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TEK TIRNAKLILARDA GEBELIK SURECI VE
GEBELIGIN MATERNAL KABULU

Dog. Dr. ihsan KISADERE!
Doktorant Vet. Hek. Yusuf Bilal CETINKAYA?

1. GIRIiS

Tek tirnaklilarda Ostrus siklusu, gebelik siireci ve
gebeligin anne tarafindan kabulii gibi bazi reprodiiktif siiregler,
diger evcil tiirlere gore ciddi bir takim farklilik gostermektedir.
Yine bazi 6zelliklerin tek tirnaklilar ailesindeki bireylerden esek,
at, katir gibi bireylerde de farklilik gosterdigi bilinmektedir
(Diaz-Duran, Zarco, & Boeta, 2017).

Gebelik siireci, hayatta kalma ve iireme basarisi i¢in kritik
oneme sahiptir. Embriyonun anne tarafindan taninmasi ve
korunmasi, bu siirecin temelini olusturur. Anne organizmanin,
embriyonun varhigin1 fark ederek hormonal ve fizyolojik
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diizenlemeleri baglatmasi, yalnizca eseklerde degil, tiim
memelilerde reprodiiktif basarinin belirleyici asamalarindan
biridir. Ancak tek tirnaklilar, 6zellikle de esekler, bu siiregleri
diger tiirlerden farkli bir sekilde gergeklestirir (Canisso, Panzani,
Miro, & Ellerbrock, 2019).

Bu calismanin amaci, eseklerde gebeligin anne tarafindan
taninma ve kabul mekanizmalarini derinlemesine inceleyerek bu
stirecteki Ozgiin fizyolojik ve hormonal dinamikleri ortaya
koymaktir. Ayrica, Ostriis dongiisii ve gebelik siireci gibi temel
reprodiiktif siireclerin eseklere 6zgili 6zelliklerini ele almak, tek
tirnaklilarin iireme biyolojisi ile ilgili mevcut bilgi birikimine
katki saglamay1 hedeflemektedir.

Elde edilen bilgiler, sadece esekler i¢in degil, ayni
zamanda diger tek tirnaklilar ve genel reprodiiktif biyoloji
alanindaki kavramlar i¢in de genis bir baglam sunmay1
hedeflemektedir. Bu siireclerin daha 1iyi anlasilmasi, tek
tirnaklilarin reprodiiktif performansinin optimize edilmesine ve
tirlerin korunmasina yonelik yaklasimlara onemli katkilar
saglayacaktir.

2. OSTRUS SIKLUSU

Eseklerde Ostriis dongiisii siiresi (23-27 giin), kisraklara
gore (yaklasik 21 giin) daha uzun oldugu bilinmektedir. Bunun
yaninda katirlarda ise bu siire atlar ve eseklerin arasinda degerler
gostermektedir. (22 giin). Eseklerde diostriis 15 ila 19 giin, Ostrus
ise 4 ila 10 giin arasinda degisir ve ovulasyon, Ostrusun
bitiminden bir glin 6nce gerceklesir. Katirlarda dstrus 5 ila 7 glin
stirer. Bu siireler esek 1rkina ve ¢evre kosullarina bagli olarak
degisiklik gosterebilir. [lkbahar ve yaz aylarinda dstrus, sonbahar
ve kis aylarma gore daha kisa olma egilimindedir (Diaz-Duran
vd., 2017; Henry, Figueiredo, Palhares, & Coryn, 1987).
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Progesteron konsantrasyonu, ovulasyondan sonraki giine
kadar diisiik seviyede kalir, ardindan ovulasyondan 4 ila 6 giin
sonra yavasca artar, 14 ila 16. glinlerde plato yapar ve ardindan 2
giin i¢inde tekrardan bazal seviyelere (<1 ng/mL) diismeye baslar.
Eseklerde 17B-6stradiol, erken Ostrusta 10 pg/mL’den ovulasyon
sirasinda 40 ila 60 pg/mL’ye kadar yiikselir. Follikiil stimiilan
hormon (FSH) seviyeleri dstrus dongiisii boyunca diisiik kalir ve
ovulasyondan 3 ve 9 giin sonra zirve yapar. Luteinlestirici
hormon (LH) seviyeleri ovulasyon 6ncesinde artar, ovulasyondan
2 giin sonra zirve yapar ve dongiliniin geri kalaninda bazal
seviyelere diiser (Meira, Ferreira, Papa, Tornero, & Bicudo, 1995;
Vandeplassche, Wesson, & Ginther, 1981).

Follikiiler deviasyon, ovulasyondan 8 ila 9 giin once
yaklagik 19 ila 20 mm follikiil ¢apinda meydana gelir. Cogu
esekte baskin follikiil, sapmadan ovulasyona kadar giinde 2 ila 3
mm biiyiir; ancak biiylik ciisseli Katalan eseklerinde bu biiylime
4 mm/giine kadar ulasabilir. Disi esekler ostrus dongiisii boyunca
tek bir follikiiler dalga gosterirken, katirlarda higbir follikiiler
dalga tespit edilmemistir. Ovulasyon ¢ap1 30 ila 48 mm arasinda
degisir ve viicut yapist ile follikiil ¢ap1 arasinda pozitif bir iliski
bulunur. Katirlarda ovulasyondan bir giin once follikiil cap1
ortalama 38.2 £ 2.2 mm’dir (Canisso vd., 2019; Gastal, Santos,
Henry, & Piedade, 1993; Vandeplassche vd., 1981).

Ostrus déneminde, disi esekler; baska bir disi ya da erkek
tarafindan ciftlesmeye izin verme, agiz sapirdatma, klitoral yanip
sonme, idrar yapma ve kuyruk kaldirma gibi belirtiler gosterir.
Ostrustaki disi eseklerin iirogenital salgilarmi kokladiktan sonra
Flehmen yanit1 goriilebilir. Disi esekler, ¢iftlesmeye hazir olanlart
tespit etmeye yardimci oldugu diisiiniilen, ineklere benzer sekilde
cinsel olarak aktif gruplar olustururlar. Katirlar, ag1z sapirdatma
gibi benzer Ostrus belirtileri gosterir, ancak bu daha belirsizdir.
Ovulasyona yakin, Ostrus belirtileri yogunlasir ve follikiil
bliylimeyi durdurarak diizensiz ve daha yumusak hale gelir.
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Coklu ovulasyon goriilme siklig1 irklar arasinda biiytik dlciide
degiskenlik gosterir (%0-50) (Canisso vd., 2019; Gastal vd.,
1993; Meira vd., 1995; Vandeplassche vd., 1981).

