanlarmn agirlig:
(belirli bir alandan verilen radyasyonun, toplam
radyasyona orani) ve teknik acgisindan gozden
gecirilmesini igermektedir. Tedavi planmin stabilligi veya
giivenilirligi de dikkate alinmalidir. Ornegin, tedavinin
uygulanmasi i¢in gereken siirenin hastanin hareketini veya
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nefes alma hareketini etkileyebilirliligi, hastanin hareketi
veya nefes alma hareketine bagli olarak doz dagiliminin ne
kadar etkilendigi gibi klinik durumlar
degerlendirilmelidir. Ayrica, gogiis kafesi, sekli, kalbin
goglis duvarma yakinligl, meme biyukligi ve sekli,
genisleticiler ve implantlarin dozimetrik etkisi, sol meme
RT’sinde sol 6n inen arter ve sol ventrikiile yakinlik gibi
durumlar goz 6ntinde bulundurulmalidir (Guan ve ark.,
2015; Kubasov, 1990).

Isinlanan kalp hacmi ile toksisitenin orantili oldugu
bilinmektedir. Kronik kardiyotoksisite sadece ortalama
kalp dozuna bagl degildir (Loap ve ark., 2022). Bu nedenle
RT planm1 degerlendirilirken, farkli doz alan kalp
hacimlerine de dikkatle bakilmalidir. Toksisiteye katki,
biiytik oranda ytiksek doz alan hacimlerden gelmektedir.
Yapilan calismalarda meme ve akciger RT’si uygulanan
hastalarda, kritik organ olan kalbin ortalama dozu 3B-
KRT'de yiiksek oldugu gortlmistiir (Prunaretty ve ark.,
2022; Racka ve ark., 2023; Kim ve ark., 2018). Ortalama kalp
dozunun yiiksek olmasinin nedeni 6zellikle 40 Gy doz alan
kalp hacminin  3B-KRT'de  yiiksek  olmasindan
kaynaklanmaktadir. 3B-KRT'de 5 Gy, 10 Gy gibi daha
diisik doz degerleri alan kalp hacimleri ise oldukca
duistikttir. 3B-KRT teknigi giiniimtizde yerini daha ileri
teknolojili tekniklere birakmustir.

3.2. Yogunluk Ayarl1 RT (IMRT)

Yogunluk ayarli RT (IMRT), cesitli bilgisayar tabanl
optimizasyon teknikleriyle belirlenen homojen olmayan
radyasyon 1sin yogunluklarini kullanan 3B-KRT'nin bir
uzantisidir. IMRT, her alanin yogunlugunu modiile ederek
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doz dagilimlarmi daha da iyilestirmeyi amaclamaktadir.
Basit IMRT planlamasz, gesitli agirliklara sahip alt alanlar1
manuel olarak ekleyerek ve doz dagilimini degerlendirerek
gerceklestirilebilir. Stirecin her yinelemesinde, medikal
tizik uzmani tasarimi revize etmek icin hangi degisiklikleri
yapacagina karar verir. Planlama stireci otomatik degildir.
Bu yontem ileriye dontik planlama (forward planning)
olarak adlandirilir. fleri planlama yontemi, "adim ve atis"
(step and shoot) RT tekniklerine uygundur. Bu yaklasim,
hedef hacmin ve normal doku ve organlarin
projeksiyonlarina  dayali olarak hem segmentleri
tasarlamak hem de her segmente verilecek goreli agirhig:
belirlemek icin cesitli derecelerde otomatiklestirilebilir.
IMRT planlamasina yonelik bir diger yaklasim, her 1simn1
bircok kiticiik 1smma boler ve her birinin yogunlugunu
belirler. Cok sayida segment veya 1sina sahip olmak, her bir
segmentin yogunluklar: belirleme sorununu ¢ok karmasik
hale getirir ve ¢6zlim icin bilgisayarli yontemler gerektirir.
Bu isleme ters planlama (inverse planning) ad1 verilmistir.
Medikal fizik uzmani, 151 yonlerini veya acilarini, hedef
hacim doz hedeflerini ve normal doku ve organlar icin doz
kisitlamalarin1 veya hedeflerini belirler ve ardindan
otomatik bir optimizasyon algoritmasi, en iyi doz
dagilimini  hesaplar. Medikal fizik uzmani, sonucu
degistirmek isterse, hedefleri degistirir ve yeniden
optimize eder. Ters planlamada, doz dagilim igin tek doz
degeri, birkac doz-hacim noktas: veya tamamen esnek doz
volim  histogramlar1 (DVH) kullanarak hedefler
belirlenmektedir (Ezzel ve ark., 2003). Sekil 4."de meme ve
akciger icin IMRT planlama teknigine ait oOrnekler

verilmistir.
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IMRT, radyasyon dozunu karmasik geometrik
hedeflere tam olarak uyacak sekilde sekillendiren karmasik
modiile edilmis radyasyon isinlar1 kullandig1 icin 3B-
KRT'den daha keskin radyasyon dozu gradyanlari
olusturmaktadir. Bu sebeplerden dolay1 IMRT, tiimorlerin
doz kapsamasani iyilestirmekte ve risk altindaki komsu
organlardan kacmarak terapotik orani arttirmaktadir.

(@) (b)

Sekil 4. Meme (a) ve akciger icin IMRT teknigi ile yapilan RT
planlamalar1 (Becerir ve Alkaya, 2020; Al Hajri ve ark., 2016)

IMRT ile ilgili ilk c¢alismalar, Stanford
Universitesinde  yapilmistir. Az  sayida  hasta
degerlendirilmis olmasma ragmen, IMRT ile sol meme
kanseri hastalarda memede doz homojenliginde bir
iyilesme ve kardiyak dozda azalma oldugunu
gosterilmistir (Li ve ark., 2000). Daha sonraki ¢alismalar,
3B-KRT’ye kiyasla, sadece tiim meme, meme ve bolgesel
nodal hacimleri ve mastektomi sonras1 gogtis duvari ve
bolgesel nodal hacimleri tedavi edildiginde IMRT ile
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iyilestirilmis kardiyak dozimetriyi dogrulamistir. Genel
olarak IMRT teknikleri ile yapilan meme 1smlamalarinda,
kalbin yiiksek doz alan hacimlerinde, ortalama kalp
dozunda, 5 Gy alan kalp hacminde (V5) 3B-KRT ile
karsilastirildiginda ~ normal  doku  komplikasyon
olasiliklarinda iyilesmeler gorilmiistiir (Popescu ve ark.,
2006; Koshy ve ark., 2010). IMRT'nin geleneksel tedaviye
kiyasla ozellikle koroner arterlere ve sol ventrikiile
uygulanan dozu azalttigmni bulunmustur (Lohr ve ark.,
2009). IMRT planlamasindaki iyilesme, yalnizca ortalama
kalp dozunda degil, ayn1 zamanda 6n miyokardiyal bolge
ve sol ventrikiil dozunda da (RT’den kaynaklanan
kardiyak morbidite riskinin en yiiksek oldugu alanlar)
azalmalara olanak tanimaktadir (Tan ve ark., 2012).

Akciger RT’sinde kalp dozundaki azalmalar meme
RT’sine benzemektedir. Yapilan ¢alismalarda, IMRT, lokal
olarak ilerlemis kiictik hticreli dis1 akciger kanseri i¢in 3B-
KRT'ye gore bir dizi teknik avantaja sahiptir. Dozimetrik
calismalar, IMRTmin RT doz dagiliminin uyumunu
iyilestirerek kalp gibi bitisik normal dokulara verilen
dozlar1 azalttigini gostermistir (Liao ve ark., 2010). Li ve
ark.’nin yaptig1 calismada, akciger RT sinde ortalama kalp
dozu, V30 ve 40 Gy doz alan kalp hacmi (V40), 3B-KRT ye
gore daha diistik oldugu gortilmustir (Li ve ark., 2023).
Chun et al'un yaptig1 calismada da ortalama kalp dozu ve
V40 anlamli olacak sekilde diismiisttir (Chun ve ark., 2017).
MD Anderson Kanser Merkezinin retrospektif bir
calismasi, IMRT'yi 3B-KRT ile karsilastirmis ve IMRT
hastalarmin performans durumunun 6nemli dl¢tide daha
kotti ve tiimorlerinin daha biiyiik olmasina ragmen
IMRT'nin 3B-KRT'ye esdeger sag kalm sagladigim
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bulmustur (Yom ve ark. 2007). Bir Ulusal Kanser
Veritaban1 calismasi, IMRT'nin ABD'de evre III kiictik
hticreli dis1 akciger kanseri icin tedavi edilen hastalarda 3B-
KRT'yve kiyasla genel sag kalimin iyilesmesiyle iliskili
oldugunu gostermistir (Jegadeesh ve ark., 2016).

3.3. Ark Tabanli IMRT Teknikleri (Hacimsel Ark
Terapi (VMAT) ve Helikal Isinlama
Teknikleri)

Ark tabanli IMRT teknikleri, sabit tedavi kafasi
(gantri) acili IMRT tedavileri sinirlamasini ortadan kaldiran
ve hedef hacmi tim acilardan donerek tedavi etme olanag:
saglayan 1sinlama teknigidir. Ark terapilerinde, tedavi
alan1 daha fazla 1s1n alan ve acilarla 1simnlandig i¢in daha
kiicik tedavi hacminin daha yiiksek dogrulukla doz
almasini saglarken, risk altindaki organ ve dokular1 daha
iyi korumaktadir. Modern ark tedavilerini voliimetrik
ayarh ark tedavi (VMAT) ve helikal terapi (tomoterapi)
olarak ikiye ayrilmaktadir.

VMAT, standart lineer hizlandiric1 tedavi cihazinin
degisken sekil ve yogunluga sahip 1sin alanlarinin don-
diirelerek verilmesiyle olusan hacimsel tedavi seklidir.
VMAT, statik gantri acili IMRT de saglanan normal doku
korumas1 ve doz konformitesini iyilestirmekle birlikte
verilen tedavi zamaninda ciddi bir azalma saglamaktadir.
Boylece hastada intrafraksiyonel hareket olasiligi da
azalmaktadir.  Diger avantaji ise 1sinlama siiresinin
azalmas1 nedeniyle sekonder malignite riskinin
azalmasidir (Becerir ve Alkaya, 2020). Osman ve ark.,
VMAT tekniginin, 3B-KRT’ye kiyasla ortalama kalp
dozunu 9,0 Gy'den 58 Gy'ye dusiirebilecegini
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gostermislerdir (Osman ve ark., 2014). Piras ve ark.nin
yaptig1 calismada, meme 1sinlamasinda kalbin maksimum
doz degeri VMAT’da 3B-KRT teknigine oranla daha diistik
oldugu gortilmiistiir. Fakat ortalama kalp dozu ile 25 Gy
alan kalp hacmi (V25) ve 5 Gy doz alan kalp hacmi (V5)
daha yiiksek ¢ikmistir (Piras ve ark., 2022). Meme RT’si
yapilan Zhoa ve ark.’nin yaptig1 calismada yine maksimum
kalp dozu ve V40, IMRT ile kiyaslandiginda VMAT da
daha diistiktiir. Fakat ortalama, V5 ve 20 Gy alan kalp
hacmi (V20) VMAT da daha yiiksektir (Zhoa ve ark, 2015).
Li ve ark.'min akciger RT’si ile yaptig1 calismada, ortalama
kalp dozu, V30, V40 ve 45 Gy doz alan kalp hacmi (V45)
degerleri IMRT ve 3B-KRT tekniklerine oranla oldukca
dusukttr (Li ve ark., 2023). Kang ve ark.nin, yaptig:
calismada ise ortalama kalp dozu ve V30 hacmi VMAT da,
V5 degeri ise 3B-KRT'de daha diistiktir (Kang ve ark.,
2021). Sekil 5.”de VMAT teknigi ile meme ve akciger
planlamalar1 goriilmektedir.

(b) DIBH tVMAT /“.3
.,-“.'

(@) (b)

Sekil 5. Meme (a) ve akciger (b) icin VMAT planlama teknigi
ornekleri (Karpf ve ark., 2019; Storey ve ark., 2020)

Helikal RT teknigi, entegre tedavi planlama ve
uygulama donanimina sahip tomoterapi cihaziyla adindan
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da anlasildigr tizere helikal 1sinlama yapabilen bir
yontemdir. Tomoterapi cihazi, standart lineer hizlandirici
ve bilgisayarli tomografi cihazinin entegre edilmesiyle
gelistirilmistir (Langen ve ark., 2010). Helikal 1sinlamada
da VMAT gibi farkl sekil ve yogunluga sahip 1sin alanlar:
kullanilmakta ve cihaz gantrisi donerek hedef hacme
tedavi verilmektedir. Farki, gantri donme hareketi ile
birlikte tedavi masasinin da belirlenen hizlarda hareket
etmesidir. Masa hareket ettigi igin, hasta kesit kesit
isinlanabilmektedir. Boylece her bir kesitte doz ayar:
planlanarak daha hassas 1sinlama yapilabilmektedir.
Ayrica, yapisal ozelligi sayesinde her hastanin tedavi
oncesi BT gortinttisti almabilmektedir. Palumbo ve ark.,
meme RT’sinde 3B-KRT teknigi ile helikal tomoterapi
teknigini karsilastirmislar ve hem ortalama kalp dozu hem
de kalp hacminin %2’sinin aldig1 doz (D2) ve V25 degerleri
daha diistik ¢itkmustir (Palumbo ve ark., 2023). Hou ve ark.,
yaptiklar1 calismada, meme hastalarinda VMAT ve helikal
terapi kalp dozlarmi karsilastirmislardir. Calismada,
ortalama kalp dozu ile V30, V25 ve V20 degerleri arasindaki
farkin anlamli olmadigi, fakat V5, 10 Gy doz alan kalp
hacmi (V10) ve 15 Gy doz alan kalp hacmi (V15) degerleri
VMAT da daha diisiik oldugu gormiislerdir (Hou ve ark.,
2021). Akciger RT’sinde de, kalp dozu degerleri meme
RT’sine benzerdir. Meng ve ark.’nin galismasinda 55 Gy
doz alan kalp hacmi (V55) ve ortalama kalp dozunun
helikal tomoterapide IMRTye kiyasla daha iyi oldugu
bulunmustur (Meng ve ark., 2011). Pehlivan ve ark.’nin
yaptig1 calismada ise ortalama kalp dozu, V25 ve V30
degerleri VMAT ile kiyaslandiginda helikal tomoterapide
daha distik oldugu gorulmiistiir. (Pehlivan ve ark., 2019).
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Sekil 6. /da helikal 1sinlama teknigi ile meme ve akciger
1sinlamalarina 6rnekler verilmistir.

(@) (b)

Sekil 6. Helikal 1s1nlama teknigi ile meme ve akciger
planlamasi o6rnekleri (Goksel ve ark., 2022; Arcangeli ve ark.,
2015)

Ark tabanli IMRT planlamalarmm pek c¢ogunda,
diisik doz alan hacimlerin yiiksek, yiiksek doz alan
hacimlerin diistik oldugu gortilmektedir. Her ne kadar
diistik doz alan hacmin ytiksek olmast durumunda ikincil
malignite gelisiminin daha ytiksek oldugu 6ne siirtilse de,
kalbin 40 Gy'den fazla radyasyon almasi durumunda
onemli derecede kronik Kkardiyavastiler hastaliklar
gozlemlenmekte ve V40'mn azaltilmasi kalp toksisitelerini
azaltmada onem arz etmektedir (Ishikura ve ark., 2011). Bu
nedenle tedavi planlamalar1 kardiyovaskiiler acidan
degerlendirilirken, ytiksek dozlarin aldig1 hacimlerin daha
duistik olmasi gerekliligi gozontinde bulundurulmalidir.

3.4. Goriintii Rehberliginde RT (IGRT)

RT’de, tedavi smurlar1 daha kiiciik ve daha
konformal hale geldikce, organ hareketi ve hasta set-up
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farkliliklar1 nedeniyle tiimoru gozden kacgirma potansiyeli
daha btiytik hale gelmektedir. Tumor ve normal dokular
zamanla hareket etmekte ve bu hareket periyodik ve
ongoriilebilir  (solunum  hareketi  gibi), diizensiz
(peristaltizm gibi) veya hatta kalic1 (timor kiictilmesi gibi)
olabilmektedir. Ayrica, kritik yapilar timore yakin
oldugunda, hafif bir hasta pozisyon hatasi bile normal
organlarin daha c¢ok radyasyona maruz kalmasma yol
acabilmektedir RT acisindan bakildiginda, bu degisimler
tedavi siiresince veya tedaviler arasinda kabul edilebilir.
Yani, her RT stiresince bu degisiklikler olacaktir. Onemli
olan degisimlerin dozimetrik olarak o©nemli olup
olmamasidir. Bu gibi degikliklerin tespit edilmesi igin
teknolojik olarak onerilen ¢oztim, tedavi oncesi hastanin
tedavi alaninin BT’sinin gekilerek giinliik tedavi oncesi
hatalarin tespit edilmesini saglamaktadir. Bu tedavi
teknigi Gortntti Rehberliginde RT (IGRT) olarak
adlandirilmaktadir (Baskar ve ark., 2012).

Tedavi oncesi gortintiileme i¢in Kilovoltaj X-1s1m
tupl ve tam karsisinda flat panel dedektorii ve gantrinin
tam karsisinda MV elektronik portal goriintiileme sistemi
(EPID) kullanilmaktadir. Bu sistemler ile hastanin kV ya da
MV enerjilerinde tomografik goriintiileri elde edilmekte,
bu goriintiiler tedavi planlama BT goriintisti ile
karsilastirilarak olasi hatalarin niceliksel karsilastirilmasi
yapilabilmektedir. Organ, timo¢r ya da immobilizasyon
takip edilerek yapilan diizeltmeler ile doz degisiminin
mimimize edilmesi saglanmaktadir. Ornegin, akciger
RT’sinde, tiimor solunumla hareket edebilir; gtinden giine
tic boyutlu donme degisiklikleri gosterebilir; degisen
atelektazi, dem ve sividan kademeli olarak etkilenebilir ve
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bir tedavi stireci boyunca kademeli olarak kiictilebilir.
Tekrarlanan BT taramalar1 ile bu degisikliklerin hepsi tespit
edilebilmektedir (Meyer ve ark., 2007).

Hastanin nefes hareketine ve tiimér boyutu
degisimine bagl etkileri azaltmak icin solunum
senkronizeli gortintileme ve timor izleme sistemi
kullanilmaktadir. Gergek zamanli pozisyon yonetimi
(RPM) solunum goriintiileme teknolojisi sayesinde
solunum hareketinin tiimorii ne kadar etkileyecegi tespit
edilmektedir. Hasta tizerine konulan isaretler (marker)
kizilotesi kamera ile takip edilip, solunum ile ttimor
hareketi grafiksel olarak elde edilmekte, daha sonra
otomatik 1smnlama sistemi ile solunum zamanlarinda
isinlama yapilmas: saglanmaktadir. Fakat bu yontem,
uyumlu hastalarda uygulanabilmektedir (Becerir ve

Alkaya, 2020).

IGRT de gortintiileme esnasinda degisiklikler tespit
edildiginde ve hatalar tolerans simirlar1 disina ¢iktiginda,
hastaya adaptif RT yapailabilir. Adaptif RT(ART), tedaviyi,
tedavi stireci sirasinda meydana gelen varyasyonlari,
ornegin  hastalarin  anatomisindeki, risk altindaki
organlardaki (OAR) veya tumor degisiklikleri hesaba
katarak radyasyon planinin yeniden optimize edilmesi
yoluyla ayarlamay1 amaclamaktadir. ART ile toraks bolgesi
isinlamalarinin, hem hedef kapsamini hem de OAR
korumasin iyilestirdigi gosterilmistir (De-Colle ve ark.,

2022).

IGRT ile meme 1sinlamalarinda kalp dozunda
disme meydana gelmektedir. Sol meme Kkanserli
hastalarda, ytiksek radyasyon dozuna maruz kalan kalbin
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hacmi onemli olgtide azalmaktadir (Lemanski ve ark.,
2014). Hijal ve ark.'min yaptig1 calismada, V30 ve ortalama
kalp dozu IGRT ve 3D-KRT icin sirasiyla %0,03 ve %1,14
(Hijal ve ark. 2010). Caudrelier ve ark.nin yaptig:
calismada da, IGRTTmin 3D-KRT'ye gore kardiyak
koruyucu etkisi dogrulanmistir (Caudrelier ve ark., 2008).
IGRT'nin IMRT'ye gore bir diger potansiyel avantaji, konik
isinlt BT (CBCT) gibi tedavi oncesi goriintiileme ile RT
sirasinda  hastanin  solunum  diizenini izleyebilme
yetenegidir. Tedavi esnasinda, derin nefes tutabilen
hastalarda, kalp goglis duvarindan wuzaklastigi igin
isinlanan miyokard hacmi radyasyon sirasinda onemli
olctide azalmaktadir (Betgen ve ark., 2013). Sol tarafli
meme kanserli hastalarda kardiyak koruyucu icin IGRT'nin
uygulanabilirligi prospektif bir galismada, 19 sol tarafl
meme kanseri hastast IGRT sirasinda derin nefes tutma
teknigi ile tedavi edilmis ve serbest nefes alma teknigi ile
karsilastirilmistir. Derin nefes tutma teknigiile, kalbe gelen
radyasyon dozunun O©nemli olglide azaldigi, sol
ventrikiiliin aldi1g1 radyasyonun ytiizdesi derin nefes tutma
ve serbest nefes icin swrasiyla %28 ve %71 olarak
bulunmustur (Borst ve ark., 2010). Sekil 7.”de nefes tutma
teknigi ile meme RT’sinde tedavi alanina giren kalp
hacmindeki azalma goriilmektedir.
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Sekil 7. Meme RT’sinde nefes tutma teknigi ile radyasyon
alanina giren kalp hacmindeki azalma (Wolf ve ark., 2023)

3.5. Stereotaktik Viicut RT’si (SBRT)

Stereotaktik Viicut RT’si (SBRT), c¢ok yiiksek
radyasyon miktarlarinin goreli olarak kii¢iik tiimorlere tek
ya da birkag fraksiyonda, stereotaktik ekipman ve metotlar
kullanarak, mutlak bir dogruluktaki pozisyonlama ve
hedefleme ile verme islemidir. SBRT’yi diger tekniklerden
aywran en onemli 6zellik, tek ya da multiple hedef hacimlere
yiiksek dozlar uygulayarak daha yiiksek biyolojik etkili
doz dagilimi olusturmas: ve tiimor tizerinde ablasyon
etkisi yaratabilmesidir. SBRT'de fraksiyon sayist 5 yada
daha azdir. SBRT'nin avantajlar1 arasinda ytiksek doz
konformasyonu olusturmak, normal doku toksisitesini
diisuirmek ve hedef hacim ve hemen yakinindaki risk
altinda hizli doz dististiniin saglanmasiyla maksimum
koruma saglanmas sayilabilir.

SBRT, viicudun herhangi bir yerindeki kiigtik, iyi
tanimlanmis birincil ve oligometastatik ttimorleri yok
etmek i¢in kullanilmaktadir. Erken evre, cerrahiye uygun
olmayan, kiictik hiicreli dis1 akciger kanserinin tedavisinde
SBRT olduk¢a yaygin kullanilmaktadir ve miikemmel
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sonuclar gostermistir (Baskar ve ark., 2012). Bu teknikle
akciger kanseri lokal kontrol olasilig1 oldukca ytiksektir
(Yang ve ark., 2011). Meme kanseri tedavisinde standart
bakim, meme koruyucu cerrahiyi takiben postoperatif
RTdir. Ancak, bu baglamda tiimor yatagimi dogru bir
sekilde tanimlamak zordur ve genellikle daha fazla saglikli
dokunun 1smnlanmasma yol a¢maktadir. Ameliyat 6ncesi
SBRT, tiimor yatagma  odaklanan  postoperatif
yaklasimlarin aksine, timorin kendisinin hassas bir
sekilde hedeflenmesini saglayarak umut verici bir alternatif
sunmaktadir. Ameliyat 6ncesi SBRT'nin hassasiyeti, hedef
hacminin azaltilmasini, erken tedavi toksisitesinin
azaltilmasim1 ve patolojik tam yamit oranlarmin
artirilmasim1 ~ saglamaktadir. Kohort faz I ve I
calismalarindan elde edilen gtincel veriler, erken toksisite
hakkinda degerli bilgiler saglar. Ek olarak, tedavi
dizilerinin paradigmalar1 gelismektedir ve sistemik tedavi
gibi neoadjuvan tedaviler meme kanserinin yonetiminde
onem kazanmaktadir. Bu nedenle, RT igin optimum
zamanlamanin belirlenmesi ve pCR ve toksisite tizerindeki
etkisinin anlasilmasi gelecekteki arastirmalar i¢in 6nemli
alanlardir. Bu gelismeler g6z ontine alindiginda, SBRT
standart bir neoadjuvan tedavi secenegi de olabilmektedir
(Bilski ve ark., 2024).

Geleneksel fraksiyone tedavi tekniklerinde,
kardiyak toksisiteler i¢in doz-hacim etki degerleri
mevcuttur. Fakat SBRT teknigi ile RT uygulamalarinda,
kalbe yakin hedef lezyonlarin nasil giivenli bir sekilde
isinlanacagma dair net bir gosterge bulunmamaktadir.
SBRT’de hedef hacim bolgesi disinda kisa mesafede ok
hizli doz diististintin oldugu bilinmektedir. Bu nedenle
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kalbin aldi1g1 radyasyon dozunun oldukga disiik oldugu
asikardir.

Florence'daki tek bir kurumsal deneyim, fig
fraksiyonda 30-36 Gy kullanilarak SBRT ile tedavi edilen
parakardiyak ve kardiyak lezyonlar1 olan 16 hastadan
alman verileri bildirmistir. 6,7 aylik (aralig1 3-29 ay)
medyan takipten sonra, hicbir hastada tedaviden sonra
(klinik olarak veya ekokardiyografi ile) kardiyovaskiiler
hastalik gortilmemistir (Bonomo ve ark., 2013). Sekil 8."de
SBRT uygulanan akciger kanserinde doz dagilimi ve DVH
gorilmektedir. DVH egrilerinden organlarin aldig:

dozlarin oldukga diistik oldugu anlasilmaktadir.

Sekil 8. SBRT ile akciger RT doz dagilimi ve DVH dagilim1
(https://clearwaterradiation.com/stereotactic-body-radiation-

therapyy/)

3.6. Proton Terapi

Proton terapisi, 1980'lerin ortalarindan beri rutin
klinik kullanimdadir ve ilk hastane tabanli proton terapi
merkezi 1991'de ABD, Kaliforniya, Loma Linda'da faaliyete
gecmistir. Proton terapisinin foton terapisine gore
potansiyel  avantajlari,  fiziksel ~doz  dagilimina
dayanmaktadir. Proton terapisinde, radyasyon doku ile
temas ettigi andan itibaren enerjisinin cogunu Bragg zirvesi
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tarafindan tanimlanan doku derinliklerinde biriktirecektir.
Pratikte bu, i) azaltilmis bir giris dozu, ii) kalem 1511 tarama
teknolojisi kullanilarak diizensiz 3 boyutlu hedef hacimlere
tepe enerjisini iletme yetenegi ve iii) hedef hacimde enerji
birikiminin ardindan keskin bir doz diistisii anlamina
gelmektedir. Birkac milimetre icinde, ¢ikis dozu kelimenin
tam anlamiyla %90'dan %10'a diiser ve bu da bir cikis
dozunun neredeyse yokluguyla sonuglanmaktdir. Sayisiz
doz karsilastirmasi, SRS, VMAT ve IMRT gibi cogu modern
foton teknolojisiyle karsilastirildiginda proton terapisinin
gereksiz radyasyona maruz kalan normal dokulara verilen
integral dozun azalmasiyla sonuglandigin1 dogrulamistir.
Ik Kklinik endikasyonlar, kafatasi tabani tiimorleri, tiveal
melanomlar ve sarkomlar gibi nispeten nadir ttimorlere
odaklanmis ve ardindan  pediatrik  tiimorlerde
uygulanmasina gegilmistir. Son 10-15 yilda proton terapisi
biiyiik kanser merkezlerinde daha kolay ulasilabilir hale
gelmistir. Proton terapi uygulamalari yaygin hale gelse de,
akciger ve meme kanseri gibi epidemiyolojik olarak sik
gortilen tiimorler de arastirmalar devam etmektedir (Hug,

2018).

Proton terapi ile yapilan meme 1sinlamalarinda, kalp
dozunda ©nemli distisler gozlenmistir. Choi ve ark.,
yaptig1 calismada, sol mastektomi RT’sinde ortalama kalp
dozu, VMAT icin 4.67 Gy iken, proton terapide 1.07 Gy
olarak bulunmustur. Protezli meme i1sinlamasinda ise
ortalama kalp dozu VMATda 5.5 Gy iken, proton terapide
0.87 Gy'dir. Calismaya gore en onemli diisiis bilateral
meme 1sinlamasinda gozlenmistir. Bilateral meme icin,
ortalama kalp dozu VMAT da 7.91 Gy’ken, proton terapide
0.56 olarak bulunmustur (Choi ve ark., 2024). Kammear ve
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ark.'nin yaptig1 calismada da ortalama kalp dozu 1 Gy’'in
altindadir (Kammeer ve ark. 2018). Mutter ve ark,
yaptiklar1 calismada, proton terapi ile meme 1s1nlamasinda
kalbin farkli doz alan hacimlerini arastirmislar ve V5, V10
ve V20 degerlerinde 6nemli derecede diisme meydana
geldigini gormiislerdir (Mutter ve ark., 2021).

Proton terapi ile akciger isinlamalarinda da meme
isinlamasma benzer sekilde kalp dozunda azalma
gorulmektedir (Vythuis ve ark., 2018). He ve ark.min
yaptig1 calismada kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri proton
RT’sinde, ortalama kalp dozu 0.17 Gy, V5 ise %0.69 olarak
bulunmustur (He ve ark., 2024). Kothe ve ark.’nin yaptig:
calismada da, akciger RT’sinde, ortalama kalp dozu proton
tedavisinde VMAT planlamasimna oranla 14.3 Gy, V30 ise
%50 oraninda azalmistir (Kothe ve ark., 2021).

Sekil 9."da meme ve akciger proton terapisi i¢in doz
dagilimlar1 goriilmektedir. Sekil 9.dan da gortldugu
tizere, foton kullanilan RT tekniklerine kiyasla proton
terapide kisa mesafede ¢ok hizh doz dustsi
gerceklesmektedir. Bu durum, kalp dozunda da dustise
neden oldugu icin RT’ye bagh kardiyovaskiiler riskleri
azaltmaya neden olmaktadir.
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Sekil 9. Proton terapi RT teknigi ile fotonlarin kullanildig:

RT planlarinin karsilastirilmasi. Meme (a) ve akciger (b)
1sinlamalarina 6rnekler (Qiao ve ark., 2024; Chang ve ark.,
2016)

4.SONUC

RT'de temel amag, tedavi edilmesi gereken hedef
hacme istenilen dozun tamamini homojen olarak vermek
ayni zamanda normal doku ve organlarin aldig1 dozu
minimize etmektir. Kritik doku ve organlar tolere
edebilecegi radyasyon tizerinde doza maruz kaldiklarinda
istenmeyen yan etkiler meydana gelmektedir. Hatta
tolerans dozun asilmadigi durumlarda bile radyasyon
maruziyeti kronik etkiler meydana getirebilmektedir.
Toplumda insidansi en ytiksek olan iki kanser tiirti meme
ve akciger kanseridir. Kardiyovaskiiler hastaliklarin da en
onde gelen 6liim nedeninin oldugu da bilinen bir gercektir.
Kalbin RT alanmna girdigi uygulamalarda, RT’ye bagh
meydana gelen kardiyovaskiiler hastaliklar bu orami
arttiracaktir.

Uzun donem sagkalimlarda, hastanin RT'ye bagh
kronik kardiyovaskiiler hastaliklardan act ¢ekmemesi
tamamiyle kalp dozunun minimal diizeyde tutulmasina
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yani kullanilan RT teknige bagli olarak iyi bir tedavi
planlamas1 yapilmasina baghdir. Teknoloji ilerledikce
kalbin maruz kaldigt radyasyon dozunda ozellikle
ortalama radyasyon dozunda ¢nemli azalmalar meydana
gelmektedir. Fakat kardiyovaskiiler etkiler icin sadece
kalbin ortalama dozu degil ayn1 zamanda farkli doz alan
kalp hacimleri de degerlendirilmelidir. 3B-KRT ve IMRT
tekniklerinde ortalama dozlar oldukca diistiktiir. VMAT ya
da helikal 1simnlama gibi donerek tedavi veren tekniklerde,
ortalama kalp dozu nispeten yiikselmekte ve diisiik doz
alan hacimlerde artislar meydana gelmektedir. Fakat
kronik kardiyovaskiiler hastaliklarin 6zellikle V30-V40 gibi
yiiksek doz alan hacimlerin biiytik olmasmndan
kaynaklandig1 g6z ontinde bulunduruldugunda, ark tedavi
yapabilen teknikler oldukca avantajli hale gelmektedir.
IGRT tekniklerinin kullanimi ile hasta, tiimor yada nefes
hareketi takibi miimkiin olmakta ve hasta daha yiiksek
dogrulukla tedaviye girebilmektedir. Proton tedavi genel
olarak akciger ve meme 1sinlama teknikleri arasinda
kardiyovaskiiler etkiler agisindan en avantajli tekniktir.
Fakat tesis kurulumunun ytiiksek maliyetli olmasi1 ve daha
fazla medikal fizik uzmani gerekliligi nedeniyle tilkemizde
halen bulunmamaktadir.

Teknolojinin her gegen giin ilerlemesi ile RT
teknikleri de gelismektedir. Gelisen RT tekniklerinin
uygulandig1 cihazlara sahip olmak bazi nedenlerle her
zaman miimkiin olmayabilir. RT'nin neden oldugu kronik
kardiyovaskiiler hastaliklarin azalmas: ile hastanin yasam
kalitesinin 1iyilestirilmesi igin ©nemli olan, alaninda
tecriibeli saglik profesyonellerinin imkanlar
dogrultusunda sahip olunan cihazlarla uygun RT
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tekniklerinin ~ dogru  bir  sekilde  uygulanmasini
saglamalaridur.
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KRONIK HASTALIGI OLAN COCUGA SAHIP
EBEVEYNLERIN TIBBi BAKIM SURECINDE
PSIKOLOJIK DESTEK iIHTIYACLARI

Oya OGENLER!
Kardeniz TURKMEN?2

1. GIRIS

Diinya Saghk Orgiiti'ne gore, kronik saglk
sorunlar1 (hem hastaliklar hem de fiziksel engeller)
genellikle bir yildan uzun stiren ve giinlik yasam
aktivitelerinde belirli sinirlamalara yol agabilecek kadar
ciddi durumlar olarak tanimlanir. Kronik hastaliklar,
bulasici olmayan hastaliklar olarak da adlandirilir; genetik,
tizyolojik, cevresel ve davramnigsal etmenlerin birlesiminden
kaynaklanir. Bu hastaliklar, gecici saglik problemlerine
gore daha fazla duygusal yiik getirme egilimindedir. Onde
gelen kronik hastaliklar arasinda kalp ve damar hastaliklar:
(kalp krizi ve felg gibi), kanser ttirleri, kronik solunum
hastaliklar1 (6rnegin, kronik obstriiktif akciger hastalig1 ve
astim), serebral palsi, gorme ve isitme kayiplari ile diyabet
bulunmaktadir (WHO-2022). Maalesef, kronik hastaliklarin

1 Prof. Dr. Oya Ogenler Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Etik ABD,
oyaogenler@mersin.edu.tr, ORCID ID: 0000-0002-5118-6170

2 Psk. YL. Ogr. Kardeniz Tiirkmen Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Etik ABD ORCID ID:0009-0005-4171-803X.
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etkisi diistik ve orta gelir diizeyindeki tilkelerde daha
tazladir (WHO-2022). Bununla birlikte, gocuklar: etkileyen
kronik hastaliklarin tan ve tedavisindeki ilerlemeler yasam
stiresini uzatmstir (Engin ve ark, 2021). Tirkiye'de Adrese
Dayali Niifus Kayit Sistemi (ADNKS) verilerine gore 22
milyon 750 bin 657 cocuk bulunmaktadir ve bunlarin
yaklasik %10'unda kronik hastalik gortilmektedir. Giinliik
yasami etkilenen ¢ocuklarmn orani ise %1'dir. Son yillarda
cocuklardaki kronik hastalik orani dort kat artis
gostermistir (Engin ve ark, 2021).

Cocuklarin  hastalik  stireclerinde  yasadiklar:
sorunlar hastaneye yatislari, fiziksel farkhiliklar1 ve
sinirlamalar nedeniyle diger ¢ocuklardan ayri kalmalari,
reddedilmeleri, oyun oynama firsatindan mahrum
olmalar;, okul c¢aginda okula gidememeleri, farkh
goriilmekten  hosnutsuz  olmalari, ailenin  asir1
koruyuculugu ya da hastaligin kendi 6zelliklerinden dolay1
bagimsizliklarin1 elde edememeleri gibi siralanabilir.
Kronik hastalig1 olan ¢ocuga sahip ebeveynlerin hastalik
surecinde psikolojik, mali, duygusal ve fiziksel yiikleri
cogu zaman ebeveynler arasindaki iliskiyi zorlayabilir. Bu
calismada kronik hastalig1 olan ¢ocuga sahip ebeveynlerin
saglik  calisaniyla iliskilerinde aile damsmanhg:
ihtiyaclariyla ilgili literatiir incelenecektir.

1.1. Calismanin Amaci

Bu calismanin ana amaci, kronik hastaligi olan
cocuklara sahip ebeveynlerin ailece karsilastiklar:
zorluklari, saghk calisanlariyla iliskilerinde psikolojik
danismanlik ihtiyaclarini literatiir tizerinden irdelemektir.
Bununla birlikte kronik hastalik hastalikli cocugun
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ebeveynlerin hastalik stireciyle ilgili yasanilan zorluklarin,
sosyokiiltiirel veya hastaligin kendisinden kaynaklanan
sorunlarin aileyi nasil etkiledigi ve ¢oztim yollar: aile
danismanligina  duyulan ihtiyacla ilgili literatiir
arastirllmistir.  Saglik calisanlar1 ve hasta arasindaki
iliskinin, aileyi de kapsayacak sekilde genisletilmesi
gerektigi vurgulanmis ve psikolojik danmismanligin bu
stirece dahil edilmesinin 6nemine dair daha derinlemesine

bir tartisma sunulmustur.
1.2. Calismanin Onemi

Kronik bir hastalik teshisi almak, hastalarin ve
ailelerinin yasamlarin alt {ist edebilir. Giinliik rutinlerden
aile dinamiklerine kadar her sey, hastaligin getirdigi yeni
normale uyum saglamak icin degismek zorundadir. Dogru
kaynaklara erisim, aileler ve bakicilar i¢in bu zorlukla
ylizlesmeyi biraz daha kolaylastirabilir (Er ve Yildirim,
2019). Kronik hastalig1 olan ¢ocuklarin ihtiyag duydugu
hizmetler; doktorlar, hemsireler, evde bakim personeli,
sosyal hizmet uzmanlar1 ve danismanlardan olusan ¢esitli
profesyoneller tarafindan saglanan bakim hizmetlerini
icerebilir. Gerektiginde, ¢ocuklarin ve ailelerinin hastalik
ve hastane yatistyla ilgili zorluklarla basa g¢ikmalarina
destek olmak igin aile danismanligi konusunda egitimli
ekipler 6nemli bir kaynak teskil eder. Karmasik kronik
hastalig1 olan ¢cocuklar icin ise tibbi bakimin koordinasyonu
saglanmanin yani sira, aile ve cocugun psikolojik
danismanlik, egitim ve gecici bakim gibi psikolojik ve
sosyal destek hizmetlerine erisimi saglanmalidir.
Toplumun temelini olusturan aileye bir gocugun katilimi
ile ailenin igindeki iletisim ve etkilesim degisir, bu degisim
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kronik hastalikli bir ¢ocugun varliginda ise ailenin
hastaligin tibbi 6zelliklerinin getirdigi sorunlar haricinde
birtakim zorluklarin yasamasina neden olur. Ailenin genel
isleyisini bozan kronik hastalik, psikososyal sorunlara yol
acabilir. Ailenin sahip oldugu olanaklar ve yasamsal
beklentiler zorluklarla bas etme tizerinde etkilidir.