3. ESEKLERDE GEBELIK SURECI

Eseklerde gebelik siiresi 333 ila 395 giin arasinda
degismekte olup, ortalama 371 giin olarak bilinmektedir. Yapilan
bazi caligmalarda gebelik siiresinin; erkek yavru tasiyan
kisraklarda (376 giin) disi yavru tasiyanlara (371 giin) gore daha
uzun oldugu goézlemlenmistir. Ancak, dogum yili, ovulasyon ve
dogum ay1, yavru agirligi ve anne yas1 gibi faktorler eseklerde
gebelik siiresini anlamli derecede etkilememistir. Ispanyol
irklarinda ise ovulasyon ve dogum tarihinin gebelik siiresini
etkiledigi; sezonun basindaki ovulasyonlarin daha uzun gebelik
siireleri ile iliskilendirildigi bildirilmistir. Ureme sezonu
ilerledikge gebelik siiresi kisalmaktadir (Augusto Carluccio vd.,
2015; Galisteo & Perez-Marin, 2010; Miragaya, Neild, & Alonso,
2018).

Disi eseklerde plasenta, kisraklarda oldugu gibi, diffiiz
epitelyokoryal yapiya sahiptir. Yapilan Ol¢limlerde plasenta
yenidogan agirliginin yaklagik %12'si kadar bir agirliktadir.
Ancak, disi eseklerde mikrokotiledonlar kisraklardakinden daha
karmasik yapida olsa da kilo basina fetomaternal temas alani
acisindan daha az verimlidir. Uterus ve plasentanin birlesik
kalinlig1 olarak adlandirilan 6l¢iim, 6zellikle gebeligin 9. ayindan
itibaren 6nemli Olcilide artis gostermektedir. Kisraklar ve esekler
arasinda olab bu farkliliklar, eseklerdeki daha uzun gebelik
stiresinin bir gostergesi olabilmektedir (A. Carluccio vd., 2008;
Veronesi, Villani, Wilsher, Contri, & Carluccio, 2010).

Dogumun normal asamalarinin siiresi, kisraklar ve disi
esekler arasinda benzerlik gosterdigi bilinmektedir. Dogumun
birinci asamasi kisraklarda 63 dakika iken eseklerde 65 dakika,
ikinci asama atlarda 20 dakika iken eseklerde 17 dakika, tigiincii
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asama ise kisraklarda 60 dakika iken eseklerde 58 dakika
stirmektedir. Ancak, normal, olgun ve saglikli bir esek taymin
ayaga kalkmasi, ilk emzirme ve mekonyum atilimi siireleri,
kisrak taylarmma gore daha uzun siirdigi bildirilmistir (A.
Carluccio vd., 2016; Miragaya vd., 2018).

Kisraklarda da tay kizginlig1 olarak bilinen olgu eseklerde
genellikle dogumdan 5 ila 13 giin sonra gergeklesir ve irklarda
cevresel kosullardan etkilenmez. Eseklerde tay kizginligi
sirasindaki Ostriis siiresi, folikiiler gelisim ve preovulator folikiil
capt, dogumdan sonraki {igiincii Ostriiste goriilen degerlere
benzemektedir. Ancak, dogum sonrast ilk Ostriis sirasinda 14. giin
gebelik oran1 %57,1 iken li¢iincii Ostriis donemindeki %82,3’liik
orana gore anlamli derecede daha distiktiir. Bununla birlikte,
ovulasyonun dogumdan sonra 12 giinii gecen bir aralikta
gerceklesmesi durumunda gebelik oran1 %85,7’ye yiikseldigi
bilinmektedir (A. Carluccio vd., 2017; Galisteo & Perez-Marin,
2010).

4. GEBELIGIN ANNE TARAFINDAN KABULU

Gebeligin anne tarafindan kabulii, gelismekte olan
embriyonun, birincil corpus luteumun (CL) émriinii uzatmak igin
anne organizmasina varhigin sinyal gonderdigi fizyolojik bir
stirectir. Bu siireg, embriyonun hayatta kalmasi ve gelisimi i¢in
kritik 6neme sahip olan progesteronun siirekli olarak maternal
salinimi saglar (Allen, 2005; Gaivao & Stout, 2007).

Bu siire¢ atlarda diger biiyiik evcil hayvan tiirlerine gore
belirgin sekilde farklilik gosterir. Bunun yaninda tek tirnakli
familyasinin diger bir {iyesi olan eseklerde gebeligin maternal
taninmasinin, atlara benzer sekilde gerceklestigi goriilmektedir.
Ozellikle, at embriyosu, maternal kabiil dénemi boyunca belirgin
bir sekilde uzama (elongasyon) géstermeden, kiiresel ve hiicresiz
bir glikoprotein kapsiille c¢evrili halde kalir. Domuz ve
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ruminantlarda gerceklesen bu uzama, embriyonun miimkiin
oldugunca fazla endometriyum ile temas etmesini saglamak i¢in
hayati derecede 6nemli bir adaptasyondur. Ote yandan atlarda
konseptusun uterin limen boyunca siirekli olarak hareket
etmesiyle uzama gerceklesmektedir. Benzer olarak eseklerde de
konseptus; uterin liimen igerisinde 16. giine kadar hareketli
kalmakta, bu noktada yaklasik 16-29 mm ¢apindaki konseptus,
bir uterin boynuzun tabanina sabitlenmektedir. Bu hareket,
konseptus tarafindan yOnlendirilen prostanoid iiretiminin,
myometrial kasilmalari tesvik etmesiyle saglanir (Canisso vd.,
2019; Gastal vd., 1993; Stout & Allen, 2001).

Tek tirnaklilarda, konseptus gocli sadece gebelik
taninmast ve korunmasi i¢in degil, aym1 zamanda gelisimin
desteklenmesi i¢in de Onemlidir. Bu go¢, embriyonun,
koryoallantoik plasenta olusumundan 6nceki dénemde tek besin
kaynag1 olan uterin salgilar1 daha etkili sekilde almasina olanak
tanir. Koryoallantoik plasenta olusumu, atlarda gebeligin 45.
giiniine kadar belirgin sekilde baslamaz (Spencer, Burghardt,
Johnson, & Bazer, 2004).