» Tiam stire¢ boyunca ebeveynler zorluklarla nasil
basa cikacaklarmni bilmeyebilirler.

= Aile tiyeleri, hastaliga sahip sevilen kisiyle olan
iliskilerine bagh olarak farkli duygusal zorluklarla
karsilasabilirler.

» Ebeveynler hastalignt olan cocukla ilgili teshis
konmadan 6nce hayal ettikleri gelecekle ilgili keder
veya kay1p hissedebilirler.

* Bozuklugu olmayan kardesler, ebeveynlerinin
hastaya olan ilgisinden daha az ilgi goriirlerse bazen
izolasyon veya icerleme duygular gelistirebilirler.

» Hastanin bakimin1 yiiklenen aile {tiyesi bazen
bunalmis, bitkin hissedebilir ve sefkat yorgunlugu
yasayabilirler.

Kronik hastalikla ilgili cocuga verilen bakim
hizmetlerini kimin koordine ettigine bakilmaksizin, aile
cocugun temel gii¢ ve destek kaynag1 oldugu icin ailenin
danismanligi o6nemlidir. Aile damismanhigr ebeveynin
sorunlarla ilgili ¢oztim yollar1 bulmasmi, farkli eylem
seceneklerini gormesini saglar. Yapilan damsmanlik
sayesinde istendik degisim ve doniisiim aile igindeki genel
etkilesim ve iletisim siirecleri tizerinde etkilidir. Kronik
hastaya sahip ebeveyn danismanlik sayesinde ailelerinin
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miicadele edebilecegi keder, sucluluk, depresyon,
kizginlik, caresizlik ve kaygi gibi duygular1 kesfederek,
gozlem ve analiz sayesinde gerektigi durumlarda ihtiyact
olan ebeveyn veya aile tiyesini ihtiyaclarma uygun
psikolojik destek almasi saglanabilir. Aile {iyelerini,
sevdikleri kisi igin empati gelistirme ve olumsuz
duygularla yapici bir sekilde basa c¢ikma teknikleri
konusunda egitir, aileleri, 6zellikle hasta ve aile bakicilar:
arasinda degisen iliski dinamikleri konusunda destekler.
Bu calisma, kronik hastalifi olan cocuklarin aileleriyle
birlikte ele almmast ve bu ailelerin danismanlik
gereksinimlerinin vurgulanmasi agisindan 6zgin ve
onemlidir. Alan yazmma katki sunmasi beklenen bu
calisma, kronik hastalikli  ¢ocuklarin  ailelerinin,
cocuklarma uygun danismanlik, psikolojik ve sosyal destek
saglanmas1  konusundaki  farkindaligim1  artirabilir
(Consolini, 2022; Aydin Engin ve ark., 2021; Kuo ve ark.,
2018; Compas ve ark., 2012; Dana, 2022; Giirbiiz, 2020).

2. KURAMSAL CERCEVE
2.1. Kronik Hastalikl1 Cocuk ve Ailesi
2.1.1.Kronik Hastalik

Diinya Saghk Orgiiti, saghig fiziksel, zihinsel ve
sosyal yonleriyle birlikte tam bir iyilik hali olarak
tanimlarken, hastalik ise cok boyutlu bir kriz olarak kabul
edilir. Krizin boyutlar1 bireylerde yasami, kimligi ve
varolusu etkilemektedir.
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Kronik hastalik:
* Normalisleyisten sapma veya bozulma durumudur.
» Kalici bir yeti kaybina yol acabilir.

*» Tam konmadan o6nceki duruma tam olarak geri
doniis saglanamayabilir.

» Fizyolojik veya patolojik degisimlere neden olabilir.

» Hastanin rehabilitasyon stireci icin 6zel egitim
gerekebilir.

*» Uzun vadede bakim, gozetim ve denetim ihtiyaci
dogurabilir (Kudubes ve Bektas, 2015).

2.2. Aile ve kronik hastalik
2.2.1. Aile Tanim1

Ailenin insanlarin toplumsal varlik olmasi nedeniyle
dogal olarak olusan bir bagi, hukuk alaninda diizenlenmesi
nedeniyle hukuki bag vardir. Aile bir sistemdir ve bir
amaca yonelmis alt sistemlerden meydana gelmistir. Her
birey, bu amacin gerceklesmesi icin bir araya gelir. Her bir
alt sistem birbirini etkileyerek etkilesim iginde calisir;
birindeki degisiklik digerlerini de etkiler. Sistem,
parcalarin toplamindan daha fazlasini ifade eder. Bir kiside
ortaya cikan bir hastalik, biitiin sistemi etkiler ve
beklenenden daha biiytik bir etki yaratabilir. Sistemin
tamami, onun parcalarmin basit bir toplamindan 6te bir
anlam tasir (Zubaroglu Yanardag ve Ozmete, 2017; Hallag
ve Oz, 2014). Hastanin sagliginin yerine getirilmesi, yasam
kalitesinin artirilmas1 onun birey olarak tedavi siirecine
almmastyla birlikte hastanin cevresiyle birlikte biittinctil
olarak ele almmasiyla gerceklesecektir. Toplumun en
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kiictik yap1 tasi olan ailenin stire¢ disinda tutulmasinin
aileyi zorlayan sorunlarin hastanin tam iyilik haline
ulasmasini engelleyebilecegi aciktir. Hastanin etkilesimde
bulundugu ozellikle psikososyal cevresini 6zellikle
ebeveynleri dahil eden ¢alismalar ne yazik ki azdir. Saghg:
tam anlamiyla saglamak ve yasam kalitesini artirmak,
ancak biyopsikososyal bir varlik olan hastay1 cevresiyle
birlikte biittinctil bir yaklasimla degerlendirmekle
miumkiin olabilir. Bu nedenle, yalmizca bireyin kendisine
odaklanmak yerine, hastanin gevresiyle olan etkilesimini
de inceleyen arastirmalara ihtiya¢ duyulmaktadur.

2.2.2. Aile Yapisi ve Islevleri

Ailenin islevleri, “biyolojik”, “sosyal”, “psikolojik”
ve “ekonomik” olmak tizere dort ana baslik altinda ya da
“beslenme, barinma, korunma, saglikli yasam” seklinde ti¢
ana baglik altinda toplanabilir. Aile, bu fonksiyonlar1 yerine
getirerek alt sistemler arasmnda bir denge kurar ve
toplumda uyum saglar (Kir, 2006). Ailenin kronik hastalikl1
cocuga sahip olmasi dogustan veya sonrasinda gelisen
kaza veya sebebe bagl fiziksel veya zihinsel farkliliklara
sahip ©zel gereksinimli bir ¢ocuga sahip olmasma ve
ailenin ttirtintn, fonksiyonlarmin degisimine neden
olabilir. Her aile iginde alt sistemler, aile yasam dongiisti,
roller, sinirlar hiyerarsi ve smirlara gore farkli sorunlar
gortlebilir. Hastalik oncesinden farkli olarak rollerin
degisimi, yasam dongtistinde sorunlarin ortaya ¢ikmasimna
neden olur. Ailenin ¢ocuklarin biyolojik duygusal yonden
korunmasi ve yetistirilmesi gerilimleri azaltma ve
yumusatma islevi 6zellikle cocugun kronik hastaliginda
daha fazla dikkate alinmasi gerekir. Psikolojik destek
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saglayan uzmanlar, bu durumda olan aileleri kendi 6zel
kosullarmna gore degerlendirmeli ve c¢ocugun ve
ebeveynlerin ihtiyaclarmni belirlerken, dile getirilen
sorunlarm otesinde ailenin yapisi ve isleyisine dair diger
olas1 sorunlar1 da goz ardi etmemelidir. Psikolojik
danismanin aileyi anlamasi ve sorunlari cocugun ozel
gereksinimlerini g6z ardi etmeden stireci yonetmesi
onemlidir (Giirbtiz, 2020; Kir, 2006).

2.2.3.Kronik Hastaligin Aile Uzerine Etkisi

Uzun stiredir devam eden veya yasami tehdit eden
bir hastalig1 olan bir gocuga ebeveynlik yapmak zordur ve
ebeveynlerin yasaminin bir¢ok yonti tizerinde olumsuz bir
etkisi olabilir. Bu ¢ocuklarin ebeveynleri, 6zellikle anneleri
cocuklarmin bakimini tstlenirken hastaligin bakimina
yonelik diger sorumluluklar ve talepleri dengelemekte
genellikle zorluk yasarlar. Kronik hastalikli cocukla birlikte
ayni ev i¢inde ebeveynler daha fazla stres, endise, ruh hali
bozuklugu, partner tartismalar1 yasayabilir ve ¢ocuklar:
rahatsiz edici veya problemli davranislar
gosterebilir. Ebeveynler cocuklarinin refahi ve hastalik
stirecine uyumu tzerinde biiyiik bir etkiye sahiptir.
Cocuklarmin sahip olduklar1 kronik durum, yasami tehdit
eden hastaligiyla yasamaya nasil uyum sagladigi
konusunda 6nemli bir rol oynarlar. Uzun stiredir devam
eden bir hastalif1 olan cocuklarin ebeveynlerine yonelik
uygulamalar, ebeveyn sikintisini, ebeveynlik
davranislarini, aile catismasini, ¢ocuk sikintisini, c¢ocuk
engelliligini ve ¢ocugun tibbi semptomlarin iyilestirmeyi
amagclar. Kronik hastalig1 olan gocugun durumu ailede yer
alan ttim bireyleri ve ebeveynleri iki sekilde etkiler. Ailede
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iliskilerde sorun varsa ¢ocugun hastalik stireciyle ilgili
ihtiyacina problemli tepki verebilirler cocugun hastalik
strecine dogrudan veya dolayli olarak olumsuz etkisi
olabilir. Eger ebeveynler cocugun durumuna uyum
saglarsa cocugun hastaligin tedavi siirecine uyumu
tizerinde olumlu etkisi olacaktir (Logan 2005 ; Palermo
2007).

Ebeveynler birdenbire bir kaza veya hastalik ile
normal yasantilarinin disinda bilmedikleri bir ortama
girebilirler. Hastalik stireci icinde karsilastiklar1 yeni
terimler, cok farkli insanlarla iliskiler cocuk ve ailesini
zorlar. Ailedeki tiim bireylerin yasantilarinin hastalik
oncesi zamandan farkli olmasi kaygiya neden olacaktir.
Cocugun hastaligi, hastaneye yatis;, ekonomik ve
sosyokiiltiirel zorluklar, hastaliga bagh simrlamalar,
ebeveynlerin her ikisini ama 6zellikle anneyi daha fazla
etkiler. Ozellikle cocuklarmn siirekli hastaneye yatmasi
ailenin psikososyal etkilere siirekli maruz kalmasina neden
olmaktadir. Cocuk ve ailenin birlikte degerlendirilmesi bir
zorunluluktur. Cocuga saglik hizmeti sunan ekip bu
konuda bilgi sahibi olmalidir (Engin, 2021).

Kronik Hastali: Olan Birine Bakan Aileler I¢in sorunlar:

» Bakicilar, ozellikle ebeveynler kendilerine zaman
ayirmazlar.

» Diger kardesler, ebeveynlerden ihtiyac duyduklar:
ilgiyi goremedikleri i¢in kendilerini dislanmis
hissederler.

= Bakima muhtaclik nedeniyle es
iliskileri dengesizlesir.
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» Bir aile {iyesi nasil destek istenecegini bilmedigi i¢in
her seyi tek basina yapmaya galisir.

Ebeveynler icin yapilabilecek en iyi sey birbirini sevmektir.
Cocuklar genellikle ebeveynlerinin evlilik sorunlar1 igin
kendilerini suclarlar. Cocugun kendi hayatiyla ilgili
degisikliklerden dolay1 sucluluk duyarken ebeveynlerin
iliskisindeki bozukluktan dolay1 sugluluk hissi artar (Dana,
2022).

2.2.3.1. Evlilik nasil etkilenir?

Ebeveyn ¢ocugunun kronik hastalig1 tanisi almasi
hatta hastaligin belki de 6ltimctil olmasi durumunda hayal
edebilecegi en kotii korkulardan ve streslerden bazilariyla
karst karstyadir. Ebeveynin diinyaya bakisini etkiler.
Kronik veya oliimciil hastalig1 olan ¢ocuklar: olan ciftler,
artan evlilik sikintisi yasarlar. Evliligin baslangicta
sorunlar1 varsa, artan gerginligi tolere edemeyebilir. Cogu
evlilik ise bu zorlu yolculukta paylasimlari sayesinde
birbirine baglanarak daha giiclu ve daha yakin hale
gelebilir (Dana, 2022).

2.2.3.1.1. Ekonomik sorun: Aile i¢in kronik hastaliklarda
sureg iginde bask1 yapan sorunlarin farkinda olmak hazirlik
yapmay1 saglar. Tibbi faturalarin yani sira seyahat, yemek,
konaklama, telefon gortismeleri ve hastaneye getirmeyi
unuttugunuz esyalarin satin alinmasi igin yapilan
masraflar vardir. Maddi yardim gerekiyorsa sosyal
hizmetler uzmanindan 6grenilebilir, destek kurumlarina
basvurulabilir. ~ Maddi/ekonomik  baskinin  yuki
azaltilabilir.
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2.2.3.1.2. Fiziksel sorun: Kronik hastanin hastaneye yatma
sureci ve takibi kisiyi fiziksel olarak yorabilir, uykusuz
kalmasma neden olabilir. Hastanelerde bakim sirasinda
ihtiya¢ duyulan uyku, ¢ocuk taburcu olsa bile ilaclar kat1
bir programa gore verilmesi ve cocugun gece boyunca
baska bakimlara da ihtiyact olmasindan dolay:
giderilemeyecektir. Bakim veren kisinin hastalik ve gelecek
ile ilgili endisesi ve stresi iyi bir uykuya engel olabilir.
Uykusuzluk  nedeniyle fiziksel = yorgunluk  huy
degisikligine, yanlis anlasilmalara neden olabilir.
Hastanede gecirilen uzun stireler, evden ve ginliik
cevreden uzaklasma izolasyon duygusu olusturabilir. Bazi
hastaliklarda, c¢ocuk igin tecrit donemleri gerekebilir.
Arkadaslar ve aile "ne soyleyeceklerini bilemedikleri" i¢in
bakim verenden ve hastadan kaginabilirler. Kronik
hastalig1 olan bir ¢ocuga sahip ebeveynin arkadaslariyla
iletisimi stirdiirmek icin fazla enerjisi kalmayabilir.
"Yokluk kalbi giiclendirir" bu durumda gegerli degildir.
Kronik olarak hasta bir ¢ocuga bakarken destek sistemi
sinirliysa ¢ok zor anlar yasanabilir (Dana, 2022, Compas ve
ark.2012). Cocugun hastalik siirecinde toplumdan uzak
kalmasi ailenin en Onemli islevlerinden birisini yerine
getirememesine neden olabilir. Sosyallesme siirecinde en
btiytik sorumluluk yiiz ytize etkilesimde bulundugu igin
anneye aittir. Bununla birlikte baba, kardesler, akrabalar ve
aileye yakin diger bireyler de bu siirecte destek olan
kisilerdir (Kir,2006). Ancak kronik hastalikli cocugun
izolasyonu diger fertlerin islev disi kalmasma neden
olmaktadir.

2.2.3.1.3. Iletisim sorunu: Bakici konumdaki ebeveyn icin
stirekli hastanede bulunmak iletisim icin bircok
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engelleyiciyi beraberinde getirir. Cocugun veya ailenin
gelecegini ilgilendiren ©nemli bir konuda konusma
yapmak icin uygun ortamin olmamasi esiyle arasindaki
iletisimde sorun yaratabilir. Bunun siiresinin uzamasi ve
tekrarlamas: kisinin gerilmesine ve duygusal agidan
patlamasma neden olabilir. Hastanede ebeveynlerin 6zel
goriisme yapabilecegi alanlarin yapilmast ve bunun
farkinda olup ebeveyn tarafindan istenmesi onemlidir
(Dana, 2022).

Diger Sorumluklar Uzerine Etkisi: Kronik hastalik tanist
aldiktan sonra ebeveyn igin ¢ocugun bakimi her tiirlu
sorumlulugun tizerinde hissedilebilir. Ancak ailenin baska
cocugu varsa, baska bakima ihtiyact olan aile {iyesi varsa
dengeyi kurmak gticlesebilir. Toplum iginde yasayan
ebeveyn toplumun gereklerini yerine getirmek gerekebilir.
Denge acisindan zamanlarin béliistimiinde en fazla esine
zaman ayirma geri plana atilabilir (Dana, 2022). Evlilikte,
esler sosyal bir ihtiyag olarak birlikte giiven icinde yasama,
dayanisma hissi, gelecege giivenle bakma, toplumda bir
yer edinme, birbirlerinden gurur ve mutluluk duyma gibi
bireyin destek, korunma ve yasam gereksinimlerini
karsilama firsatim1 bulurlar (Kir,2006). Bu ortam kronik
hastalik varliginda bozulabilir, ebeveynler kendilerini
glivensiz hissedebilir.

2.2.3.1.4. Iliskinin zorlanmasi: Evlilikte var olan icsel
sorunlar kronik hastaligin getirdigi zorluklar nedeniyle
artabilir. Esler arasindaki gerilimi artiracak olaylarin fark
edilmesi ve acikca dillendirilmesi 6nemlidir.
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Aradaki Gerilimi Artiracak Durumlar:
Gortis Farkliliklar

Ebeveynler, cocuklar1 icin neyin en iyi oldugu
konusunda her zaman hemfikir olmazlar. Ancak kronik
hastaliga sahip ¢ocugun gelecegi acisindan kararlar sonucu
degistirebilecek 6neme sahiptir. Ebeveynlerin fikir
aykirilign  oldugunda aradaki tartisma kazan veya
kaybetme seklinde algilanmamalidir, cocugun yarari icin
en tust fikrin kabul edilmesi 6nem arz eder. Fikir
aykirihiginda cocuk icin yapilan eylemin sonunda
ebeveynler birbirini suglamayacak sekilde konuyu
irdelemelidir.

Duygular

Ebeveynlerin miicadele ettigi yaygin duygular
inkar, korku, kaygy, sugluluk, oftke, depresyon, kiskanglik,
kizginlik, sugluluk, caresizlik ve umutsuzluk gibi farkl
olabilir. Ailenin tepkisi, sahip olduklar: inanclara, deger
sistemlerine ve strese kars1 verdikleri tepkilere bagh olarak
farklilik gosterebilir (Zengin ve ark, 2012). Esler duygu
durumlarinda degisiklik oldugunda geri ¢ekilmeyi bir arag
olarak kullanabilir. Kendisini sorunlarla bas edebilme
amaciyla duygusal olarak ayirmak/kapatmak durumu
kottilestirebilir. Cocuk tarafindan yanlis yorumlanabilir,
tiziksel ozelliklerinin degisimi ve sevgiden mahrum
birakilmak terk korkusu, yalmzlik ve ¢ilesini aile igindeki
dinamiklerden degisimden kendisini suclu hissetmesini
artirabilir. Ofke, sugluluk ve hayal kirikligmin egler
tarafindan birbirine yonlendirilmesi, geri dontisii zor
soylemlerin kirginliklarin olusmasina neden olabilir. Bas
etme yontemlerinin kazandirilmasi elzemdir.
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Esten Destek Eksikligi

Isler zorlastiginda, stres zamanlarinda en yakindan
destek alma, sosyal baglanma ihtiyac1 artar. Bu ihtiyag
cocuklar kadar yetiskinler icin de gecerlidir. Bu durumda
kadin veya erkek destege ihtiyaci olan icin sefkatli, tarafsiz,
dinleyen bir kulak bulmak stresi azaltmaya yardimc1 olur
(Dana, 2022). Cocugun yetismesinde aile igindeki huzur,
karsilikli anlays, sevgi ve saygt ortami biiyiik 6nem tasir.
Aile, ytiz ylize ve samimi birincil iliskilerle bireyler
arasinda sevgiyi artirir, nefreti azaltir, gerginlikleri
yumusatir ve dayanisma saglar. Bu sekilde aile tiyelerinin
birbirine destek oldugu, karsilikli sevgi dolu bir ortam
olusturarak huzurlu ve gtivenli bir yasam sunar (Kir, 2006).

Tiikenmislik Sendromu

[Ik kez gonilli saghk cahisanlar1 arasinda
yorgunluk, hayal kirikligi ve isi birakma belirtileri ile
tanimlanan  bir durum olarak ortaya cikmustir.
Tiikenmislik, bireylerin stirekli ve yogun etkilesimler
sonucunda yasadig1 bir durumdur. Kronik hastalig1 olan
bir bireye bakan kisi, kendini yalniz hisseder ve yeterince
destek gormezse ya da cabasmin takdir edilmedigini
diistintirse tiitkenmislik durumu ortaya ¢ikabilir. Ancak
bakim veren kisinin kendisine ve hastaya ait ozellikler
tikenmisligin farkli derecelerde olmasina neden olabilir
(Tuna ve Olgun, 2010).

2.2.3.1.5. Sevgi: Evlilik iliskileri icinde ‘sevgi’ doyuma
ulasmas1 gereken psikolojik bir gereksinimdir. Sevgiyle
birlikte hem ac1 hem de tatli anlar paylasilir ve birlikte
olmaktan biiytik bir mutluluk duyulur. Sevgi, cocugun
beslenme, barmnma, giyim gibi temel ihtiyaclarinin
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karsilanmasinin yani sira manevi ve duygusal bir tatmin
saglar. Sevgi; cocugun gozlerine bakmak, ona tebessim
etmek, onu dinlemek, birlikte vakit gecirmek, paylasmak,
dokunmak, onunla oyun oynamak, sakalasmak ve onunla
ilgilenmektir (Kir, 2006). Kronik hastalik sevginin
gosterilmesinde ve hissedilmesinde sorun yaratma
potansiyeli tastyabilir.

2.2.3.1.6. Yas: Kronik hastalikli gocuk hala hayatta olmasina
ragmen, umutlarin, hayallerin ve "olmas:1 gerektigi gibi
hayatin" ¢ocuk icin kaybedilmis olmasi keder olusturur.
Keder cok kisiseldir ve herkese farkli sekilde temas eder.
Olim, yasam stirecinin bir parcasidir. Insanlar, 6limin
nedenlerini bulmak ve organlarin islevini yitirmesiyle
biyolojik yasamin sona ermesini anlamlandirmak i¢in ¢aba
gostermektedir. Bilim ve teknolojinin gelisimi o6liimiin
nedenleri hakkinda bilgilenmeyi saglamaktadir. Hastalik
tanilariicinde hastaligin gidisat: ve muhtemel 6ltim zamani
hakkinda fikir olusturabilir. Bu durum o&liimciil hasta ve
hasta ailesi icin tani Oncesi ve sonrasi arasinda fark
olusmasina neden olacaktir. Kronik hastalikli cocuk oldugu
zaman, ¢ocugun Oliimii algilamasi ailesinden farkli olabilir.
Ailenin her bir tiyesinin hastanin ¢ltimiine ve o zamana
kadar gecen siirede verdigi tepkiyi “yas” icinde
degerlendirebiliriz. Insanin  yasadigi kayipla ilgili
gosterdigi duygusal, davramissal, sosyal ve fiziksel
tepkilerin ifadesidir. Kronik hasta ¢ocuk ise oliimcul bir
hastalik beraberinde gelecek ve hayallerin kaybim1 da
icerebilir. Stireci yasayan aile hem sonras1 hem de siireg
hastaligin tanisi, remisyon, relaps ve terminal donemleri
icermektedir. Oliim kavrami “geri déndiiriilemez olma”,
“islevsizlik”, “evrensellik”, “nedensellik”, ve “fiziksel
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olmayan yasamui siirdiirme” bilesenlerini kapsar. Yasami
tehdit edici veya oltimctil hastalikla bas etmek icin sirasiyla
Elizabeth Kubler-Ross'un bes kademeli yaklasimina gore
inkar (yadsima), ofke, pazarlik etme, depresyon ve
kabullenme tepkileri gelisir (Onal ve Yalgin, 2019; Ozel ve
Ozkan, 2020; Sarman ve ark.2021).

2.2.3.1.7. Ebeveynin cinsiyeti: Her aile benzersiz olmasina
ragmen babalar ve annelerin aym g¢ocuk icin diistince
yapilar1 ve davranislar: farklidir. Genelde anneler cocugu
besleyen ve bakimini iistlenen iken babalar ise koruyucu,
yol gosterici bir rol {istlenirler. Toplum ayrica keder ve
stresle basa cikmak icin cinsiyete uygun davranislar:
tanimlamastir.

Anneler genel olarak hasta c¢ocugun birincil
bakimini iistlenir, evin yonteminden, esenliginden kendini
sorumlu tutar, annenin tasidigr bunaltict yuk sugluluk,
hayal kiriklig1, 6fke depresyon duygusuna neden olabilir
(Dana,2022). Hasta bakimi beraberinde ttikenmisligi
getirebilir. Literattirde, bakim verme sorumlulugunun
genellikle kadinlara ytiiklendigi gortilmektedir; ev isleri ve
aileyle ilgili 6zel alanlarin kadmin dogal gorevi olarak
kabul edilmesi, bakim yukiumliltigiint de kadmin
omuzlarina yiiklemektedir (Tuna ve Olgun, 2010). Eslerin
arasindaki iletisimdeki sorunlar duygusal sorunlar:
kadinin aleyhine gelistirebilir. Insan korumasiz, aciz,
bakima muhta¢ halde dogar. Ailenin gorevi ¢ocugun en
temel fizyolojik ihtiyaclarim1  karsilamaktir. Temel
ihtiyaclarin yani sira, cocugun iiztilme, aglama, cftkelenme,
seving duyma, oyun oynama, simarma, haz yapma, giiven
arama, sevgi ve sayg1 gibi psikolojik gereksinimlerini en iyi
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karsilayan unsur anne sefkatidir (Kir, 2006). Kronik
hastalik doneminde bakim ytikiinti de tistlenen annenin
destege daha c¢ok ihtiyac1 olabilir, onun psikososyal
durumu ¢ocugu daha fazla etkileyecegi aciktir.

Erkekler acisindan kronik hastalik tanis1 alan
cocugun babasmmin  hayal kirikligi = davranislarma
yansiyabilir. Hasta cocuk ile ilgili gerekleri yerine
getirirken artan sorumluluk, is ytiikii, cocugun bakimindan
soyutlanmasi, cocugun giinliik yasam icinden uzaklasmas,
cocuk ile birlikteliginin azalmasi geri cekilmeye neden
olabilir. Baba durumu inkar edebilir, duygusal geri
cekilme, tiikenmislik, stres, calisma yeriyle ilgili sorunlar,
alkol kottiye kullanimz, is kaybr yasayabilir.

2.3. Aile Degerlendirmesi

Aile damismanligi, profesyoneller tarafindan
sunulan ve aile yapisindaki islev bozukluklarini gidermeyi,
ortaya citkan sorunlar1 ¢ozmeyi ve ihtiyaclar1 karsilamay
amaclayan bir destek hizmetidir. Sorunlar psikososyal
veya cinsel icerikli olabilir. Bu sorunlarin ailenin islevini ve
yapisini etkilemesi onemlidir. Kronik hastalik ebeveynlerin
tum yasam dongiisiinii etkilemektedir. Ebeveynler daha
fazla stres, endise, ruh hali bozuklugu, aile tartismalar:
yasayabilir ve cocuklar rahatsiz edici veya problemli
davranislar gosterebilir. Cocuklarin yetiskinlerden ayrilan
en Onemli Ozelliklerinden biri, bebeklerin ve c¢ocuklarin
doga kosullarina karsi yeterince direngli olmamasidir.
Onlarin bakim, destek, sevgi, denetim ve koruma gibi
ihtiyaclar1 bulunmaktadir. Bu gereksinimlere ek olarak,
kronik hastalik durumu hastaligin tiirtine bagli olarak
hastane stireclerini ve sosyokiiltiirel ya da ekonomik
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sorunlar1 beraberinde getirebilir. Anne ve baba hastalik
oncesinde disiplinli olabilir ve gocugun isteklerine gore
smirlar koyabilirken, hastalik stirecinde daha koruyucu ve
kollayict davranarak sinirlar: kaldirabilirler. Akraba evliligi
varsa ebeveynlerin birbirini veya c¢ocugu suclama
egilimleri ortaya c¢ikabilir. Ayrica, annenin hamilelik
donemine iliskin bazi faktorler tizerinden tartismalar
yasanabilir, bu da ¢ocugun ve ailenin mutsuzluk diizeyini
artirabilir. Psikolojik damismanin, aile icindeki iliskilerin
cocuga nasil yansidigini degerlendirmesi 6nemlidir (Dana,
2022; Acar, 2011).

Kronik hastalikli ¢cocugu olan ailelerde, birey aile
sistemi tizerinden ele alinarak, aile odakli ¢6ziim tiretme
yolu tercih edilir. Aile sistemleri terapi yontemleri
degerlendirmeye gore tek basina veya birlikte danismanlik
sirasinda kullanilabilir.

Kronik hastalik tamisi konan bir g¢ocugun
ebeveynlerinde, ruhsal belirtiler ve islevsel bozukluklar:
iliskisel acidan ele alip azaltmak, evlilik icinde yasanan
catismalar1 ¢ozmek, ailede ortaya c¢ikan sikayetlerin
¢oziimi icin kaynaklar1 ve davranislar: belirleyip kullanma
becerilerini harekete gecirmek; kronik hastaliga sahip
cocuk da dahil olmak {tizere tiim aile tiyelerinin duygusal
ihtiyaglarimin anlasilmasi ve karsilanmasini
kolaylastirmak; bireysel 6zerkligi ve iletisim becerilerini
artirmak; toplumsal gevreyle daha iyi biittinlesmelerini
saglamak; ayrica zorlayici bir saglik durumu karsisinda
problem ¢6zme ve iletisim yeteneklerini gelistirmektir.

Kronik hastaligin aile {izerindeki etkilerini
degerlendirmek icin, basvuru sebebi olarak her aile
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tiyesinden sorunun tanimlanmasi ve ¢oztim yollar1 tizerine
diistincelerini paylasmalar1 istenmesi faydali olacaktir.
Hastalik tanisindan 6nce ve sonra rollerin ve gorevlerin
nasil dagitildigy, aile ici hiyerarsinin nasil diizenlendigi ve
kurallarin kim tarafindan uygulandigi incelenmelidir.
Ayrica, kronik hastaligin ailedeki bireylerde hangi
duygular1 uyandirdigi, bu duygularin aile icinde ne kadar
acik veya gizli ifade edildigi ve aile tiyeleri arasindaki
iletisimin net mi yoksa karmasik mi oldugu goz ¢ntinde
bulundurulmalidir. Son olarak, tist sistem degerlendirmesi
yapilarak ailenin diger sistemlerle olan iliskileri, ne tiir
destekler alabilecegi ve kimlerin yardimci olabilecegi gibi
konular ele alinir (Giindiiz, 2022). Aile degerlendirmesi,
kronik hastaligin etkisinin stireci hizlandirmas1 nedeniyle
olabildigince cabuk gerceklestirilmelidir.

3. TARTISMA VE SONUC

Kronik hastalik siireci ti¢ ana asamadan olusur: kriz
asamasi, kronik asama ve terminal asama. Kriz asamasi,
hastaligin belirtilerinin ortaya ¢ikisi, taninin konulmasi, ilk
tedavi planinin yapilmas: ve ilk uyum saglama ile basa
cikma cabalarini icerir. Kronik asama ise tan1 konulduktan,
bireyin yasammin sonuna yaklastigi terminal doéneme
kadar olan stireci kapsar. Terminal asama olarak
adlandirilan son asama olimiin varligim hissettirir.
Tartisma boltimiinde kronik hastalikli ¢ocugun ailesine
yaklasim bu {i¢ asamaya gore belirlenerek irdelenecektir.

Kronik hastalig1 olan c¢ocuklarda hastalik tanisi
alindiktan sonra ebeveynlerin ne durumda oldugu her biri
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icin ayr1 ayr1 degerlendirmeli ancak ailenin parcalarindan
bir biittin oldugu unutulmamalidir.

3.1.Kronik Hastalikl1 Cocugun Ailesinde Kriz
Olarak Degerlendirmesi

Anne ve babanin, cocugunun kronik hastalik tanisim
aldig1 an, tedavi stireci ve bu stiiregte gegirdikleri zaman
dilimi, kronik hastalik olgusunun tamimini degistirebilir.
Bir cocuga kronik hastalik tanisi konulmasi, aile icin bir
kriz, stres kaynagi ve travmatik bir olay olarak
degerlendirilebilir. Kriz, “bir birey icin son derece sarsici
veya basa ¢ikmasi zor olan, varolusunu tehdit eden, hatta
oltiim diistincesi uyandirabilecek, giinliik yasamin disinda
gerceklesen herhangi bir olay” olarak tanimlanir. “Benim
cocugumun basina gelmemeli” diisiincesi, acil durumdan
uzun vadeli planlamaya dogru degisir (Gundtiz, 2022).
Hasta ve yakinlarinda kriz aninda ortaya ¢ikan sok, tepki,
islem ve yeniden uyum asamalar1 goriiliir. Ailede fiziksel,
duygusal, bilissel, sosyal ve davramssal tepkiler
gortlebilir. Kriz ile denge ne kadar siddetli bozulursa
diizelmesi zaman alir ve zorlayici olabilir. Kriz gelisimsel
veya durumsal (rastlantisal) olarak ortaya ¢ikabilir, bireyin
yasamsal olaylarina gore evlilik, emeklilik gibi olursa
gelisimseldir ancak o©nceden kestirilemeyen biyolojik,
tizyolojik sosyal biittinltigti tehdit eden hastalik kaza gibi
olaylar durumsaldir. Her bir kriz birbirinden farkhidir acil
miidahale gerektirir (Aydogdu ve ark, 2012). Ailede kriz ise
ailenin normal yasanti stirecinde karsilastiklar:
yetersizlikler ve beklenmedik olaylar ailenin islevlerini
yerine getirememesine neden olur yasamini tehdit eder.
Aile kendi basina ¢oziim tiretiyorsa sorun olmaz ancak hig
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karsilasmadig1 bir olayda, 6rnegin gocugun kronik hastalik
tanis1 almasi durumunda yardima gereksinim duyar
(Demiroz, 2003).

Kriz asamasinin basinda, aileler her seyin
diizelecegine dair bir giivence arayisindadir. Hastaligin
ozelliklerine uygun bir zaman c¢izelgesi belirlemek, aileye
oldukca fayda saglayacaktir. Kriz donemi boyunca saghk
calisanlarinin, ailenin kendini yeterli hissetmesi tizerindeki
etkisi oldukca buytiktiir. Konusma tarzi, kullanilan
kelimeler, konusma ortami aile bireylerinin yeterlilik
duygusunu olumlu ya da olumsuz etkileyebilir. Geg
basvurma, kotii saghk aliskanliklarin imasi, hasta yokken
konusma, aileden uzak durma aile tiyelerine istenmeyen
mesaj icerebilir (Ttizer, 2001).

Cocuklarm kronik hastalik tanisi almasiyla ortaya
cikan kriz ailenin her bireyini farki etkileyebilir. Aile
tiyelerinden olan ¢ocuklarm da kendi yas gruplarma gore
tiziksel, duygusal, bilissel, davramssal, inang sisteminde
degisiklikler olur (Guindiiz, 2022). Travma; gercek bir 6lim
tehdidi, oltim olayi, fiziksel buittinltige yonelik bir tehdit
olusmasi ve bireyin olagan basa ¢ikma yontemleriyle bu
sira dis1 olaylar1 yonetememesi durumu olarak tanimlanur.
Buna ek olarak, literatiirde en travmatik olaylar1 yasayan
bireylerin bile bu zorluklardan en azindan bir miktar yarar
sagladiklarm fark edebildiklerini 6ne siiren ¢ok sayida
calisma bulunmaktadir. Ciinkii tim travma sonrasi
tepkiler olumsuz degildir. Bu duruma travma sonrasi
btiytime denir (Gtindiiz, 2022; Inci ve Boztepe, 2013).
Kronik hastaliga sahip ailenin deneyimlenen kotii olarak
adlandirilabilecek olayla dolu olan bu doénemde yasama
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devam edebilmesi ve bir amaca sahip olabilmesi psikolojik
saglamlik (yilmazlik) yetenegine baghdir. Kronik hastalik
tanis1 alan bir cocugun zorlu donemlerinde yasanan
duygusal krizlerde uygulanan terapotik yaklasim, krize
miidahale veya kriz tedavisi olarak adlandirilir. Oliimciil
hastalig1 olan c¢ocuklarin ailelerinde krize miidahale
yontemi yas stirecinde destek saglayabilir. Bu miidahale
yontemi hem koruma hem de iyilestirme amaclarim
tastyarak bireylerin 6grenme yeteneklerini gtiglendirir,
bireye gelisme sansi verir tiim ailenin isleyisini etkiler,
dengeyi kurmasina yardim eder. Kronik hastalikli cocugun
bakiminda sosyoekonomik kiiltiirel veya hastaligin
ozelligine bagh cekilen ac1y1 6nler ya da azaltir.

Kriz donemi belirli bir stire ile sinirlidir; 4 ila 6 hafta
icinde bireyin durumu ya iyilesir ya da kottilesir. Krizle
miidahalede soruna odakli teknikler ve sosyal destekler
ytiz guldtrebilir. Ancak danismanin kisisel o6zellikleri
stireci etkiler. Aile tiyelerinin yasam durumlarinda énemli
degisimlerden birisi sayilan cocugun kronik hastalik tanisi

almasi durumunda krize mitidahale uygulanmalidir (Sayil,
1992).

Kriz doneminde, kisi ilk asamada duygusal
dengesini yeniden saglamak amaciyla aliskin oldugu
problem ¢6zme yontemlerini kullanir. Ikinci asamada, bu
tekniklerin yetersiz kaldigini, tehdidin devam ettigini ve
gerginligin arttigim1  hissederek dezorganize olabilir.
Uciinci asamada, sorun ¢dzme cabalari yine basarisiz
olabilir. Ttim igsel ve digsal kaynaklar seferber edilerek ya
sorun ¢ozilebilir ya da yogun stres sonucunda akut
depresyon belirtileri ortaya cikabilir. Doérdiincii asamada
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ise kisi, ciddi bir duygusal ¢okiintii yasayabilir ve krizi
uygun olmayan davranislarla ¢ozerek gerilimi azaltabilir
ancak bu durum sosyal islevselliine zarar verebilir
(Gunduiz,2022; Unlii Akyollu, 2015). Krize miidahale hizl
olmalidir. Yapilandirilmis gortisme format: kullanilabilir
ancak kriz 6lgme araclarinin avantajlart ve sinirhiliklari
bulunmaktadir. Kriz patolojik bir durum degildir. Bununla
birlikte zamaninda ve yeterli 5nlem alinmazsa psikolojik ve
somatik sorunlara neden olabilir. Kronik hastalig1 olan bir
cocugun ailesinden basvuru alindiginda ailenin
degerlendirilmesi  aile = damismanhigmmin  gerekliligi
konusunda yol gosterici olabilir. Aile hakkinda bilgi
toplarken, ailenin bulundugu yasam asamasi ve aile
tiyelerinin hangi gelisim evresinde oldugu dikkate
almmalidir. Ailenin sisteminden kaynaklanan ek bir sorun
olup olmadigi, her bir tiyenin kronik hastalikli cocugun
kriz yaratan durumuyla ilgili taniminin nasil oldugu
ogrenilmelidir.