Kisraklarda gebeligin taninmasinda erken bir yol daha
bulunur. Bu yol sadece gelismekte olan embriyolarin uterusa
gecis baslatabilmesidir. Gelismekte olan embriyo disinda kalan
dollenmemis oositler, yavas¢a dejenerasyona ugradiklari
oviduktun ampulla-isthmus kavsaginda tutulur. Oviduktun,
dollenmemis oositlerle gelisen embriyolar1 ayirt edebilme
yetenegi, yalnizca embriyolarin prostaglandin E2 (PGE2)
salgilama kapasitesine sahip olmasindan kaynaklanir.

Embriyo, gelisimin  morula  evresine  ulastig1
ovulasyondan sonraki 5. giinde bu hormonu belirgin miktarlarda
salgilamaya baglar. PGE2, ovidukt duvarindaki dairesel diiz kas
liflerini  gevseterek ampulla-isthmus sfinkterini  acar ve
embriyonun bu bolgeden gecip uterusa girmesine olanak tanir
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(Betteridge, Eaglesome, Mitchell, Flood, & Beriault, 1982; van
Niekerk & Gerneke, 1966; Weber, Freeman, Vanderwall, &
Woods, 1991).

At embriyosu, ovidukttaki yaklasik 6 gilinliik gelisim siiresinin
biiyiik bir kismimi  ampulla-isthmus kavsagma yakin
gecirmektedir. Ancak isthmus boyunca ge¢isi birka¢ saatle
stnirlidir (van Niekerk & Gerneke, 1966).

Konseptus bulunmadiginda, kisrak ovulasyondan 12-14
giin sonra endometriyum tarafindan pulsatil olarak salinan ve
luteolitik bir hormon olarak gorev yapan prostaglandin F2a
(PGF2a) nedeniyle yeniden ostrusa girer. Gevis getiren tiirlerde
endometriyal PGF20, uterus veni ve ovaryum arterinin yakin
iliskisinden kaynaklanan kars1 akim degisim sistemi araciligiyla
dogrudan transfer edilirken, kisraklarda bdyle bir anatomik
baglanti bulunmaz. Bunun yerine, PGF2a sistemik dolasimla
ovaryumlara  tagimnir.  Konseptusun  intrauterin  gogil,
endometriyumun biiyiikk bir kismiyla sik sik tekrar eden
etkilesimlerde bulunarak PGF2a sekresyonunu yeterince
baskilamak icin gereklidir (Gaivao & Stout, 2007).

Gebelik donemindeki bir kisrakta, konseptusun varligi,
oksitosin reseptorlerinin normal dongiisel artisin1 ve afinitesini
baskilar ve boylece PGF2a'nin sentez ve salgilanmasini engeller.
Ayrica, gebe kisrak endometriyumunun gii¢lii bir prostaglandin
sentez inhibitdrii (EPSI) irettigi ve bunun arasidonik asidin
PGF2a’ya doniisiimiinii engelledigi one siirtilmiistiir. Bu iki
mekanizma birlikte luteolizi onlemek i¢in calisabilirken, at
konseptusunun anneye varligini nasil bildirdigi ve bu siiregleri
nasil baslattigina dair biyokimyasal sinyaller heniiz tam olarak
tanimlanmamigtir (Sharp, Thatcher, Salute, & Fuchs, 1997,
Starbuck, Stout, Lamming, Allen, & Flint, 1998).

Gevis getirenlerde oldugu gibi, tek tirnakli konseptusunun
luteolitik karsit1 6zelliklere sahip interferon benzeri molekiiller
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tiretmedigi bilinmektedir. At konseptusunun, domuzda oldugu
gibi, ovulasyondan itibaren 6. giinden baslayarak Onemli
miktarda Ostrojen salgiladigi gozlemlenmektedir. Ancak bu
ostrojenlerin kisraklarda luteolitik karsit1 etkiler gosterdigine dair
kesin kanitlar bulunmamaktadir (Baker, Adams, & McDowell,
1991; Paulo & Tischner, 1985).

Klasik gebelik taninmasinin (primer corpus luteumun
Omriiniin uzatilmasi) tamamlanmasi, konseptus gociiniin 16-17.
giinlerde sona ermesiyle zamansal olarak iligkilidir. Sabitlenme,
konseptus capindaki siirekli artis olmasinin yaninda uterus
tonusundaki artis sonucunda gergeklesmektedir. Tonustaki bu
artis konseptusun uterin boynuzlardan birinin tabaninda sikisip
kalmasina neden olur (Gaivao & Stout, 2007; Gastal vd., 1993;
Stout & Allen, 2001).

Konseptus sabitlenme ddneminden sonra ve yaklasik
gebeligin 35. giinlinde endometriyal kaplarin olusumuna kadar
olan siiregte, uterusun oksitosin uyaranina yanit olarak PGF2a
salgilama yetenegini ge¢ de olsa kazandig1 bilinmektedir (Gaivao
& Stout, 2007; Stout & Allen, 2001).

5. SONUC

Ostriis dongiisii, gebelik siireci ve gebeligin anne
tarafindan taninmasi gibi temel stiregler, diger memelilere kiyasla
tek tirnaklilarda ciddi birtakim farkliliklar icermektedir. Ozellikle
gebeligin maternal taninmasi, ¢ok farkli bir hormonal ve
fizyolojik isleyisi barindirmaktadir. Bu siireg, embriyonun
uterusta etkin bir sekilde varligini stirdiirmesi ve annede gereken
destek mekanizmalarinin zamaninda devreye girmesi agisindan
kritik 6neme sahiptir.

Yapilan c¢alismalar, eseklerde konseptusun uterus
liimenindeki hareketliliginin gebeligin siirdiiriilebilirligi i¢in
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onemli bir mekanizma oldugunu gostermektedir. Bu hareketlilik,
maternal hormonlarin diizenlenmesi ve embriyonun saglikli
gelisimi i¢in gerekli olan uterus ortaminin hazirlanmasini
saglamaktadir. Bu 6zellikler, eseklerin reprodiiktif fizyolojisinin,
ozellikle diger tiirler arasindaki adaptasyonlar agisindan daha
kapsamli bir sekilde incelenmesi gerektigini ortaya koymaktadir.

Sonu¢ olarak, eseklerin reprodiiktif fizyolojisinin
anlagilmasina yonelik bu calisma veterinerlik alaninda degerli
katkilar ~ saglamaktadir. Elde edilen bilgiler; iireme
performansinin artirilmasi ve biyolojik mekanizmalarin daha iyi
anlasilmasina yonelik gelecekteki arastirmalar igin saglam bir
temel olusturmaktadir.
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KOLO-REKTAL KANSER VE ESEK SUTU
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1. GIRIS

Daha 6nce konu ile ilgili yapilan degerlendirmelerde,
kolorektal kanser (CRC)’in, diinya genelinde ii¢lincii en yaygin
kanser tiirii oldugu ve kanserle iligkili 6liimiin dordiincli en
yaygin nedeni oldugu ortaya konmugstur. Kolo-rektal kanser
vakalarinin ¢ogu Bati iilkelerinde tespit edilmekte olup, goriilme
siklig1 her gegen y1l artmaktadir. Kolo-rektal kansere yakalanma
olasilig1 yaklasik %4-5 olarak tespit edilmistir. Hastaligin
gelisme riski yas, kronik hastalik Oykiisii ve yasam tarzi gibi
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kisisel oOzellikler veya aliskanliklarla iliskilendirilmistir. Bu
baglamda, bagirsak mikrobiyotasinin énemli bir rolii oldugu ve
disbiyoz durumlarinin kronik bir inflamasyon mekanizmasi
yoluyla kolon karsinogenezisine etki edebildigi ortaya
konmustur. Bu ¢ok fazli siiregten sorumlu bakteriler arasinda
Fusobacterium spp, Bacteroides fragilis ve enteropatojenik
Escherichia coli sayilabilir. Kolo-rektal kanser genel olarak,
onkogenleri, tiimor baskilayict genleri ve DNA onarim
mekanizmalariyla ilgili genleri hedef alan mutasyonlar nedeniyle
meydana gelmektedir. Mutasyonun kékenine bagli olarak, kolo-
rektal karsinomlar sporadik (%70), kalitsal (%5) ve ailesel (%25)
olarak siniflandirilmaktadirlar. Bu duruma yol agan patojenik
mekanizmalar, kromozomal instabilite (CIN), mikrosatelit
instabilitesi (MSI) ve CpG ada metilasyon fenotipi (CIMP) olmak
lizere li¢ tipe ayrilmaktadir. Kolo-rektal kanser olgularinda birinci
basamak tedavi se¢imi, tiimorle iliskili o6zelliklere dayali
multimodal bir yaklasimi izlemekte ve genellikle cerrahi
rezeksiyonu takiben vaskiiler endotelyal biiylime faktoriine
(VEGF) ve epidermal biiylime reseptoriine (EGFR) karsi
monoklonal antikorlar veya proteinlerle kombine kemoterapiyi
icerir. Geleneksel kemoterapinin yani sira, tedavi etkinligini
artirmak ve yan etkileri azaltmak i¢in alternatif tedaviler (agarose
tiimor makroboncuklari, anti-inflamatuar ilaglar, probiyotikler ve
altin bazli ilaclar gibi) su anda incelenmektedir (Marmol,
Sanchez-de-Diego, Pradilla, Cerrada & Rodriguez, 2017; Chong,
2014; Zhong, Zhang, & Covasa, 2014).

Siit, dengeli su, protein, karbonhidrat, yag, vitamin ve
mineral igerigi nedeniyle bir¢ok canli icin (6zellikle yeni
doganlar) baslica besin kaynagidir (Li, Ma, Liu &Wang, 2022).
Cok cesitli hayvanlardan (inek, koyun, ke¢i, deve ve esek) elde
edilir ve diinyanin birgok yerinde insanlar tarafindan yogun bir
sekilde tiiketilir (Bertino & Papademas, 2022). Bunlardan biri de
toplam/peynir altt suyu proteini ve laktoz icerigi bakimindan
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insan siitiine (HM) en yakin siit olarak bilinen esek siitiidiir. Antik
Yunan'dan Misir'a kadar birgok medeniyette saglik ve giizellik
iksiri olarak kullanilmigtir (Bertino vd., 2022). Diisiik yag ve
kolesterol seviyeleri, buna karsin yiiksek ¢coklu doymamis yag
asidi (PUFA) ve lizozim igerigi, diger memeli siit tiplerine kiyasla
Esek siitii'nin en 6nemli ozelliklerinden bazilaridir (Martini,
Altomonte, Licitra & Salari, 2018). Yukarida belirtilen
ozelliklerin inek siitii alerjisi olan cocuklar, obezite veya diyabet
hastalar1 gibi baz1 6zel kosullarda tiiketilmesi nedeniyle Esek
slitii'ne avantaj sagladig1 ortaya konmustur (Trinchese vd., 2018).
Esek siitii bu 6zellikleri ve besin igerigi agisindan fonksiyonel bir
gida olarak nitelendirilmektedir (Vincenzetti vd., 2021). Esek
stitliniin diger faydalar1 arasinda en sik bildirilen, in vitro hayvan
modellerinde ve yasl insanlar {izerinde yapilan bir¢ok klinik
calismada gozlemlenen bagisiklik tepkilerini artirma yetenegidir
(Vita vd., 2007; Monti vd., 2012). Sicanlar lizerinde yapilan diger
calismalar, esek siitiinlin antioksidan ve detoksifiye edici enzim
aktivitelerini artirdigini gosterirken, esek siitiinden elde edilen
lizozim'in hiicre hatlarinda tiimér ¢ogalmasint dogrudan
baskiladigi da gozlemlenmistir (Mao vd., 2009). Ek olarak,
hayvan modellerinde hipo-lipidemik etkiler, viicut protein
iceriginin viicut yagma gore artisi, enerji metabolizmasinda
tyilesme ve kilo kontrolii gibi etkileri de gézlemlenmistir (Amati
vd., 2010; Lionetti vd., 2012).