Kriz muidehalesinin plani ve amaci tanimlanmalidir.
Aile tiyelerinin miidahalenin amacini nasil anladiklar: ve is
birligi =~ yapmaya ne  kadar acgik  olduklan
degerlendirilmelidir. Seansin sonunda, bir sonraki
oturumda neler yapilacagina dair diizenleme yapilmasi,

seanslarin devamlilig1 acisindan onemlidir.

Dort tiir kriz vardir, daralma (organ kaybi veya
hastalik tani 6ncesinden farkli bir hayat olur), degisim
(geleneksel aileden gelip modern yasama gecme gibi sahip
olunandan daha fazlasina sahip olma), ¢6ztilme (cocuklarin
bliytiytip evden ayrilmas: gibi yasam donemindeki
gelisimsel krizlere benzer), dontistim (eski sistem dagilir ve
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kisi tamamen kendini degistirir ve yeni bir sisteme gecilir)
krizleridir. Kronik hastalik tanisi bir daralma krizidir ancak
coziilmeye donebilecek potansiyelleri icinde tasimaktadir
(Gundtiz, 2022).

Krize miidahalede yasama bi¢cimini yeniden
olusturmayi, krizin kroniklesmesini, Onleme, sosyal
yikimlar: engellemeyi, psikolojik dengeyi korumayi ve
saglik sorunlarina baghh hastane yatislarii azaltmay:
amaclar. Kronik hastalikli cocugun ailesinde o6zellikle
bakim yiikiine sahip annenin krize bagli hastalik
stirecinden korunmas: ¢ocugun bakimmin stirekliligi
acisindan da oOnemlidir. Psikoterapotik gortismelerle
desteklenme ve cevrenin tedavi planimna dahil edilmesi
onem tasir (Sozer, 1992).

3.2.Kronik Hastalikl1 Cocugun Ailesinin
Tiikenmislik Acisindan Degerlendirilmesi

Kronik donem, hastaligin tanisinin konulmasindan
olum ya da oltimciil temalarin belirgin hale geldigi zamana
kadar gecen, kisa ya da uzun siirebilen bir stirectir. Aile
stirece eger uyum saglamis ise normaline yakin bir yasam
surmeye calismaktadir. Eger hastalik 6ltimctil ise boslukta
hissi olabilir. Oliimciil degilken yeti yitimi coksa sonu
gelmeyen bir 1stirap gibi hissedilebilir. Aile 6liimden sonra
normale donecekmis gibi hissine kapilabilir. Hastaligin
kronik tablosunun yadsmmmas: daha sonrasi i¢cin daha
biiytik problemleri icinde barindirilabilir (Ttizer, 2001).

Ik kez 1970'i yillarda ortaya atilan tiikenmislik
kavrami baska insanlarla galisan ya da hizmet veren
kisilerde ortaya ¢ikan bir stres durumu olarak kabul
edilebilir: Duygusal tiikenme, duyarsizlasma ve Kkisisel
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basar1 algis1 {i¢ farkli boyutta degerlendirilir. Duygusal
tikenme, bireyin yaptig1 is nedeniyle asir1 stres altinda
hissederek enerjisinin azalmasidir. Duyarsizlasma, hizmet
verdigi kisilere kars1 ilgisiz ve duygusuz tavirlar
sergilemesi anlamina gelir. Kisisel basar1 algis1 ise, bireyin
kendini basarisiz ve yetersiz hissetmesi olarak
aciklanabilir. Ozellikle meslek gruplar icin diistinmekle
birlikte tiikenmislik durumu hasta yakinlar1 saghk
personeli ya da hasta ile ilgili herhangi bir islem yapan
kisilerde de gortlebilir. Kronik hastaliklarda hasta
yakinlarmin evde bakim saglamalari veya saglik ve
rehabilitasyon sisteminin bir pargasi olarak islev gormeleri,
kisinin kendisini tiikenmis hissetmesine neden olabilir.
Kronik hastaliklar hasta yakinlarina agir fiziksel ve sosyal
ytikler getirebilir. Tibbi yonlerinden 6te, bakim saglayan
kisinin bakim stireciyle ilgili duygusal ve davranissal
tepkileri "6znel yiik" olarak, bakima ayrilan zaman ve
harcanan maddi kaynaklar ise "nesnel yiik" olarak ifade
edilir. Bakim veren kisinin yasadig1 yiik, kisinin bireysel
ozellikleri, hasta o©zellikleri ve cevresel faktorlerden
etkilenir. Cesitli calismalarda, durumu daha agir olan
hastalarla uzun stire vakit gecirmenin, sosyal destekten
yoksun olmanm, basa c¢ikma becerilerinin yetersiz
olmasmin, bakim saglayanlarmn daha fazla yiik altinda
kalmasmin tiikenmislik olasiliginm arttirdigr belirtilmistir.
Meslek grubunda ttikenmisligin azaltilmasma yo6nelik
stratejilerin hasta yakinlar1 icin de dustintilmesi ve
yaklagimlarin tiikenmislik durumuna uygun olarak
secilmesi gerekmektedir.

Bununla birlikte tiikenme, kisinin duygusal ve
fiziksel =~ olarak  yorulmasi, enerji = kaynaklarmin
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tikenmesidir. Duygusal tiikenme en acik sekilde
gozlenebilen durum olarak karsimiza gikar. Insanlar enerji
kaybs, bitkinlik yorgunluk gibi durumlar1 hem kendisi i¢in
hem baskasi icin ifade edebilir ancak tiikenen insan hem
kendinden hem de cevresinden uzaklasabilir. Tiikenmislik
is ve gereksinimlerden kaynaklaniyor gibi goriinse de hasta
yakinlarinin ~ bakim  stireglerinde  karsilasabilecekleri
durumlar nedeniyle de ortaya cikabilir. Hasta bakimina
ayrilan stirenin fazlaligi agir vakalarin rehabilitasyon
hizmetine ihtiya¢ duymas: hasta ile sik iletisim kurma
zorunlulugu ve artan is ytiktt hasta yakinlarinda
tikenmislik riskini arttirabilir. Hastaligin tanisinin
konulmasindan itibaren, rol belirsizlikleri ve catismalar,
sosyal destegin yetersizligi gibi durumlar da tiikenmislige
yol agabilir. Karar stireglerine dahil olamama, 6zerklikten
yoksun olma, geri bildirim eksikligi ve bu sebeple kendi ve
hasta bakimina iliskin diizenlemeleri etkileyememe gibi
faktorler de buna katki saglayabilir. Ozellikle, zorlayict
kronik rahatsizliklar1 olanlara hizmet sunma, lum veya
olimle ytizlesme gibi durumlar da tikenmisligi
tetikleyebilir (Tun¢ ve Giindiiz, 2010). Kronik hastalik,
kisinin yogun ve dolu bir programda c¢alismasimni
gerektirdiginde, duygusal bag nedeniyle kisinin
kendisinden beklenenden fazlasmi yapma istegi dogabilir.
Bu durum Dbireyin kendi smirlarmni = belirlemekte
zorlanmasina ve titkenme belirtilerinin artmasmna yol
acabilir. Glindiiz' tin yaptig1 incelemeye gore tiikenmislikle
ilgili bircok c¢alismanin yapildig1r tespit edilmistir.
Tarafimizca yapilan alanyazin incelemesi sonucunda ise
kronik hastaliklar1 olan ¢ocuk ve ebeveynleri icin
miidahalelere yonelik c¢ok fazla calisma bulunmadig:
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goriilmektedir. Tiikenmislikle ilgili calismalarin, kronik
hastaliga sahip bireylerle ilgili 6zel olarak cocuklar1 ve
ailelerini  kapsamamas1  olduk¢a  distindurtcudiir.
Tiikenmisligi onleme ve azaltmaya yonelik olarak hangi tiir
miidahale yontemlerinin uygulanabilecegi sorusu, ¢alisma
kapsaminda ele almmasi gereken bir baslik olarak ©ne
cikmaktadir. Uygulanacak miidahale yaklasiminin
duygusal titkenme, duyarsizlasma ve kisisel basar1 gibi alt
boyutlar tizerinde etkili olup olmayacag
degerlendirilmelidir.

Bireylere terapotik alanlar olusturan farkindalik
gelistirme terapisi, ifade temelli sanat terapisi (6rnegin,
yaratict miizik veya miizikle desteklenen sanat terapisi),
stresle basa ¢itkma odakli psikososyal paylasim gruplari,
akran ve sosyal destek saglama, psikolojik danismanlik gibi
miidahaleler ve calisma vardiyalarmin degerlendirilmesi
(kronik hastaya bakim veren kisinin hasta basinda gecirdigi
uzun saatler géz oniinde bulundurularak dinlenmesi veya
kendine vakit ayirmasi i¢in zaman ayarlamas: yapilabilir),
bakim verenin ailenin diger tiyeleriyle iletisime gegebilmesi
icin firsatlar yaratilabilir ve hastanin tibbi durumuyla ilgili
almacak kararlara katilimi saglanabilir. Doktorun veya
saglik hizmeti sunucusunun verdigi kararlara katilim,
mesleki bilgilendirme (kronik hastalik ile ilgili yasanilan
stireci, kullanilan terimleri ne anlama geldigi konusunda,
hasta ile veya saglik personeli ile iletisim konusunda
olabilir) seklindedir. Kronik hastaliga sahip cocugun
ailesine uygulanacak miidahalenin siiresi icerigine gore
degisecektir. Calismalardan da elde edilen veriler stirelerin
birka¢ giinliik egitimden birka¢c aylik egitime kadar
degistigini gostermektedir. Ancak kronik hastaliginin
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gidisati, 6ltiimctiil olup olmamasi, tibbi 6zelliklerine bagl
bakim ytikiintin agirlig1 ve hastaligin siiresi mitidahalenin
stiresini etkileyebilir.

Literattirde agirlikli olarak yapilan miidahalelerin
duygusal tiitkenmeyi hafifletirken, kisisel basariy1 arttirdig:
sonucu goriilmektedir. Kronik hastalig1 olan ¢ocuga sahip
ailelerin ve destek sunan uzmanlarin miidahaleden
beklentilerinin bu dogrultuda uyumlu olmas: 6nemlidir.

Tikenmisligi onlemek amactyla yapilan
miidahaleler psikolojik danismanlik ya da etkilesimli grup
calismalari seklinde diizenlenebilir ve bu calismalarin etkili
olabilecegi ©ne siiriilebilir. Duygusal ve bilissel
miidahalelerin, genel olarak tiikenmislik seviyesini
diistrebilecegi de vurgulanmaktadir. Duyarsizlasma,
kisiler arasi iliskileri etkiledigi i¢in dolayli olarak kronik
hastalikli ocugun veya partnerin duygusal durumuna da
yanstyabilir. Aile {iyelerinden biri duyarsizlastiginda,
bakim verdigi kisiden uzaklasabilir ve ona kars: diismanlik
iceren olumsuz tepkiler gosterebilir.

Ayrica kronik hastalikli bir ¢ocugun tedavi stireci,
akut ataklar ve sakin donemler arasinda dalgalanabilir
veya hastaligin 6zelligine bagh olarak kottileserek 6ltimle
sonuclanabilir. Bazen, 6liim olmasa bile, baslangicindan
itibaren belirsiz bir siire boyunca kotiiye gidis goriilebilir.
Bu stirecte, hasta yakininin kisisel basarisin1 bakim
hizmetine baglamamas: gerektigini bilmesi onemlidir.

Kronik hastaliklara bakim saglayan saghk
personellerinin hasta bakimi sirasinda cocuklar veya
ebeveynlerine yonelik olumsuz bir tutumdan kaginmalari
gerekmektedir. Hasta bakimi sirasinda aileye birakilan tiim
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rehabilitasyon ve tibbi miidahalelerde, aileyi suglayici,
onyargili veya asagiayict tutum ve davranislar
sergilenmemelidir. Arastirmalar, cocuk uzmani hekimlerin
ve saglik profesyonellerinin beklenen empati diizeyinden
uzak olduklarin1 gostermektedir. Ornegin, tarafimizca
yapilan bir calismada, ¢ocuk norolojisi boltimiinde epilepsi
gibi bakimi zor hastalig1 olan ¢ocuklarin ailelerine yeterince
empati gosterilmedigi bulunmustur (Okuyaz ve ark, 2019).
Kronik hastaliklar1 olan bireylere saglik hizmeti veren
saglik calisanlarinda tiikenmislik durumunun ytksek
oldugunu belirten galismalar mevcuttur. Kronik hastalikli
bireyin hayatla olan iliskisinde hekimin basroli
diistintilerek, yapilacak psikososyal miidahalelere saglik
personelinin de katilmas1 uygundur.

3.3.Terminal Donem ve Yas

Aile cocugun hastaliginin ilerlemesi halinde 6lim
veya olumciil bir durumla karsilasildiginda ayrilik, 6ltim,
yas ve kayipla basa ¢ikmak zorunda kalir. Bu durumda,
yalnizca fiziksel kayip degil, cocugun gelecegiyle ilgili
umutlarin da yitirilmesi s6z konusudur. Yas stireci,
kacinilmaz olarak yasanmas: gereken acili bir vazgecistir.
Ancak yas sadece oSlume verilen bir tepki degil, aym
zamanda bazi1 degerlerin veya durumlarin kaybi igin de
yasanabilir.

Aile tyeleri zorlantii durumu ¢ocuklarina
yansitmamak icin onlarla konusmayabilir. Ancak cocugun
bu stirecte ailesine ihtiyact daha fazla olabilir. Siirecin her
asamasinda umudun korunmasi, g¢ocuklara yaklasirken
gercek¢i olunmasi onemlidir. Ancak cocugun bilissel
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durumu konusmaya ayri bir 6onem vermeyi gerektirir
(Sarman ve ark. 2021).

Yas, dini inanislari, cinsiyet, sosyal ve egitim
durumu, kiiltiir ve daha ¢nceki yas deneyimine bagh
olarak kisilerin kayba kars1 tepkisi farkli olabilir. Buna bagl
olarak bir insan yakiminin 6liimiine, kedisinin kaybina veya
herhangi bir isinin gerceklesmemesine birbirinden farkh
diizeylerde vyas tepkisi verebilir. Yasa bagh olarak
davranissal, fiziksel, duygusal ve bilissel bir dizi tepkiler
olusabilir. Her birey icin farkli deneyimlenmesinden dolay1
kayip ve yas durumunda bireylere yaklasimin farklilik
gostermesi gerekir. Bireyler icin iyilestirici ve tamamlayici
bir  iletisim  kurulmali, uygun yas  siirecini
tamamlamalarina izin verilmeli, duygularim rahatca ifade
edebilmesi konusunda destek olunmali ve kararlar verme
donemlerinde yaninda olunmalidir. Yas midahalesi
problem ¢6zme, rol model olma, cesaretlendirme, 6gretme
ve psikolojik danismanlik desteklerini kapsayabilir. Kayip
ve yasa etki eden faktorlerde bireyin yasi ve gelisim evresi,
kaybedilen kisi ile kurulan iliskinin kalitesi ve anlami,
kaybedilen kisinin kimligi onemlidir. Literatiirde en fazla
uzun siireli yasmn cocugunu kaybeden ebeveynlerde
gorildugi belirtilmektedir. Sevilen kiside meydana gelen
olim sekli yas siirecini belirler. Oliimden sonra yapilan
geleneksel rittieller o6liimiin normallesmesini saglayip
bireyin yas siirecini atlatmasina yardimci olabilir. Bas etme
yontemleri, dini inanclar, sosyal destek, ruhsal bozukluk
varlig1 kayba verilen tepkinin birey tizerindeki etkisini
artirabilir ya da azalmasina neden olabilir. Kaybin ussal ve
duygusal olarak farkina varilmasi, kabullenilmesi, kaginma
stirecidir. Kaybedilen kisiye duyulan baghligm azaldigi,
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ayriliga tepki verildigi, yeni hayata alisabilmek igin caba
harcandigy, ytiizlesme siireci sonrasinda yasamin yeniden
yapilandirildig1 ve eskiyi unutmadan saghkli iliskilerin
kuruldugu evre, uyum evresidir.

Yas stirecinde ATTEND destek bakim modeli
uygulanabilir. Bu modelin asamalar1 uyum saglama
(attunement), giiven ve inang gelistirme (trust), terapotik
dokunus (therapeutic touch), esitlik (egalitarianism), ayirt
etme ve farkindalik (nuance), ve o6lim egitimi (death
education) olarak siralanir. Yas stireci boyunca, olim
kavramuyla ilgili egitim de verilebilir (Ozel ve Ozkan, 2020).
Bilissel Davranisci Terapi, Grup Psikolojik Danisma, Sanat
Terapisi ve Oyun Terapisi yas siirecinde kullanilan diger
etkili danismanlik yontemleridir. Yas yasayan kisinin bu
stireci deneyimlemesine, farkindalik gelistirmesine ve
kabul etmesine destek olunmali; duygularin ifade etmesi
ve konusmasina izin verilmelidir. Akut yas donemi,
danisman ic¢in de zorlu olabilir, bu nedenle danismanin
stireci yonetirken yardim almasi normaldir.

3.4.Oneriler

1. Kronik hastaliga sahip c¢ocuklarin ailelerini
psikososyal  agidan  kapsamhi  bir  sekilde
degerlendirmek ve aile danmismanligi
gereksinimlerini belirlemek, hem ¢ocuklarin tedavi
sturecinin saglikli ilerlemesi hem de ailenin genel
sagligr icin buytk onem tasimaktadir. Kronik
hastalik stirecleri, hastaligin gidisati ve 6zellikleri
aile sistemi icerisinde irdelenmelidir.

2. Kriz, tikkenmislik ve yas gibi konular {izerine aile
degerlendirilmesi yapilmalidir. Bunlarin yam sira
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ebeveynlerin hayatlarim1  kolaylastiracak sosyal
destek ve bilgi akisinin saglanmasi gerekebilir.

. Partnerlerden birisi cocugun gelecegi ile ilgili
diistinmekten kaginiyorsa, konusmak istemiyorsa
bu durumun olagan karsilanmasi, eslerin birbirine
bu konuda baski yapmamasi uygundur. Bu konuda
sosyal destek cok onemlidir.

. Eslerin periyodik olarak birlikte zaman gecirmesi
tiziksel olarak iyilesmeye olanak saglayabilir. Ayrica
cinsellik i¢in zaman ve alan yaratmak veya bas basa
yemek, yiirtytise ya da gezintiye ¢ikmak gibi
aktiviteler partnerler arasi iliskiyi ve dolayisiyla aile
icerisindeki ruhsallig1 olumlu etkileyecektir.

. Ebeveynler, hasta cocugun saghg: ve bakimiyla ilgili
kararlar1 ortaklasa aldiklarinda, suclama ve
yalnizlik hissi azalacaktir.

. Cocuk kronik hastalik tanisi aldiktan sonra, eger
gelecekle ilgili korkular varsa, bu korku ve
mahcubiyetin 6fkeyle Orttilmemesi ve ebeveynin
duygular1 konusunda diirtist olmasi gerekir.

. Olumsuz duygular ve eylemlerin yikic etkileri goz
ontinde  bulundurularak  psikososyal destek
alinmasi icin harekete gecilmelidir.

. Yas, bireysel ve biricik oldugu kadar kolektif ve
toplumsal bir olaydir. Bu stiregte sosyal cevre
bireyin yasla basa ¢ikmasina onemli 6lciide katk:
saglar.

. Ebeveyni iyi hissettiren tiim streclerden
yararlanilabilir.

240



10.

11

12.

Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

Kronik hastalikli cocuklarin ailelerine yonelik
danismanlik gerekliliginin bakim veren saglk
personeli tarafindan ongoriilmesi, ailenin sosyal
destek mekanizmalarmin ve damsmanlikla ilgili
hizmet alabilecegi kurum ve kuruluslara
yonlendirilmesi  gerekir. ~ Bu  farkindaligin
gelistirilmesi adina saglik personellerinin mezuniyet
Oncesi ve sonrasi egitim yasantilarina kronik
hastalikli ¢ocuklarin ailelerine yonelik psikososyal
destegin gerekliligine dair calismalar eklenmesi
onerilmektedir.