2. KOLO-REKTAL KANSER VE HEMATOLOJIK
PARAMETRELER

Kolo-rektal kanser tamisinda klinik ve laboratuvar
parametrelerinin tanisal belirleyicilik degerlerini tespit etmeye
calisan arastirmacilar, 100 kolorektal ve 100 mide kanseri hasta
iizerinde yaptiklar1 caligmada, kontrol grubu (50 fonksiyonel
dispepsi veya irritabl barsak sendrom tanili hasta) ile diger kanser
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gruplar1 arasinda hematolojik degerler bakimindan istatistiksel
bir fark bulamamaigslardir (p > 0,05). Yapilan bu ¢aligmada, kolo-
rektal kansere sahip hastalarda bazi kan degerleri; hemoglobin
(HGB): 11.1 £+ 2.3 gr/dl, hematokrit (HCT) deger: %33.5 + 6.1,
ortalama alyuvar hacmi (MCV): 77.6 £ 9.0 fL, ortalama alyuvar
hemoglobini (MCH): 25.8 £ 4.0 pg, ortalama alyuvar hemoglobin
konsantrasyonu (MCHC): 30.8 + 3.2 g/dl ve sedimantasyon
(mm/saat) degerleri: 45.5 + 23.8 olarak tespit edilmistir (Kiyici
vd., 2006). Yine, Qiu ve ark (2010)’nin tedavi 6ncesi hematolojik
profil ile kolon kanserine bagli olarak meydana gelen Oliim
oranlarinin iligkisini arastirdiklar1 bir ¢alismada, kolon kanseri
hastalarindaki l6kositozis, anemi ve trombositozis oranlarinin iyi
huylu timo6r hastaliklarina oranla ¢ok yiiksek oldugu tespit
edilmistir. Ayrica yapilan arastirmada, ilerlemis tiimor
olgularinda 16kositozis, anemi, trombositozis ve diisiik histolojik
kalite ile diisiik hayatta kalma sansi1 arasinda 6nemli bir iliski
bulunmustur (Qiu, Yuan, & Luo, 2010). Demir (Fe) eksikligi
anemisi ile kolo-rektal kanser teshisindeki gecikme ve hastaligin
tedavisi  lizerindeki iliskiler —degerlendirilmistir.  Yapilan
calismada, demir eksikligi anemisinin yaglilarda hastalik dncesi
tespitinin ve degerlendirilmesinin hastaligin prognozu agisindan
onemli oldugu sonucuna varilmistir (Acher, Al-Mishlab,
Rahman, & Bates, 2003). Ceze ve ark (2011)’nin yapmis oldugu
bir baska calismada, 260 kolo-rektal kanser teshisli hasta deney
gruplarinda yer almis ve bunlarin 10’u yiiksek derecede olmak
tizere 49’unda lenfopeni tespit edilmistir. Kemoterapi sonrasinda
yapilan degerlendirmelerde daha once lenfopeni belirlenen
hastalarin iyilesme oran1 ve hayatta kalma sansi1 digerlerine oranla
daha az olarak belirlenmistir (Ceze vd., 2011). Coca ve ark
(1997)’nin  yapmis oldugu diger bir calismada, dogal Kkatil
hiicrelerin (NK) kolo-rektal kanser hastaliginin prognozundaki
Oonemi arastirllmis ve kolektomi yapilmis hastalarda TNM
(hastaligin derecesi) durumu, NK infiltrasyon orani ve lenfosit
infiltrasyonundaki artis degerlendirildiginde, TNM-3
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seviyesindeki hastalarda intra-tlimoral NK hiicre
infiltrasyonundaki artis ile hayatta kalma giictindeki artis paralel
seyretmistir. Notrofiller yangi olusumunda ve yanitinda ¢ok
Oonemli bir yere sahiptir. Notrofil/lenfosit oran1 birgok hastaligin
teshisinde ve prognozunda Onem arz etmektedir. Ayrica,
notrofil/lenfosit orani gastrointestinal ve ovaryum kanseri gibi
durumlarda da basit-ucuz ve belirleyici bir indikator olarak yer
almistir. Benzer sekilde trombosit/lenfosit oran1 da pankreas
kanserinin prognostik olarak degerlendirilmesinde potansiyel
olarak onemli bulunmustur (Coca vd., 1997). Kwon ve ark
(2012)’1 tarafindan kolo-rektal kanser teshisli hastalarda
notrofil/lenfosit ve trombosit/lenfosit oranlarmin hastaligin
prognozundaki Onemini karsilastirmak ve biyomarker olarak
kullanilabilirligini belirlemek i¢in yapilan bir calismada, ortalama
notrofil: 4.99 x 106/M1 (3.10-6.89), lenfosit: 1.88 x 106/mL
(0.73-3.03) ve trombosit sayilart: 394 x 106/mL (189-544)
olarak tespit edilmistir. Calismanin sonucunda bu iki belirtecin de
prognostik  amacgli  olarak  kullanilabilecegi ve ayrica
trombosit/lenfosit oraninin hayatta kalma oranin belirlemede tek
basina biyomarker olarak kullanilabilecegi one siiriilmiistiir
(Kwon vd., 2012). Fortes ve ark (2009)’1 tarafindan Agaricus
sylvaticus’un kolo-rektal kanser teshisli hastalarin diyetine
ilavesinin, hastanin hematolojik, immunolojik ve glisemik
durumunda nasil bir degisim meydana getirdigini tespit etmek
icin yapilan bir ¢aligmada, 6 aylik uygulamaya bagli olarak HGB,
HCT, eritrosit (RBC), MCH, MCHC MCV ve notrofil
diizeylerinde 6nemli derecede artis tespit edilmistir. Trombosit
(PLT) sayisinda ise dnemli derecede bir azalma gozlemlenmis
fakat normal referans araliginda tespit edilmistir (Fortes, Novaes,
Recova, &Melo, 2009). Karagéz ve ark (2010)’nin 221 kolo-
rektal kanser teshisli hasta ile 110 saglikli insanda PLT
insidensini karsilastirmak icin ortaya koyduklar1 bir ¢alismada,
PLT sayilar1 ortalama olarak kanser hastalari i¢in: 325.000/mm’
£+ 265.000/mm*, saglikli insanlar igin ise 267.000/mm’® =+
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67.000/mm? olarak tespit edilmistir. Bununla beraber, ortalama
trombosit hacmi (MPV) ve trombosit dagilim genisligi (PDW)
oranlar1 yakin olarak belirlenirken, prokalsitonin (Pct) degerleri
kolon kanseri hastalarda yiiksek olarak tespit edilmistir. Yine,
Jiang ve ark (2016)’1 tarafindan, 820 ileri evre lokal kolo-rektal
kanserli hastada pre-operatif kombine HGB, albiimin (ALB),
lenfosit, PLT diizeyleri ve HALP modeli [(HALP; hemoglobin
(g/L) x albumin (g/L) x lenfosit (/L) / trombosit (/L)] ile hayatta
kalma orani iligkilendirilmis ve bu iki verinin klinik prognostik
faktor olarak kanser olgularinda kullanilabilecegi tespit edilmistir
(Karagoz vd., 2010). Kozak ve ark (2015)’nin kolo-rektal kanser
teshisli hastalarda cerrahi operasyon Oncesi hematolojik
degerlerin operasyon sonras1 hayatta kalma ve iyilesme
insidensine olan etkisini ortaya koymak i¢in yaptiklar1 bir
calismada; lenfopeni, trombositozis, diismiis lenfosit/monosit ve
yiikselmis notrofil/lenfosit oranlar ile diisiik hayatta kalma orant
arasinda korrelasyonlar tespit etmislerdir (Kozak vd., 2017).