. Cocugun hastalik siirecinde ailesinden aldig1 bakim

hizmetinin kalitesi de ailenin islevlerini saglikli
sekilde yerine getirmesine baglidir. Bu ytizden
hekim ve tiim saglik ¢alisanlarinin kronik hastalikli
cocugun ailesinin degerlendirmesini yapabilecek
duyarliliga sahip olmasi1 iliskin ders igerikleri
miifredata eklenebilir.

Kronik hastalikli cocugun ailesinin danismanligina
yonelik  Saglik  Bakanhigr  destekli  proje
olusturulabilir.
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KRONIK HASTALIKLARDA OLUM SURECI
VE OLUM KAYGISI VARLIGI

Oya OGENLER!
Kardeniz TURKMEN?2

1. GIRIS

Kronik hastaliklar nedeniyle ¢lim sayisi her yil
artmaktadir. Saglik personeli diger mesleklere nazaran
daha fazla olim siirecine taniklik etmektedir, 6zellikle
hemsireler hastalarla yakin temas halinde oldugu icin bu
strecin etkisini diger saglik personeline gore farkli
yasayabilir. Oliim, geciktirilmesine - ertelenmesine
yonelik cabalar tizerinden klinik tip pratiginin konusu
olmasimnin yani sira 6lme hakki, sayginligini koruyarak
Olme gibi kavramlar cercevesinde biyoetik giindeminde
tartisilan bir olgudur. Kacinilmaz bir gercek olan o6lim
karsisinda insan, farkindalig1 nedeniyle diger canlilardan
ayrilir. Oliimle kargilasan saglik personelinin tutumu
davranist ve duygusal durusu personelin yasi, egitimi,
bedensel ozellikleri gibi igsel 6zellikleri yani sira yasadigi
sosyokiiltiirel cevreye gore de degismektedir. Oliim - tip
iliskisi saglik personelinin ozelliklerine dogrudan
baglantilardan ibaret degildir; oliimiin felsefi, sosyal,
psisik, kiltiirel, hukuki ve diger boyutlarindan her birinin

1 Prof. Dr. Oya C)genler Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Etik ABD,
oyaogenler@mersin.edu.tr, ORCID ID: 0000-0002-5118-6170.

2 Psk. YL. Ogr. Kardeniz Tiirkmen Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Etik ABD ORCID ID:0009-0005-4171-803X.
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tibbin diistinsel altyapisinda az ya da ¢ok izleri, etkileri
bulunmaktadir (Kadioglu ve ark. 2012; Menekli, 2014;
Moon, 2015; Namal, 2016; Falc6-Pegueroles ve ark., 2016;
Ogenler ve Kadioglu 2018; Elif, 2020, Salas-Bergties V., ve
ark., 2023). Oliim siireci ve 6zellikle bu siirecin 6nemli bir
unsuru olan olim kaygisiin  yonetiminin = saghk
personelinin bir gorevi oldugu gortisti, literatiirde yer alan
calismalar 1s18immda  bu calismada incelenecek ve
tartisilacaktir.

2. KRONIK HASTALARDA OLUM

Cagdas tip olanaklar1 bilgi ve teknolojinin
ilerlemesine paralel insanin sonsuza kadar yasama
arzusunu gerceklestirmeye cabalamanin yanisira biiytik
olgtide besleyip biiyiitmektedir. Insamin hayatta kalma
arzusu Olim stirecinin genelde tibbi ortamlarda
gerceklesmesine ve tibbin o6liim stirecine bir sekilde
miidahil olmasma, tip uygulayicilarinin 6liim {izerinde
daha giiclii birer otorite haline gelmesine neden olur.
Saglhik personelinin oltiimle karsilasmasi hastanede
(6zellikle acil ve yogun bakim servislerinde), bakimevi-
hospis® gibi tibbi-sosyal mekanlarda ve evlerde olabilir.
Bu karsilasma olim stirecini kronik hastaligi bulunan
terminal donemdeki hastaya tibbi yaklasim stireci haline
getirmektedir (Shanafelt, 2002; Namal, 2016; Dewa, 2017;
Stephen Ekpenyong ve ark., 2021).

3 Hospis, Avrupa'da Orta Caglardan beri var olan, saglik sorunlari olan
insanlara agr1 ve acilarmmi azaltict saglik hizmetlerinin verildigi
tesislerdir.(TKD)
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Kronik hastaligi olan birey evde olimii tercih
edebilir. Evde olumi tercih eden hastanin siireclerinin
yonetimi saglik personelinden ¢ok hasta yakinmin gorevi
olacaktir. Bu nedenle hasta yakininin hastanin tibbi ve
olum stireciyle ilgili bilgilendirilmesi hastanin stirekli
degisim gosteren degisikliklerini izlemesinin saglanmasi
gerekmektedir. Hasta 6lmek icin evini tercih ederken
ailenin hastane olanaklarinm istemesi ciddi bir sorundur.
Hasta acisindan evde oliimiin istenmesinin nedeni,
mahremiyeti daha az zedelenmesi, 6zerkligi {ist diizeyde
gerceklesmesidir. Uzun donemdir hasta olan kisi
sevdikleriyle birlikte tanidik bir ortamda olmak; bir saghk
kurulusundan daha az tibbi bir yerde olmak; ne yiyecegi
ve ne zaman uyuyacagl gibi se¢imlerde 6zerklige sahip
olmak gibi nedenlerden dolay1 da evde o6lim siirecini
yasamak isteyebilir. Ancak evde 6lim siirecinde hasta
yakinlarinin devreye girmesi gerekir, evde tibbi olanaklar
smirlidir ve eger uzun siiren bir siire¢ yasanirsa hasta
yakinlarinin dikkati ve ilgisi azalabilir. (Turgut ve Soylu,
2020) Aile oltim stirecine kendini ¢ok iyi hazirlamis olsa
da hem duygusal ve hem de fiziksel olarak zorlanabilir.
Hasta  yakininin  evde  bakim  hizmetlerinden
yararlanabilme olanaklar1 olsa da evde bakim hizmet
saglayicilarinin hastalara evlerinde hastanedeki kadar
kapsamli bakimi gerceklestirecek personel kaynaklar:
bulunmayabilir. Oliim yaklastikca hasta ve yakini evde
O6lmenin zorluklariyla karsilastikca tercihlerini
sorgulayabilir. Yataga bagimli hastalarin agri, ajitasyon ve
dispne dahil sikinti verici semptomlarinin yonetilmesi,
ilaclarin uygun sekilde uygulanmasi, banyo ve tuvalet
yardimi dahil kisisel bakimin saglanmasi gibi hastanin
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tibbi ve 6zbakim ihtiyact evdeki bakicinin kapasitesini
asabilir. Hastanin en temel ihtiyaclar1 bile hasta yakini
tarafindan karsilanirken hasta ve yakinin beklentisinden
zor olabilir. Hastanin yataginda c¢evrilmesi, tuvalete
goturtlmesi sirasinda hasta yakinin hatali tasimas:
nedeniyle hasta dtisebilir, kirik olabilir. Kirigin tedavisi
olsa bile bu zararin meydana gelmesinde kendini sorumlu
hisseden hasta yakinmin vicdani rahatsizhigimin tedavi
edilmesi zordur. Kronik hastalig1 olan bir hastanin aylarca
beklenen slimiiniin stresiyle hasta yakininin basa ¢ikmasi
gerekir (Akdeniz ve ark., 2021; Stephen Ekpenyong ve
ark., 2021; Tegegne , 2022; Geber ve ark., 2019).

Glintimtizde ileri teknolojinin yarattig1 olanaklar
hastalarin ve yakmlarimin beklentilerini yiikseltir ve
yiikselen beklentiler bu kesimin siiregleri yoneten saglik
personeli {izerinde baski olusmasina yol agar. Ancak her
ne kadar beklenti yiiksek olsa da o©lim stireci
yonetiminde, o©lene yapilacak tibbi uygulamalarin
belirlenmesi gerekmektedir (Namal, 2016; Tegegne, 2018).
Olmek iizere olan hastada tedavinin sonlandirilmasi veya
devami, hastaya miidahale etmeme kararinin verilmesi,
olim anksiyetesi ile bas etmek igin beceri gelistirilmesi
gerekmektedir. Oliim anma ve sonrasma hazirlik saglk
personeli icin gereklidir. Oliim kaginilmaz bir son iceren
tizici bir strectir; icinde ayrilig1 tasir ve tibbin
yetersizligini gosterir, bu nedenle hasta ile yakin temasta
olan basta hemsireler olmak tizere tim saglik personeli
kendini basarisiz hissedebilir. Dolayli veya dogrudan
stirece dahil olan her bireyin 6liim anksiyetesi bu stireci
etkiler, hasta yakimmi ile iletisim hastanin tibbi
ozelliklerinden etkilenerek daha zor bir hal alabilir
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(Akdeniz ve ark., 20 ve ark.,21; Goligher Ewan ve ark.,,
2017; Rigaud , Ecarnot ve Quenot, 2023; Ghorbanzadeh ve
ark., 2022; Kadioglu ve ark., 2012).

Olim siireci bireysel olarak, hasta, hasta yakimnmi
ve tedavi stirecinde yer alan tiim saglik personelini
ilgilendirir. Oliim olgusu biyolojik, psikolojik, metafizik,
teolojik ve ekonomik boyutlara sahiptir. Oliimden &ncesi,
an1 ve sonrasi, saglik personelini 6zellikle hemsireleri is
yiikii olarak fazla etkilemektedir. Tiim siireci yonetmesi
gereken saglik personelinde mesleki tibbi beceri, etik ve
hukuk donanimi olmalidir. Olecek hastadaki ve
yakinindaki fiziksel ve ruhsal fonksiyonlar1 kaybetme,
olim stireci ve 1stirap cekme, ote diinya, cilirtime ve
bozulma gibi kaygilar, saglik personeli tarafindan
belirlenip, umudun ve tedavi/bakim stirecinin
yonetilmesi gerekmektedir. Hasta, hasta yakini ve saglik
personelinin  aralarindaki  mekansal ve  zaman
paylasimindan dolay1 stirecteki duygular/kaygilar benzer
sekilde hissedilebilir. Oliim karsisinda 6lmek iizere olan
hastanin ve yakinlarinin tutumlari, Kubbler Ross’a gore
yadsima, ofke, pazarlik, depresyon ve kabullenme
seklinde degisecektir (Karahisar, 2006; Karakus ve Oztiirk
2012; Gillett, 2015; C)genler ve Kadioglu, 2015; Ergan ve
ark., 2016; Ogenler, 2018; Ramathuba ve Ndou 2020; Salas-
Bergiies ve ark., 2023; Namal , 2016; Sarag, 2022). Ancak
tedavi ve bakimdaki tiim zorluklar hastanin veya hasta
yakinin bu asamalar1 yasamasina izin vermeyebilir. Bu
konuda farkindalig1 olan bir saglik personeli siirecin daha
kabul edilebilir insani bir sekilde yfirtitiilmesini
saglayabilir. Olecek hastanin ve yakinin 6liime bagl kayip
konusunda egitilmesi, her birinin hazirlanmas1 stirecin
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daha rahat atlatilmasmi saglayacaktir. Bazen hekimlik
mesleginde oltimle ilgili konularda dogruluk ilkesi
hastaya karst goz ardi edilebilir. Hastaya durumunun
agirligs ile ilgili gercegin sdylenmemesi en fazla yapilan
etik ihlallerden birisidir. Oliim stirecinde yer alan hastalar
icin yapilmasi gerekenler genelde saglik personelinin
mesleki becerisine bagli olarak dtizenlenmektedir.
Ozellikle duygu paylasimi, son dilek, veda gibi konular
saglik personelini en fazla yoran ve etik sorun yasamasina
neden olan bir durumdur. Oliim siirecindeki hasta kritik
bakim gereken hastadan farkhidir. Onun son doéneme
uygun  beslenmesi,  yakinlartyla  6lenin  veda
gorismelerinin yapilabilmesi, resiisitasyon konusunda
tibbi kararin verilmesi hekim tarafindan yonetilmesi
gerekirken, 6liim sonrasimin planlanmasi, dini-geleneksel-
torensel uygulamalarin yapilip yapilmayacag hastanin,
yakininin belki de hasta ile birlikte yakinmin ortaklasa
planlayacagi bir durumdur. Tuim psikolojik ve sosyal
ihtiyaclarinin  haricinde tibbi durumuna gore agr
yonetimi, solunum sikintisin1 giderme, beslenme ve sivi
dengesi temini, palyatif bakimi, takip, lecek olanin rahati,
kontrol edilemeyen sorunlarla miicadele, son saatler igin
tedavi plani yapma, eger hastanede ise saglik personelinin
gorevi olup, ekip igindeki farkh gortislere bagh etik sorun
cikarma potansiyeli tastyan bir durumdur. Eger hastanede
degil evde bakim yapilan bir hasta ise hasta ile yakinin
altindan kalkmas: zorluk barindirmaktadir. Saghk
personeli, hasta ve yakini arasindaki iletisim olim
surecindeki en onemli asamadir, hasta ve yakini durumun
ciddiyetini anlamadiginda veya saghk personeli
tarafindan  yeterince  Dbilgilendirme yapilmadiginda
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zorlayicidir (Karahisar, 2006; Namal, 2016; Karakus ve
Oztiirk 2012; C)genler, 2018; Temiir Catal ve Ozdemir,
2022; Torun, Kadioglu ve Oztung, 2012).

3. OLUM KAYGISI VARLIGI

Oliim yasamin anlamlandirilmasini saglamaktadir.
Ancak yasamin sonlanmasi, hiclik duygusu kaygi ve
korku kaynag: olabilir. Acikca ve net bir sekilde olum
hakkinda konusulamamasi kaygty1 ve korkuyu daha fazla
artirabilir. Oliimde zamanin belli olmamasi tiim yasama
yayilmas: kaygiyr artirir (Hokelekli, 1991; Cengiz ve ark.,
2021).

Kronik hastaligi olan bireylerin bircok yonden
yasami olumsuz etkilenmektedir ve olim kaygilarinin
fazla oldugunu gosteren calismalar bulunmaktadir ayrica
kronik hastalik yani sira 6liimciil hastaliga sahip olunmasi
hem hastanin hem yakinin 6liim kaygisimi artirabilir.
Olim kagmilmazken yine de insanlar o6liime hazir
olmayabilirler. Kronik hastalikli bireylerin yasami
anlamlandirmasi zorlasirken, kronik hastalikta yas artikca
olum kaygisinin arttigimi ya da azalttigimi gosteren
calismalar mevcuttur. Kadinlarin erkeklerden olum
konusunda daha kaygili oldugunu gosteren calismalar
oldugu gibi cinsiyetin olum kaygis1 {izerinde etkisi
olmadigimi belirten calismalar da bulunmaktadir. Gelir
dtizeyi diistik olanlarm 6lim konusunda daha kaygil
oldugunu, olumiin kader olarak goriilmesinin, dinsel veya
farkli inanislarin, insani sevmenin, calismanin yasamin
anlam kazanmasina ve olimden duyulan kayginin
azalmasina destek oldugunu ileri stiren c¢alismalar
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bulunmaktadir (Cengiz ve ark., 2021). Saglik personelinin
hasta yakinmin 6liim ve o6lim sonrasi kaygilarmi yok
saymast memnuniyetsizlik olusturmakta; Olenin acili
yakinlari, tiptan yana, yardimsiz kalmaktadir. Hasta ve
yakini ile saglik personeli arasindaki gitiven tizerine
kurulu iligski o©lim stireci icinde zedelenmektedir
(Hokelekls, 1991; Adigtizel, 2011; Namal, 2016; Karakus ve
Oztiirk 2012; Karahisar, 2006; Temiir ve ark., 2022; Torun
ve ark., 2012).

4. HASTA VE HASTA YAKININA SUREC
HAKKINDA BIiLGILENDIRME
YAPILMA(MA)SI

Hastalarin yasamini tehdit eden durumlarla kars:
karstya kalmasi, hizli ve dogru karar verme
zorunlulugunu beraberinde getirmektedir. Bu stirecte,
hasta ve yakinlarimin bilgilendirilmesi, hem etik agidan bir
gereklilik, hem de hastalarin ve ailelerinin stireci daha iyi
anlamalarma ve kabullenmelerine yardimci olmaktadur.
Bilgilendirme, hastalarin ve yakinlarinin kaygilarini
azaltabilir, belirsizlikleri giderebilir ve karar verme
sureglerinde aktif rol almalarini, gelecekleri ile ilgili plan
yapmalarini saglayabilir (1brah1moglu, 2017;
Abuhammad, 2020)

Son ytizyilla kadar hekimler hastalarma olumciil
durumlariyla ilgili bilgi vermeyi hasta zararma oldugunu
diistinerek pek yaklasmamuislardir. Geleneksel
zihniyetteki hekimler ve hasta yakinlar1 hastalarin tan1 ve
prognozu bilmesinin, hastaligin gelecekteki seyrini
olumsuz etkileyecegini ve hastalarin stres, depresyon,
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umut kaybi ve giiven yasamasina neden olabilecegini
diistinmtislerdir. Paternalizm adi verilen yaklasim
hastanin iyiligi i¢in btitin sorumlulugu hekime
ytiklemektedir. Paternalizm yaklasimi doktorun en iyisini
bildigi ve hastanin, hekim teshis ve tedavi icin biitin
miidahalelerine, tiim talimatlarina ve tavsiyelerine uymasi
gerektigi anlammna geliyordu. Geleneksel hekimlik
anlayisi, hastanin iyiligi icin hastadan bilgi saklamay1 da
icine almaktadir. Hekimler tarafindan eskiden hastalara
cok az sey anlatilirdi. Bu eger kotii bir haberse haber
yumusatilarak soylenirdi. Gercek taniy1 icermeyen veya
yetersiz bilgilendirilme o giinlerde rutin bir uygulama
olarak kabul edilirdi. Gliniimiiz anlayisma gore ise tibbi
bilgilerin diirtist ve eksiksiz bir sekilde ifsa edilmesi tip
etigi ve hukuk otoriteleri tarafindan desteklenmektedir.
Ancak ne yazik ki hala glintimtizde bu soylem seklini
secen hekim arkadaslarimiz bulunmaktadir. Hatta bu
diistinceyi destekler sekilde Deontoloji Nizamnamesi'nde
hasta kotii etkilenecekse Dbilgi saklanabilir diye
belirtilmekte; Diinya Tabipler Birligi tarafindan
guncellenen Hekimlik Andi'nda da dogruluk ilke olarak
yer almamaktadir. Hasta yakini taninin sdylenmemesini
istedigi ya da hekim, hasta tek basma bu bilgiyi
kaldiramaz diye dustindiigii zaman, temel etik
ilkelerinden birisi olan 6zerklige saygi ilkesi agisindan
sorunla karsilasilmaktadir. Hasta yakimmm hastama
gercegi sOyleme isteginin yerine getirilmesinin tek yolu,
tum saglik ekibinin hastanin 6zerkligini yok saymasina
baghdir, bu da onlarin hepsini aldatmada sug¢ ortag:
yapar. Bu, hastayla siirekli temas halinde olan personel
icin ¢ok rahatsiz edici bir pozisyon olabilir. Gilintimiiz
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hasta 6zerkligi ve hasta haklar1 cagidir (TDN, 1960; Ersoy,
1995; Atici, 2007; Murgic ve ark. 2015; Weafer, 2016;
Kilbride ve Joffe 2018; Akdeniz ve ark., 2021; Sallnow ve
ark., 2022; Berntzen , Rusteen ve Kyng 2024).

Hastanin kendisinde neyin yanls oldugunu ve
yasamini neyin tehdit ettigin, tanisin1 ve prognozunu yani
kalan yasam stiresini bilmeye, hastalig ile ilgili ¢izelgesini
okumaya, herhangi bir teshis testi veya tedavi Onerisini
reddetmeye, kendisi ve gelecegiyle ilgili her seyi
sorgulama hakki vardir. Buna ek eger hastanin Slumciil
dtizeyde bir hastaligi var ise hastanin veya yakimimin
gidisat1 ile ilgili ileri test ya da palyatif bakim icin ek
kararlar almasmi saglayacak aciklama gerekebilir,
hastanin gercegi bilmemesi ek kararlar konusunda fikir
beyan edemeyecegi anlamina gelir. Hasta bilgilendirmeyi
anlamayacak ya da ruhen kaldirmayacak durumda,
yeterliligi yok ise saghik bakim temsilcisi atama hakk:
vardir. Ek olarak cogu hastanin tanilar1 ve prognozlar:
hakkinda bilgilendirilmek istedigini ve yalan soylenirse
tanilarindan  stiphelendigini  gosteren  arastirmalar
bulunmaktadir. Hekimin tam tanmy:r oldugu gibi
soylemesi, saglik ekibi {iyelerinin hastaya yalan
sOylemesini veya hastay1 aldatmasini engellemektedir
(Institute of Clinical Bioethics, 2024; Murgic ve ark., 2015;
Berntzen ve ark., 2024; TDN, 1960) Yogun bakim tiniteleri
cok hizli karar verilmesi gereken, hastayla ilgili ani ve
olumsuz degisikliklerin olabilecegi birimdir. Hasta veya
yakininin 6liim dahil biitiin olasiliklar: bilmesi 6nemlidir.

Kot tan1 soylemek bir sanattir. Hekimin duygu ve
diistincesi insani degerleri tasimalidir. Hekim, nasil
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iletisim kurmasiyla ilgili ipuclarini her zaman hastadan
almalidir. Hastaligin, prognozun derecesi konusmanin
seklini belirleyecektir. Geriye kalan en o6nemli soru,
gercegin  hastaya veya  hasta yakinina nasil
aciklanacagidir. Bilinci agik yogun bakim {initesinde
bulunan hastanin gelecegine dair, bedenine uygulanacak
islemlerde dahil bilgi alma hakkidir. Bilgilendirme
merhamet ve duyarhilikla yapilmali, ne pahasma olursa
olsun  hastanin/yakininin  umutsuzluga  diismesini
onlemeye calisiimalidir. Umut asla terk edilmemelidir.
Doktor, bireysel vakanin kosullari uygun hastaya yalan
soylemeden mumkiin olan gercek resmi ¢izmelidir. Yalan
ya da gercegi saklama, olani daha hafif gosterme asla iyi
bir secenek degildir. Literattirde hekimlerin ve hastalarin
gercegi aciklama kalitesine iliskin degerlendirmeleri ile
ilgili celiskili sonuclar bulunmaktadir. Pek c¢ok tilkede
kotii haber verilmesini 6greten egitim programlar: eksiktir
Bir hastaya gercegi aciklamay1 etkileyen en onemli ve
yaygmn sorun, Ozerklik, hastanin kendi bedeniyle ilgili
aydmlatilmis onam ve hasta haklarma iliskin yasa ve
yonetmelikler olmasina ragmen bu konuda halkin yeterli
bilgisi bulunmamaktadir. insanlar haklar1 konusunda bilgi
sahibi degildir (TTB, 2017; Okyavuz ve Ulgen, 2003)
Toplumumuzda bu alanda c¢alismalara ve egitim
programlarina ihtiya¢ duyulmaktadir.

5. SONUC VE ONERILER

Bu calismada kronik hastaliklar ve o6liim siirecine
iliskin tibbi, etik, psikolojik ve sosyal boyutlar1 kapsamli
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sekilde ele almmistir asagidaki sonug¢ ve Oneriler
belirlenmistir.

Oliim  Siirecinin  Yénetimi: Kronik hastaliklar ve
terminal donem, saglik personelinin yogun bir sekilde
olim siirecine dahil olmasimi gerektirir. Ozellikle
hemsireler, hasta ile yakin temasta olduklarindan stirecin
duygusal ytikiinti daha fazla hisseder.

Mesleki Donanim ve Etik Sorunlar: Saglik personeli,
olum stirecini yonetirken tibbi bilgi, etik ilkeler ve iletisim
becerileriyle donatilmalidir. Hasta ve yakimiyla etkili
iletisim, stirecin insani bir sekilde yuriittilmesinde kritik
Oneme sahiptir.

Bilgilendirme Gerekliligi: Hasta ve yakinlarinin 6ltiim
sureciyle ilgili bilgilendirilmesi etik bir zorunluluktur.
Bilgilendirme, belirsizlikleri azaltarak hasta ve yakimimin
stireci daha iyi anlamasin ve kabullenmesini saglar.

Paternalizm  ve Hasta  Ozerkligi:  Geleneksel
yaklasimda  bilginin saklanmasi yaygindi,  ancak
guntmiizde hastalarin tan1 ve prognozlarmi bilme haklar1
on plandadir. Hasta veya yakini bu bilgilere dayanarak
daha bilingli kararlar alabilir.

Evde Oliimii Tercih Eden Hastalar: Mahremiyet,
ozerklik ve tanidik bir cevre gibi nedenlerle evde olimii
tercih eden hastalar olabilir. Ancak bu tercih, hasta
yakinlarina fiziksel ve duygusal olarak agir sorumluluklar
yiikler.

Evde Bakim Hizmetlerinin Simrhiligi: Evde bakim,
hastanin temel ihtiyaclarmm bile karsilanmasinda
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zorluklar yaratabilir. Bu siirecte hasta yakinlarinin
duygusal titkenmislik yasamasi olasidir.

Kayguun Kaynaklart ve Etkileri: Olim kaygisi,
hastalarin ve yakinlarimin yani sira saglik personelini de
etkiler.  Bu kaygi  bireyin yasma, cinsiyetine,
sosyoekonomik durumuna ve dini inanglarina bagl olarak
degisebilir.

Kaygimin  Azaltilmasi:  Hasta ve yakinlarinin
egitilmesi, sturecle ilgili bilgi verilmesi ve destek
saglanmasi, kayginin azaltilmasina yardimci olabilir.

Hekim ve Saglik Personeli Egitimi: Kotti haber verme
gibi konularm etkin bir sekilde ele alinmasi, saghk
personelinin hastalarla daha sefkatli ve etkili iletisim
kurmasini saglayabilir.

Toplumda  Bilinglendirme: ~ Hasta  haklar1  ve
aydinlatilmis onam gibi konular hakkinda toplumun
bilgilendirilmesi gereklidir.

Sonug olarak 6lim siirecinin tibbi yonetimi kadar,
duygusal ve etik boyutlarmin da saglik personeli ve hasta
yakinlar1 i¢in ne kadar zorlayict oldugunu acgikca
vurgulamaktadir. Ayrica, stirecte karsilasilan gtigliiklerin
cozimi icin multidisipliner yaklasima ve toplumun
egitilmesine ihtiya¢ duyuldugunu gostermektedir.
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KRONIK HASTALIKLARIN EKONOMIK
MALIYETLERI

Sabahattin TEKINGUNDUZ!

1. GIRIS

Glintimiizde saglik sistemleri, diinya genelinde yash
nifusun hizla artmasi, saglik personeli eksikligi ve
yiikselen saglik maliyetleri nedeniyle onemli zorluklarla
kars1 karstyadir. Ozellikle, 65 yas ve tizeri niifusun iki
katma ¢ikmasiyla birlikte bu sorunlar daha da belirgin hale
gelmektedir. = Artan  maliyetler = sistemin  mali
surdiirilebilirligi {izerinde baski yaratmaktadir. Bu
baglamda, saghk sistemlerinin yeniden diizenlenmesi

uzerine tartismalar devam etmektedir (Lok-Visser ve ark.,
2024).

Saglik sistemleri tizerinde 6nemli basing olusturan
bilesenlerden biri olan kronik hastaliklar, genellikle bir yil
veya daha uzun siire devam eden, stirekli tibbi miidahale
gerektiren ve giinliik yasam aktivitelerini kisitlayan veya
her ikisinin goriildiigii durumlar olarak tanimlanmaktadir
(https:/ /www.cdc.gov, t.y.). Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
ve Birlesmis Milletler (BM) tarafindan 21. ytizyilin en
onemli saghk sorunlari arasinda gosterilen kronik
hastaliklar, neden oldugu yiiksek 6liim oranlar1 ve asiri
saglik harcamalar1 sebebiyle saglik sistemlerinin

1 Prof. Dr. Mersin Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Saglik Yonetimi
Bolumii, stekingunduz@mersin.edu.tr, ORCID: 0000-0002-2528-9029.
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surdiiriilebilirligi acisindan kiiresel bir tehdit haline
gelmislerdir (Hakverdioglu Yont, 2023).

Kronik hastaliklardan olan diyabet, kalp hastaligi,
felg ve kanser gibi hastaliklar diinya ¢apimnda morbidite ve
mortalitenin baslica nedenlerindendir. ABD’de
yetiskinlerin %27,2’sinin birden fazla kronik hastaliga
sahip oldugu belirtilmektedir (Hacker, 2024). Ayrica,
cocuklar ve genc vyetiskinler arasinda da kronik
hastaliklarin ~ yayginlastig1  bildirilmektedir. = ABD’de
cocuklarin %27’sinin en az bir kronik hastaligi varken,
%6’sinin  birden fazla kronik hastaligi oldugu tespit
edilmistir. Yetiskinlerde ise bu oranlar daha ytiksektir.
Yetiskinlerin %60’ 1nin en az bir, %42’sinin ise birden fazla
kronik hastaligi bulunmaktadir. 60 yas ve tizeri kisiler
arasinda en az %80'inin bir kronik hastalig1 ve %50'sinin iki
kronik hastaligi oldugu bildirilmistir (Hayes & Gillian,
2020). Turkiye’de de kronik hastaliklar dtinyadaki ile
benzer olarak artmaktadir. TUIK 2017 Olim Nedeni
[statistikleri'ne gore, Tiirkiye’de dlimlerin %401 dolagim
sistemi hastaliklarindan, %20’si kanserlerden, %12’si
solunum sistemi hastaliklarindan, %5’i ise endokrin-
beslenme ve metabolizma ile ilgili hastaliklardan
kaynaklanmaktadir (Saghk Bakanligi, 2021).

Kronik hastaliklar, genellikle bulasici olmayan
hastaliklar olarak adlandirilmakta ve her yil 41 milyon
kisinin O6ltimiine neden olmaktadir. Bu rakam, diinya
genelindeki ttim oltimlerin %74'tine karsilik gelmektedir.
Kronik hastaliklarin ortaya ¢ikmasinda su temel risk
faktorleri onemli rol oynamaktadir (Ackland, 2003; World
Health Organization, 2023b):
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Degistirilebilir Davranmissal _Faktorler: Sigara kullanimi,

tiziksel hareketsizlik, sagliksiz beslenme ve asir1 alkol
tiiketimi.

Metabolik Faktorler: Yiiksek tansiyon, asir1 kilo, ytiksek kan

sekeri (hiperglisemi) ve ytiksek kolesterol (hiperlipidemi).

Cevresel Faktorler: Kirlilik gibi cevresel riskler.

Sosyoekonomik Faktorler: Yoksulluk, diistik egitim diizeyi ve

benzeri kosullar.

Arastirmalar, 2007-2017 yillar1 arasinda kronik hasta
sayisindaki artisin ana nedeninin, bu hastaliklarin daha
yaygin hale gelmesi degil, hastaliktan en ¢ok etkilenen
nifusun  (6rnegin  yashlar) biiytimesi oldugunu
gostermektedir. Bu durum, ozellikle yaslanan ntifusun
saglik sistemleri tizerindeki yiikiinti daha belirgin hale
getirmistir (Hayes & Gillian, 2020).

2. KRONIK HASTALIKLARIN EKONOMIK
MALIYETLERI

Kronik hastaliklar, saglik sistemi ve ekonomi
tizerinde genis kapsaml etkiler yaratir. Bu hastaliklarmn
ekonomik maliyetleri, tani, tedavi, yonetim ve stirekli
gozetim siireclerini kapsarken, saglik harcamalarmi 6nemli
olctide artmaktadir. Ancak etkileri saglik sisteminin 6tesine
gecerek hiikiimet, enduistri ve toplum i¢in de ciddi
maliyetlere yol agmaktadir. Kronik hastaliklar, uzun stireli
tedavi gereksinimi, erken 6liim ve sakatlik gibi sonugclarla
is glicti ve tretkenlik kayiplarinm artirarak bireyler, aileler
ve toplum tizerinde agir bir ekonomik yiik
olusturmaktadir. Bu durum, yasam kalitesini diistirmekte

268



Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

ve saglk sistemlerinin stirdiirtilebilirligini de tehlikeye
atmaktadir (Akhtar ve ark., 2022; De Guzman ve ark., 2022;
https:/ /preventioncentre.org.au/,  2024). Kronik
hastaliklarin artmasiyla birlikte, bireyler daha fazla cepten
saglik harcamasi yapmak zorunda kalmakta, bu da maddi
acgidan zorlayict harcamalara ve yoksulluga yol agmaktadir
(Akhtar ve ark., 2022). DSO’ye gore de saglk
harcamalarmin buytik bir kismu (%60-80) kronik
hastaliklarin tedavisine ayrilmaktadir (Hakverdioglu Yont,
2023). ABD’de 2010 yilinda gerceklesen saghk
harcamalarmin %86’s1 en az bir kronik hastaligi olan
bireylere yapilmistir (Chapel ve ark., 2017; De Guzman ve
ark., 2022).

Hastalik maliyetinin saptanmasinda mevcut saglik
sorununa iliskin biittin  maliyetler g6z Oniinde
bulundurulmahlidir. $ekil 1'de gortldugt tzere bu
maliyetler ‘dogrudan’, “dolayli” ve “¢lgtilemeyen’ olmak
tizere {i¢ kategoride smiflandirilmaktadir (Siit, 2012).

Maliyetler
1
| 1
e
Tibbi Maliyet Tibbi Olmayan Maliyetler|

* Isgtinti kayb1
*Uretkenlikte azalma
*Kazang kayb1
*Ulasim, konaklama
Tedavi Maliyetleri *Nakil Giderleri i

* iveti 5 . giderler asitlanmas
ilag maliyeti *Hastane giderleri 8 kisitlanmast

*Laboratuvar Tibbi (elektrik, su vb.)
Maliyet Testleri

*Yatan hasta maliyeti

* Poliklinik maliyeti

(Hekim, hemsire vb)

Sekil 1. Maliyetlerin Siniflandirilmasi
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Ancak alan yazininda bunun haricinde dogrudan
maliyetler, dolayl1 maliyetler ve resmi olmayan (informal)
maliyetler de bulunmaktadir (Hofmarcher ve ark., 2020).

2.1. Dogrudan Maliyetler

Dogrudan maliyetler, kronik hastaligt olan
bireylerin tedavisi i¢cin gereken recetelere, prosediirlere,
diger saghk bakim {irtinlerine ve hizmetlerine atfedilen
maliyetlerdir (Hayes & Gillian, 2020). Bu maliyetlere tibbi
personel (temel tip bilimleri alaninda hekimler, dahili tip
bilimleri hekimleri, cerrahi tip bilimleri hekimleri), tibbi
ekipmanlar (tarayicilar, biyopsi igneleri vb.), kurumlar
(hastaneler, ayakta tedavi klinikleri vb.), ilaglar ve asilar
olarak degerlendirilmektedir.

Saglik sektoriinde yapilan dogrudan harcamalar
asagida gosterildigi gibi sunulmustur (Siit, 2012).

» Personel 6demeleri (hekim, hemsire, laborant vb.)

> Yatakisgal ticreti ( servis yatagi, yogun bakim yatag:
vb.)

» Tani maliyetleri (radyolojik, biyokimyasal analiz,
hormon vb.)

» Tedavi maliyetleri (ilaclar, enjektor, 6zel uygulama
malzemeleri, protezler vb.)

Hasta nakil maliyetleri (ambulans)
Hasta egitim maliyetleri (maliyet materyali)

Hasta ve ailesine 6zgii dogrudan harcamalar

YV V V V

Hastanede yatarken alman (su, yiyecek, temizlik
malzemesi)
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> Ailenin 6dedigi otopark, taksi benzeri transfer
maliyetleri

> Aile taramalar1 (bulasici hastaliklarda yapilan)

Kronik hastaligi olan bireylerin saghk bakim
maliyetleri, kronik hastalin  olmayan bireylerle
kiyaslandiginda cok daha ytiksektir. Kronik hastalig1 olan
bir kisinin yillik saglik bakim maliyeti ortalama 6.032 dolar
olup, bu miktar kronik hastalii olmayan bir bireyin
maliyetinin yaklasik 5 katidir. Bu yiiksek maliyetler, daha
sik hastaneye yatislar, acil servis ziyaretleri ve daha fazla
regeteli ila¢ kullanimi nedeniyle ortaya ¢ikmaktadir (Hayes
& Gillian, 2020).

2018 yilinda, Avrupa'da kanser bakimina yonelik
toplam saghk harcamasi 103 milyar avro olmustur. Bu
miktar, kisi basmna 195 avroya ve toplam saghk
harcamalarmin %6,2'sine denk gelmektedir. Ayni yil,
kanser ilaglarina yapilan harcamalar ise 32 milyar avroya
ulasmis, bu da kisi basina 61 avro olarak hesaplanmistir. Bu
rakamlar, kanser bakiminin saglik sistemleri tizerinde
onemli bir mali yiik olusturdugunu acikca gostermektedir
(Hofmarcher ve ark. 2020). Diyabet nedeniyle kiiresel
saglik harcamalarinda ki artis onemli olmustur; 20-79 yas
araligindaki yetiskinler icin 2007'de 232 milyar dolardan
2021'de 966 milyar dolara ¢ikmistir. Uluslararast Diyabet
Federasyonu, diyabet ile ilgili toplam saghk
harcamalarmin 2030'a kadar 1,03 trilyon dolara ve 2045
yilina kadar 1,05 trilyon dolara ulasacagim1 tahmin
etmektedir (Magliano & Boyko, 2021).

Amerikan Diyabet Dernegi 2007 yilinda ABD’de
diyabetin toplam maliyetinin yaklasik 174 milyar dolar
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oldugunu, bunun 116 milyar dolarmin tibbi harcamalara,
58 milyar dolarmin ise azalan verimlilige gittigini
bildirmistir (American Diabetes Association, 2008).
Dernek, diyabetle ilgili maliyetler konusunda asagidaki
bilgiyi vermistir.

T1bbi maliyetlerin detaylari:

» Diyabetin dogrudan tedavisi icin 27 milyar dolar
harcanmustir.

» Diyabete baglh kronik komplikasyonlarmn tedavisi
icin 58 milyar dolar ayrilmistir.

» Diger genel tibbi maliyetler 31 milyar dolar olarak
belirlenmistir.

Diyabetin en yiiksek maliyet kalemleri:

> Hastaneye vyatarak bakim: Toplam maliyetin
%50’sini olusturmustur.

> Diyabet ilaclar1 ve malzemeleri: %12 oraninda bir
maliyet.

> Receteler: %11’lik bir pay.

» Doktor muayenehanesi: %9’luk bir maliyet pay1
(American Diabetes Association, 2008).

Bu rakamlar, diyabetin sadece bireylerin saglig
tizerinde degil, ayn1 zamanda saglik sistemi ve ekonomi
tizerinde de buiytik bir yiik olusturdugunu gostermektedir.

2.2. Resmi Olmayan Bakimin Maliyeti (Informal
Maliyetler)

Resmi olmayan bakim, genellikle akrabalar ve
arkadaslar tarafindan saglanan destek hizmetlerini ifade
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eder. Bu maliyetler, hastalarin hastaneye gottirtilmesi, eslik
edilmesi ve evde bakim hizmetlerini kapsamaktadir.
Avrupa’da 2018 yilinda, resmi olmayan bakimin maliyeti
26 milyar avro olarak hesaplanmistir. Bu miktar, kisi basina
50 avroya denk gelmektedir. Ancak, bu tiir bakim
hizmetlerinin maliyetini tam olarak hesaplamak oldukca
zordur, cinkii bu hizmetler genellikle kayit dis1 olarak
goriilmektedir (Hofmarcher ve ark., 2020).

Bir baska calismada, "Gortinmeyen Maliyetler"
baslig1 altinda, hastaliklarin bireylerin yasamina olumsuz
etkileri ele alinmistir. Bu etkiler arasinda giinliik yasam
kalitesinin diismesi, sosyal ve toplumsal aktivitelere
katillmin azalmasi, hastaligin neden oldugu kronik agri,
depresyon ve sinirlilik gibi psikolojik sorunlar yer
almaktadir (Sut, 2012). Bu tiir sonuglar, kronik hastaliklarin
tiziksel maliyetlerin otesinde ciddi duygusal ve sosyal
ytikler de getirdigini gostermektedir.