3. KOLO-REKTAL KANSER VE SITOKIiNLER

Ueda ve ark (1994)’nin kolo-rektal kanser teshisli 24
hastada, bazi serum sitokin [(interleukin-1-beta (IL-1beta),
interleukin-6 (IL-6), interleukin-8 (IL-8), timd6r nekroz faktor
alfa (TNF-a) ve granulosit-makrofaj koloni stimiile edici faktor
(GM-CSF)] seviyeleri ile hematojenik metastaz arasindaki
iligkiyi arastirdiklari bir ¢calismada, serum IL-6 ile IL-8 seviyeleri
karaciger ve akciger metastazli hastalarda onemli derecede
yiiksek bulunmustur. Bu sonuglar kolon kanseri teshisli
hastalarda metastazik prognozun belirlenmesinde serum sitokin
seviyelerinin onemini bir daha ortaya koymustur (Ueda, Shimada,
& Urakawa, 1994). Cao ve ark (1998)’1 tarafindan yapilan bir
calismada, kolo-rektal kanser tedavisinde kullanilan 5-
fluorouracil ve l6kovorinin yanisira, IL-15 ve IL-2 ¢esitli doz
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(25,100 ve 400 fig/kg) ve siirelerde ratlara uygulanmis, sonug
olarak IL-15 uygulamasi kolo-rektal kanser olusturulmus ratlarda
bu iki etken maddenin terapotik insidensini artirirken, IL-2
herhangi bir degisime sebep olmamistir (Cao, Troutt, & Rustum,
1998). Umesalma ve ark (2010)’nin 1,2 dimetilhidrazin ile kolo-
rektal kanser olusturduklari ratlarda polifenol ellajik asidin (PEA)
yangi mediyatorleri olan niikleer faktor kappa (NF-Kb),
indiiklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS), siklooksijenaz-2
(COX-2), TNF-a ve IL-6 diizeyleri iizerine etkilerini arastirmak
icin yaptiklart bir g¢alismada, yapilan immunohistokimyasal,
immunoblot ve immunuflorasan analizler PEA’nin yang1 giderici
Ozelligini ortaya koymustur. Bu o6zelligini, NF-kB nin
inhibisyonuna bagli olarak iNOS, COX-2, TNF-a ve IL-6
diizeylerinde azalma meydana getirerek gergeklestirdigi
diisiiniilmektedir (Umesalma & Sudhandiran, 2010). Yapilan
bir¢ok arastirmada, IL-1, IL-6, TNF-a ve transforming growth
factor beta (TGF-p) gibi baz1 sitokinlerin kanser olgularinda biyo-
indikator olarak kullanilabilecegi tespit edilmistir. Bunlardan en
yaygin olarak aragtirilan sitokinlerden biri olan IL-6 bircok
inflamatuar ve malignant hastalikla iligkilendirilmistir. Arastirma
sonuclarinda IL-6 sitokin seviyelerinin malignite olusmadan
indikatdr olarak kullanilabilecegi belirlenmistir (Chung & Chang,
2003). Fakat yapilan diger calismalarda, sadece IL-6 seviyesinin
hastaligin teshis ve prognozunda yeterli olmayacagi da
vurgulanmistir. Kolo-rektal kanser, IL-6 sitokin seviyeleri,
karaciger metastaz1 ve hastaligin ilerlemis formu arasinda énemli
iliskiler bulunmasina ragmen, IL-6 seviyesinin tek basina
belirleyici olduguna dair bir kanit bulunmamaktadir (Chung &
Chang, 2003). Rich ve ark (2005)’1 tarafindan, metastazik kolo-
rektal kanser hastalarinda yiikselmis serum sitokin seviyeleri ile
davranis ve serum kortizol seviyeleri normal ve 24 saatlik
dinlenme periyodlarina sahip olan hastalarla karsilastirilmistir.
Calismanin sonuglar1 degerlendirildiginde TGF-a, TNF-a ve IL-
6 seviyelerinin tedavi Oncesinde ¢ok yiiksek oldugu tespit
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edilmistir. Ayrica IL-6 seviyelerinin yiiksekligi tedavi sonrasi
sonuglar bakimindan da hayatta kalma oran1 bakimindan 6nemli
bulunmustur (Rich vd., 2005). Kolo-rektal kanserli, kanser olma
riski fazla olan ve saglikli insanlarin dolagimdaki sitokin
profilinin ortaya konulmas1 ve karsilastirilmasi i¢in yapilan diger
bir caligmada, fibroblast biiyiime faktori- II (FGF2), GM-CSF,
IL-1 beta, IL-6, makrofaj yangi proteini-l1 alfa (MIP-1a),
Trombosit kaynakli biiyiime faktoérii (PDGF-BB), TNF-a,
vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii A (VEGF-A) seviyelerinin
kolo-rektal kanserli hastalarda kontrol grubuna oranla yiiksek
oldugu tespit edilmistir. Ayrica, FGF2, IL-1 B ve MIP-la
seviyeleri de yliksek kanser riski tasiyan insanlarda kontrol
grubuna oranla daha yiiksek tespit edilmistir (Krzystek-
Korpacka, Diakowska, Kapturkiewicz, Bebenek &Gamian,
2013). Konu ile ilgili yapilan diger énemli bir ¢alismada, kolo-
rektal kanser teshisli hastalarda sitokin seviyeleri, patolojik tablo
ve notrofil/lenfosit oranlar1 degerlendirilmistir. Bu amacla IL-4,-
6, -8, -10, -12, TNF-a, GM-CSF, interferon-gamma (IFN-y) ve
VEGF seviyeleri serum, normal mukoza ve tumor dokusunda
Olclilmiistir. Calismanin sonunda IL-8, GM-CSF ve VEGF
seviyeleri timor dokusunda daha yiiksek tespit edilirken, IL-6
seviyeleri serum Orneklerinde daha yiiksek olarak belirlenmistir
(Kim vd., 2014).

Kolo-rektal kanserin erken tanisi i¢in serum sitokin
seviyelerinden faydanilabilecegi hipotezi ile 69 saglikli, 93 kolo-
rektal adenomlu ve 149 kolo-rektal kanserli hasta {izerinde
yapilan bir ¢alismada, serum IFN-y, IL-10, IL-6, IL-8, TNF-q,
MMP-2, MMP-7 ve MMP-9 seviyeleri belirlenmis ve serum
IL-8, TNF- a ve MMP-7 seviyelerinin bu hastaliklarin ayirici
tanisinda indikator olarak kullanilabilecegi rapor edilmistir
(Pengjun vd., 2013). Milasiene ve ark (2007)'nin kolo-rektal
kanser teshisli hastalarda serum TGF-f ve TNF-a sitokin
seviyelerinin kan transfiizyonuna bagli olarak nasil degistigini
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saptamak icin yaptiklar bir caligmada, operasyon dncesi TGF-f3;
10.1 £ 1.3 ng/ml, TNF-a; 20.9 + 1.7 pg/ml olan degerlerin, RBC
transfliizyonuna bagl olarak; TGF-B 15.9 + 1.7 ng/ml; TNF-a
27.0 £ 2.1 pg/ml ‘ye kadar arttig1 belirlenmistir (Milasiene,
Stratilatovas, Characiejus, Kazbariene & Norkiene, 2007).
Klampfer (2011) tarafindan yapilan bir c¢alismada, yangi,
sitokinler ve kolon kanseri olusumu iligskilendirilmis, TNF-a., IL-
6 ve IL-1P ya da transkripsiyon faktorlerinin (NF-kB ve STATSs’1
de iceren) kanser hiicrelerinin tespit ve hedef haline gelmesindeki
onemi vurgulanmistir. TNF-a antagonisti kullaniminin solid
kanserlerin 1. ve 2. evrelerinde hastalarda tolerans olusturdugu,
ayrica IL-1p antagonisti ilag kullaniminin da agir1 IL-1f liretimini
kapsayan yangisal hastaliklarda iyilesme meydana getirdigini
gozlemlenmistir (Klampfer, 2011).

4. KOLO-REKTAL KANSER VE ANTIOKSIiDAN
SISTEM

Skrzydlewska ve ark (2001)’1 tarafindan kolo-rektal
kanserli hastalarda hastaligin progresyonuna bagli olarak
antioksidan sistemin nasil etkilendiginin arastirildigi  bir
calismada, 55 kolo-rektal kanserli hastada doku superoksid
dismutaz (SOD), katalaz (CAT), glutatyon peroksidaz (GSH-Px),
glutatyon rediiktaz (GSSG-R) seviyeleri ile glutatyon (GSH),
vitamin C ve E diizeyleri hastaligin prognozu ile
iligkilendirilmistir. Ayrica lipid peroksidasyon (Lp) iiriinleri olan
malondialdehit (MDA) ve 4-hidroksinonenal (4-HNE) seviyeleri
de kanser dokusunda belirlenmistir. Calismanin sonunda, doku
orneklerinde MDA, GSH-Px ve GSSG-R seviyeleri 6nemli
derecede artarken, CAT enzim aktivitesinin Oonemli derecede
azaldig1 tespit edilmistir. Yine hastali§in prognozuna bagl olarak
GSH, vitamin C ve E diizeylerinde azalma gozlemlenirken, MDA
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ve 4-HNE seviyeleri yiikselmistir (Skrzydlewska, Stankiewicz,
Sulkowska, Sulkowski & Kasacka, 2001).

Yine, Skrzydlewska ve ark (2005)’1, kolo-rektal kanser teshisli
hastalarda Lp ve antioksidan kapasiteyi belirlemek i¢in yaptiklari
calismada; lipid peroksidasyon {iriinlerinin ve antioksidan enzim
aktivitelerinin  kanserin 1ilerleyisine bagli olarak arttig1
belirlenmistir. MDA, 4-HNE, SOD, GSH-Px ve GSSG-R enzim
seviyelerinin kontrol grubuna oranla kanserli hastalarda énemli
derecede arttig1 tespit edilmistir (Skrzydlewska vd., 2005).
Ozdemirler ve ark (1998)’nin normal ve kolo-rektal kanser
teshisli hastalardaki Lp ve GSH seviyeleri ile GSH-Px, GSH S-
transferaz (GSH-ST), SOD, c-glutamil sistein sintetaz ve c-
glutamil transpeptidaz aktivitelerini  karsilastirdiklar1 ~ bir
calismada, Lp ve GSH seviyeleri ile GSH-Px, SOD, c-glutamil
sistein sintetaz diizeylerinin yiikseldigini tespit ederken, GSH-ST
ve c-glutamil transpeptidaz aktivitelerinin kontrol ve kanser
teshisli dokuda degismedigini belirlemislerdir (Ozdemirler vd.,
1998). Chang ve ark (2008)’nin kolo-rektal kanser ve oksidatif
stres arasindaki iligkinin ortaya konmasi amaciyla yaptiklar: bir
diger calismada, serum protein karbonil ve artmis oksidasyon
protein irilinlerinin kanser teshisli hastalarda kontrol grubuna
oranla 6nemli derecede yliksek oldugu tespit edilmistir (P <0.01).
Ayrica, serum 8-Okso-2'-deoksiguanozin (8-OHdG) diizeyinin de
kontrol grubuna oranla yiiksek oldugu belirlenmistir. Bununla
beraber, serum MDA ve konjuge dienler kanser grubunda daha
diisilk seviyede bulunmustur. Antioksidan enzim aktiviteleri
(SOD, GSH-Px ve CAT) de kanser grubunda 6nemli derecede
azalmistir. Serum vitamin C ve E seviyeleri de kanser grubu ile
kontrol grubu karsilastirildiginda 6nemli derecede azalmistir
(Chang, Wang, Zhao & Pan, 2008). Upadhya ve ark (2004)’nin
kolo-rektal kanser teshisli hastalarda tedavi (kemoterapi ve
radyoterapi, 4 hafta) oncesi ve sonrasi oksidan ve antioksidan
seviyelerini karsilastirdiklar1 bir ¢calismada, RBC, GSH ve MDA
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seviyelerinin tedaviye bagli olarak 6nemli derecede azaldigini, bu
ragmen GSH-ST diizeyinin ise kolo-rektal kanserli hastalar
kontrol  grubu ile  karsilastirildiginda  degismedigini
belirlemislerdir. Bu parametreler acisindan tedavi sonrasinda
gruplar arasinda istatistiksel olarak fark bulunamamaistir (p> 0,05)
(Upadhya vd., 2004).