2.3. Dolayli1 Maliyetler

Dolayli maliyetler, tiretkenlik kayiplarindan
kaynaklanir ve iki tiirde incelenir:

ii. Erken Oliimden Kaynaklanan Uretkenlik Kaybi: Calisma

cagindaki bireylerin erken 6ltimii, emeklilik yasina kadar
kazanmalar1 beklenen gelirlerin kaybma neden olur. Bu,
gelecekteki kazanglarm kaybini ifade etmektedir.

ii. Hastaliktan Kaynaklanan Uretkenlik Kaybi: Hastalik
nedeniyle ise devam edemeyen bireylerin kazang kaybin

kapsamaktadir. Bu, iki sekilde gerceklesebilir:

a. Gecici Ise Devamsizlik: Hastalik nedeniyle kisa stireli ise

gitmeme durumudur.
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b. Kalici Is Géremezlik: Hastaligin neden oldugu engellilik

sonucu is hayatinin tamamen sona ermesidir (Hofmarcher
ve ark., 2020).

2018 yilinda Avrupa’da erken olimler nedeniyle
yasanan tiretkenlik kaybimin 50 milyar avro oldugu tahmin
edilmistir. Bu, kisi basina 94 avroya denk gelmektedir.
Ayrica, hastaliklar (morbidite) nedeniyle yasanan
tiretkenlik kayb1 20 milyar avroya ulasmis ve bu da kisi
basina 39 avro olarak hesaplanmistir (Hofmarcher ve ark.,
2020). Kardiyovaskiiler hastaliklar, kronik bir hastalik
olarak sakathiga, erken emeklilige ve is giicti kaybina yol
acarak hem bireyler hem de toplum igin iiretkenlik ve
ekonomik  verimlilik {izerinde Dbiiytik bir yik
olusturmaktadir (Luengo-Fernandez ve ark., 2023). 2018
yilinda, Avrupa Kardiyoloji Dernegi'nin 54 tiye tilkesinde
yapilan bir calisma, kardiyovaskiiler hastaliklarin bu
konuda ciddi bir etkiye sahip oldugunu ortaya koymustur.
Calismada, kardiyovaskiiler hastaliklar nedeniyle 4,4
milyon kisinin yasamin yitirdigi, bu 6limler sonucunda
7,1 milyon calisma yilinin kayboldugu belirlenmistir. Bu
erken Olitimler, toplamda 62 milyar avroluk {iretkenlik
kaybina yol agmistir (Luengo-Fernandez ve ark., 2024).

Asagida ABD ve Avrupa’da kardiyovaskiiler
hastaliklar ile ilgili maliyet konusunda baz1 calismalardan
alman bilgiler sunulmustur.

Kardiyovaskiiler hastaliklarin ABD'deki Durumu:

2017-2018: Kardiyovaskiiler hastaliklarin ABD'deki toplam
yillik maliyeti hem dogrudan hem de dolayli harcamalar
dahil, 378 milyar dolar olarak tahmin edilmistir.
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Dogrudan maliyetler:

1996-1997 yillarinda 103,5 milyar dolar,

2017-2018 yillarinda 226,2 milyar dolara yiikselmistir.

2018-2019: Kardiyovaskiiler hastaliklarin toplam maliyeti
407,3 milyar dolara c¢ikmistir. Dogrudan maliyetler bu
donemde 251,4 milyar dolar olarak hesaplanmistir (Tsao ve
ark., 2022, 2023)

Kardiyovaskiiler hastaliklarin Avrupa'daki Durumu:

2021: Avrupa Birligi'nde (AB), kardiyovaskiiler hastaliklar
saglik sistemlerine yaklasik 155 milyar avroya mal

olmustur. Bu, AB'deki toplam saglik harcamalarmin
%11'ine denk gelmektedir.

Ulkeler arasinda harcama oranlari farklilik gostermistir:
Danimarka’da %6,
Macaristan’da %19.

Kardiyovaskiiler = hastaliklarla  ilgili ~ bakim
maliyetlerinin en buiytik kismini, 79 milyar avroyu bulan
hastane harcamalari olusturmustur. (Luengo-Fernandez ve
ark., 2023). Hollanda’da 2019 yilinda kardiyovaskiiler
hastaliklarin toplam saglik hizmetleri maliyeti 7 milyar
avro olarak tahmin edilmistir. Bu, tilkenin toplam saghk
harcamalarmin %7’sine karsilik gelmektedir (Luengo-
Fernandez ve ark., 2023).

Kronik hastaliklarin dolayli etkileri arasinda yer
alan is devamsizligl, erken emeklilik ve calisma isteginin
azalmas1 gibi hastaliklar, bireylerin gelirlerini diistirerek
tiziksel ve zihinsel sagliklarmi olumsuz etkilemektedir.
Sonug olarak, bireyler hem tiretkenliklerini hem de yasam
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refahlarin1 kaybetme riskiyle kars: karsiya kalmaktadir.
ABD'de yapilan arastirmalara gore, haftalik is
devamsizliginin maliyeti, calisan basma yilda ortalama
1.685 dolar olarak hesaplanmistir. Ustelik, toplam
verimlilik kaybinin yaklasik %71’i, is yerinde performans
dustikltigtinden kaynaklanmaktadir. Ayrica astim, kanser,
kalp hastaliklar1 ve solunum yolu hastaliklar1 gibi kronik
rahatsizliklarin, kisi basina yillik 200 dolarin {izerinde is
kayb1 maliyetine neden oldugu tahmin edilmektedir
(Akhtar ve ark., 2022). KOAH (Kronik Obstruiktif Akciger
Hastalig1), is kaybi, erken emeklilik ve malulen emeklilik
nedeniyle tilke ekonomileri tizerinde ciddi bir mali yiik
olusturmaktadir. 2011 yilinda Avrupa’da KOAH’a bagh
dolayli maliyetlerin 25,1 milyar avro oldugu tahmin
edilmistir. Bu dolayl1 maliyetlerin %24-41’i, hastaliga bagl
verimlilik kaybindan kaynaklanmaktadir. Erken emeklilik
nedeniyle olusan ek yiikler de dahil edildiginde, dolaylh
maliyetler toplam maliyetin %80’ine kadar
ulasabilmektedir (Rehman ve ark., 2020).

Depresyon, diisiik is performansi, devamsizlik ve
tiretkenlik kayb1 gibi ciddi dolaylh maliyetlere neden
olmaktadir. DSO’ye gore, depresyon ve anksiyete kiiresel
ekonomiye yilda 1 trilyon dolar {iretkenlik kayb:
getirmektedir. Kronik hastaliklar1 olan yash bireylerde
depresyon, yillik ortalama 676 dolar ek tiretkenlik kaybiyla
iliskilendirilmistir. Ayrica, hem depresyonu hem de kronik
hastaliklar1 olan yash bireylerde tiretkenlik kayb1 daha da
ytiksek olup, bu kayip yalnizca depresyonu olan bireylere
gore 1,7 kat fazladir (676 dolara kars1 394 dolar) (Neo ve
ark., 2024).
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DSO 2019 verilerine gore, kanser, 183 tlkenin
112'sinde 70 yasindan 6nce 6liim nedenleri arasinda birinci
veya ikinci sirada yer almaktadir. 23 {iilkede ise ti¢lincii
veya dordiincii siradadir (Sung ve ark., 2021). Kanser, 2020
yilinda yaklasik 10 milyon ¢liime, yani her alt1 6limden
birine neden olmustur (https://www.who.int/, 2022).
Kiiresel kanser yiikiintin 2040 yilinda 2020'ye gore %47
artisla 28,4 milyon vaka olmasi beklenmektedir (Sung ve
ark., 2021). Avrupa Birligi'nde kanser maliyetinin 2009
yilinda toplam 126 milyar Avro oldugunu tahmin
edilmistir, bunun 51 milyar Avrosu (kisi bas1 102 Avro) AB
saglik sistemleri tarafindan karsilanmistir (Luengo-
Fernandez ve ark., 2023). Brezilya, Rusya, Hindistan, Cin ve
Gtiney Afrika tilkelerinde (BRICS) kanser nedenli erken
oltimlerden kaynaklanan {tiretkenlik kayiplarini saptamak
icin yapilan calismada kanser o6ltimii ile emeklilik yasi
arasindaki tiretken yasam yillar1 belirlenmeye calisilmistir.
Ucretler icin ulusal ve uluslararasi veriler ve is giicii
istatistikleri kullanilmistir. Calisma sonucunda BRICS
tilkelerinde 2012 yilinda erken kanser oliimlerinden
kaynaklanan toplam tiretkenlik kayb1 maliyeti 46,3 milyar
dolar ¢ikmistir (Pearce ve ark., 2018).

Kronik hastaliklar, Dbireylerin egitim, gecim
kaynaklar: ve sosyal yasamini olumsuz etkilemektedir. Bu
durum, yalnizca bireylerin degil, ailelerinin ve toplumun
genel refahini da tehdit etmektedir. Kronik hastaliklarin
ekonomik etkileri sadece tedavi ve saglik hizmetlerine
yapilan harcamalarla sinirli kalmaz; dolayli maliyetler cogu
zaman dogrudan maliyetlerden ¢ok daha yiiksek
olabilmektedir. Bazi hastaliklar icin dolayli maliyetler
oldukca garpicidir (Waters & Graf, 2018):
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» Hipertansiyon: Dolayli maliyet, dogrudan maliyetin
14,7 katidir.

> Koroner Kalp Hastaligi: Dolayli maliyet, dogrudan

maliyetin 1,7 katidur.

» Prostat Kanseri: Dolayli maliyet, dogrudan maliyetin
6,8 katidir.

> Kronik Bel Agrisi: Dolayli maliyet, dogrudan

maliyetin 5,7 katidur.

» Osteoartrit: Dolayli maliyet, dogrudan maliyetin 2,5
katidur.

» Akciger Kanseri: Dolayli maliyet, dogrudan maliyetin
1,6 katidar.

Bu rakamlar, kronik hastaliklarin dolayl etkilerinin,
saglik sistemlerinin otesinde bireylerin ve toplumlarin
ekonomik ve sosyal yasaminda «ciddi sonuglar
dogurdugunu gostermektedir.

2016 yiinda ABD'de kronik hastaliklarin tedavisi
icin dogrudan saglik hizmeti maliyetleri yaklasik 1,1 trilyon
dolar olarak hesaplanmistir. Bu tutar, ABD'nin Gayri Safi
Yurtici Hasilast'nin (GSYIH) %5,8'ine denk gelmektedir.
Dogrudan saghk hizmetleri kapsaminda en yiiksek
maliyetlere neden olan hastaliklar sirasiyla diyabet (189,6
milyar dolar), Alzheimer hastalig1 (185,9 milyar dolar) ve
osteoartrit (115,5 milyar dolar) olarak belirlenmistir.
Bununla birlikte, kronik hastaliklarin dolayli maliyetleri de
dikkate alindiginda, yani kaybedilen ekonomik tiretkenlik
de hesaba katildiginda, toplam maliyetin 3,7 trilyon dolara
ulastign  goriilmektedir. Bu, ABDTin GSYIH'sinin
%19,6'sina, baska bir deyisle iilke ekonomisinin yaklasik
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beste birine karsilik gelmektedir. Bu veriler, kronik
hastaliklarin yalmizca saglik sistemi tizerinde degil, aym
zamanda ulusal ekonomik performans {izerinde de derin
etkiler yarattigini ortaya koymaktadir(Waters & Graf, 2018)
(Sekil 2, Sekil 3).

Alzheimer; 185,9 M $

Kardiyovaskiiler hastaliklar;
2943M$

Toplam
dogrudan
maliyetler

Artrit ve Bel...

1,1 Trilyon $

Diger Durumlar;...

Sekil 2. ABD'deki Kronik Hastaliklarin Toplam Dogrudan
Maliyetleri, 2016 (M $= Milyar $)

Alzheimer; 268,3 M $

Kardiyovaskiiler
hastaliklar; 1,461,3 M $

Toplam
maliyetler
3,7 Trilyon Artrit ve Bel...
$

Diger Durumlar;...

Sekil 3. ABD'de Kronik Hastaliklarin Toplam Maliyetleri,
2016 (M $ =Milyar $)
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Kronik hastaliklardan olan diyabete bagh
komplikasyonlar, sakatlik, yasam kalitesinde diistis ve
olum gibi 6nemli sonugclara yol agabilmektedir. Diyabetli
calisanlar, hastaligin etkileri nedeniyle islerini birakmak
zorunda kalmakta ya da issiz kalabilmektedirler. Bu
durum, gelir kaybina, birikimlerin azalmasma ve
bireylerde 6zgiiven kaybina neden olabilir. Isverenler icin
ise diyabet, devamsizlik, is yerinde performans duistiklugii
(iste varolmama) ve erken emeklilik gibi nedenlerle
verimlilik kaybina yol acar. Bu tiir kayiplar, isverenler
agisindan onemli bir ekonomik ytik olusturur ve is giicti
verimliligini olumsuz etkiler (Breton ve ark., 2013). 2017
yilinda ABD’de yaklasik 24,7 milyon kisiye diyabet tanisi
konmus olup, bu say1 toplam niifusun %7,6’sin1 ve yetiskin
nifusun %9,7’sini olusturmaktadir. Diyabetin ulusal
ekonomik maliyeti 2017 yilinda toplam 327 milyar dolar
olarak hesaplanmustir. Bu maliyetin 237 milyar dolar1
(%73), diyabetle dogrudan iligkili saglik harcamalari
(6rnegin  tedavi, ilaclar ve hastane masraflari)
kapsamaktadir. Geriye kalan 90 milyar dolar (%27) ise is
yerindeki devamsizlik, verimlilik kaybs, issizlik ve erken
olum gibi tretkenlik kayiplarindan kaynaklanmistir.
Diyabetin neden oldugu ytiksek tibbi maliyetlerde, diger
hastaliklarin da etkisi biiyiiktiir. Ornegin, diyabet
nedeniyle kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskili harcamalar
tahmini olarak 37,3 milyar dolar olmustur. Dolayisiyla
diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklarin tedavisi igin yapilan
harcamalar1 artirmaktadir, ¢tinkii diyabetli hastalarin tibbi
harcamalar1 genellikle daha ytiiksektir (American Diabetes
Association, 2018). 2015 yilinda diinya genelinde diyabet
nedeniyle yapilan toplam saglik harcamalar1 673 milyar
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dolar olarak tahmin edilmistir. Bu miktarm, 2040 yilina
kadar 802 milyar dolara wulasmasi beklenmektedir.
Diyabetin, kiiresel saglik harcamalarinin yaklasik %12’sini
olusturdugu belirtilmistir. Ayrica, diyabetli bir kisinin
yilik saghk harcamasi ortalama 1917 dolar olarak
hesaplanmistir (Ogurtsova ve ark., 2017).

Demans, diinya genelinde yaslilar arasinda yedinci
en yaygin 6liim nedeni olup, engellilik ve bagimliligin da
baslica sebeplerinden biridir. 2019 yi1linda demansin diinya
ekonomilerine maliyeti yaklasik 1,3 trilyon dolar olarak
hesaplanmistir. Bu maliyetin yaklasik %50’si, hastalara
gunltuk ortalama 5 saat bakim ve gozetim saglayan gayri
resmi bakicilara (aile {tiyeleri ve yakin arkadaslar gibi)
dayanmaktadir (World Health Organization, 2023a).

Onlenebilir kronik hastaliklar, Avustralya’da 6nemli
bir ekonomik ytik olusturmaktadir. 2018-2019 yillarinda,
onlenebilir risk faktorlerine bagh olarak saghk sistemi
harcamalarinin toplam 24 milyar dolar civarinda oldugu
tahmin edilmistir (https://www.aihw.gov.au, 2022). Bu
durum, onleyici saghk politikalarinin 6nemini agikca
gostermektedir.

Turkiye’de olumlerin yaklasitk %901 bulasic
olmayan kronik hastaliklardan kaynaklanmaktadir.
Kanser, diyabet, obezite, solunum yolu rahatsizliklar1 ve
kalp-damar hastaliklar1 gibi kronik hastaliklarin tilkeye
yillik maliyetinin toplam 45,1 milyar TL oldugu tahmin
edilmektedir. Niifusun %70’ine denk gelen yaklasik 38
milyon kisinin en az bir kronik hastaliga sahip oldugu
belirtilmistir. Devletin bu hastaliklar nedeniyle yaptig:
saglik harcamalarmin, engellilik 6demeleri de dahil olmak

281



Kronik Hastaliklarda Temel Yaklasimlar

tizere, toplamda 24,6 milyar TL'ye ulastigr ifade
edilmektedir. Ayrica, kronik hastaliklarin neden oldugu
erken oSlumler ve is giici kayiplar1 nedeniyle toplam
ekonomik kaybin 45,1 milyar TL oldugu ileri stirtilm{isttir.
Bu veriler, kronik hastaliklarin Tiirkiye ekonomisi ve saghk
sistemi tizerindeki bitiytik etkisini agikca ortaya
koymaktadir (https://www.saglik.gov.tr, 2018). 2012
yilinda Turkiye’de kalp yetersizliginin ekonomik maliyeti
detayl bir sekilde hesaplanmistir. Dogrudan maliyetler 59
milyon dolar, dolayli maliyetler ise 474 milyon dolar olarak
belirlenmistir. Toplam maliyet, bu iki kalemin toplamiyla
533 milyon dolara ulasmistir. Bu hesaplamalara gore, 2012
yilinda Tiirkiye’de kisi basina kalp yetersizligi maliyeti 7,14
dolar olarak tahmin edilmistir. Bu rakamlar, kalp
yetersizliginin tilke ekonomisi tizerindeki etkisini net bir
sekilde gostermektedir (Ekinci, 2023).

3. SONUC

Kronik hastaliklar ve bunlara bagli maliyetler,
diinya genelinde tiim yas gruplarinda hizla artmakta ve
toplumsal, ekonomik ve insani agidan ciddi etkiler
yaratmaktadir. Bu hastaliklar, kamu kaynaklarma biiytik
bir mali yiik getirirken, ayn1 zamanda ekonomik biiytimeyi
de yavaslatmaktadir. Yoksul ve savunmasiz kesimler bu
etkilerden daha fazla zarar gormekte ve bu durum kronik
hastaliklarin yikici boyutlarii daha da artirmaktadir.
Yiiksek gelirli tilkelerde, saglig1 tesvik eden ve farkindalik
artirict  programlar genellikle sistemli bir sekilde
uygulanmaktadir. Ancak diistik ve orta gelirli tilkelerde,
ornegin Hindistan’da, bu tir programlarmn yaygm
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olmamasi ciddi bir eksiklik olarak 6ne cikmaktadir. Bu
durum, saghgin gelistirilmesinin kronik hastaliklarin
onlenmesi ve azaltilmasindaki kritik roliinii acikca
gostermektedir (Garud ve ark., 2024; Hayes & Gillian, 2020;
World Health Organization, 2014). Yapilan tahminlere
gore, kronik hastaliklarin kiiresel maliyetlerinin 2030 y1lina
kadar 47 trilyon dolara wulasmast beklenmektedir
(https:/ /www3.weforum.org, 2011). Bu rakamlar, koruyu
saglik hizmetlerinin gticlendirilmesi, saghkli yasam
tarzinin  tesvik edilmesi, kronik hastalik yonetim
modellerinin uygulanmasi, erken teshis ve diizenli takip,
finansal tesvik ve politikalarin gelistirilmesi, saglk
hizmetlerinde teknolojinin etkin kullanimi ve toplum
temelli saglik programlarmin desteklenmesi  gibi
stratejilere  oncelik  verilmesi  gerektigini  acikca
gostermektedir. Sosyoekonomik durumu diistik gruplarin
bu hastaliklardan daha fazla etkilendigi gtz Oniine
alindiginda hem kiiresel hem de ulusal diizeyde kronik
hastaliklarin yiikiinti azaltmaya yonelik etkili politika ve
stratejiler gelistirilmesi biiyiik 6nem tasimaktadir.
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