5. ESEK SUTUNUN HEMATOLOJIK
PARAMETRELER, ANTIOKSIDAN SiSTEM VE
SITOKINLER UZERINDEKI ETKILERI

Kisadere ve ark (2022)’nin yaptig1 bir ¢alismada, esek
sitii  Orneklerine uygulanan farkli muhafaza yontemlerinin
ratlardaki bazi hematolojik [16kositler (WBC), HGB, HCT, PLT,
RBC, ortalama korpiiskiiler hemoglobin (MCH), ortalama
alyuvar hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), ortalama alyuvar
hacmi (MCV) ve diferansiyel WBC (lenfosit, monosit, ndtrofil)
sayilari] ve biyokimyasal [(serum kreatin (CREAT), alanin
aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz ( AST), alkalin
fosfataz (ALP), trigliseritler (TG), toplam serum proteini (TP),
albiimin (ALB), globulin (GLOB), iire (UREA), kan iire azotu
(BUN), kolesterol (CHOL), glikoz ( Siganlarda GLU), kalsiyum
(Ca), fosfor (P), sodyum (Na), klor (Cl), potasyum (K) ve
ozmolarite ~ (OSM)]  parametreleri  nasil  etkiledigini
arastirmiglardir. Calisma sonunda, esek siitii Orneklerine
uygulanan farkli muhafaza yoOntemlerinin sigcanlarda bazi
hematolojik ve biyokimyasal Ozellikler iizerinde potansiyel
etkileri oldugu goriilmiistiir (Kisadere, Tavsanli & Aydin, 2022).
Trinchese ve ark (2018)’1 tarafindan insan, inek ve esek siitliniin
yangi [(IL-la, IL-10, TNF-0, monosit kemotaktik protein-1
(MCP-1), adiponektin ve leptin)], glikoz, lipid metabolizmasi,
mitokondrial 6zellikler ve iskelet kaslarininin dinamigi {izerine
olan etkilerinin karsilagtirildigi bir calismada, ratlara 4 hafta
boyunca insan (22 mL/giin), inek (21 mL/giin) ve esek siitii (48
mL/giin) uygulamalar1 yapilmistir. Calismanin sonunda, inek
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st uygulamasimin diger gruplara oranla viicut agirhigi
kazaniminda daha etkili oldugu, insan ve esek siitlinlin kontrol ve
inek siitiiyle karsilastirildiginda yangiy1 azalttigi (serum ve doku
TNF-o ve IL-1 onemli derecede azaldi), glikoz ve insiilin
direncini dengeledigi ve iskelet kaslarinda lipid birikimini
azalttig1 tespit edilmistir (Trinchese vd., 2018). Yine, Lionetti ve
ark (2012)’nin 6zel diyet uygulamasina esek siitii ilavesinin
ratlardaki etkilerini tespit etmek icin yaptiklar bir c¢alismada,
ratlara dort hafta boyunca oral olarak uygulama yapilmis ve bu
degerler inek siitli uygulamalari ile karsilastirilmistir. Caligmanin
sonunda, esek siitliinlin hipolipidemik, mitokondrial aktivitenin
(karnitin palmitoyl transferaz ve ayristirma proteini- 2)
artirilmasi, TNF-a ve Lp seviyelerinin azaltilmasi, antioksidan
(Toplam tiol) ve detoksifiye enzim (GSH-ST) aktivitelerinde ise
artma ile kendini goéstermistir (Lionetti vd., 2012). Li ve ark
(2017)’1 esek siitliniin besinsel igerigini ve antioksidan etkisini
arastirmislar, esek siitlinlin insan siitii ile yakin besinsel icerige
sahip (6zellikle laktoz), yag oraninin insan ve inek siitiinden daha
az, toz haline getirilen ya da ¢ig olarak tiiketilen esek siitliniin
esansiyel aminoasit, yag asidi ve taurin bakimindan zengin, diisiik
yag - kolesterole sahip ve onemli bir antioksidan (siiperoksid
radikallerini, hidroksil radikallerini ve DPPH radikallerini
azaltma Ozelligi ile total antioksidan kapasitesi) 6zellige sahip
oldugunu tespit etmislerdir (Li, Liu & Guo, 2017). Bununla
beraber, Trinchese ve ark (2015)’1 erkek Wistar ratlarinda insan,
esek, ve inek siitiinii enerji metabolizmasi, yangisal tepkime ve
gut mikrobiotast yoniinden karsilastirmis, insan ve esek siitii
uygulanan gruplarda diger gruplara oranla mitokondrial
aktivitede artma, mitokondrial enerji veriminde ve yangisal
sinyallerde (TNF-a, IL-1 ve lipopolisakkarit) azalma, antioksidan
seviyelerinde (Toplam tiol) ve detoksifiye edici enzim (GSH-ST,
NADH  quinon  oksirediiktaz)  aktivitelerinde  artma
gbézlemlemislerdir (Trinchese vd., 2015). Vannucci ve ark
(2008)’nin kolo-rektal kanserli ratlarda farkli bagirsak igeriginin
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(Mikroptan arindirilmis ve normal) immun sistem {izerindeki
etkilerini arastirdiklar1 bir ¢alismanin sonucunda, ayni sekilde
kolon kanseri olusumu i¢in indiiklenmis rat gruplarindan
mikroptan arindirilmis olanlarda daha az ve kiigiik capta kanser
olusumu goézlemlenmis, ayrica perifer kandaki dogal katil (NK),
dogal katil T (NK-T), sitotoksik T lenfosit (CTL), B lenfosit hiicre
ve sitotoksisitesi normal floraya sahip olanlara oranla 6nemli
derecede yiiksek bulunmustur (Vannucci vd., 2008). Mao ve ark
(2009)’nin esek siitii icerisindeki aktif komponentlerin, insan
akciger kanseri hiicreleri olan A549 iizerindeki anti-proliferatif ve
anti-tiimoral etkilerini tespit etmek icin yaptiklari bir ¢alismada,
fraksiyon 4 olarak kabul edilen ve molekiil agirlig1 10 k daltonun
iizerinde olan kompanentlerin timor hiicrelerinin
baskilanmasinda ¢ok etkili olduklar1 tespit edilmistir. Ayrica IL-
2, IFN- vy, IL-6, TNF-a, IL-1p seviyelerini de 6nemli derecede
yiikseltmistir. Yapilan ¢alismada in-vitro sartlarda esek siitliniin
direk tiimor hiicresinin proliferasyonunu baskilamasinin yaninda,
lenfosit ve makrofaj aktivasyonunu artirarak tiimor hiicresinin
yok edilmesinde indirek bir 6zellik kattig1 da diisiiniilmektedir
(Mao vd., 2009).

Tafaro ve ark (2007)’1 tarafindan esek siitlinlin
aterosiklerozun Onlenmesindeki O6nemini ve immiinolojik
Ozelliklerinin belirlenmesi amaciyla in vitro olarak hiicre
kiiltiirlinde yaptiklar1 bir baska c¢alismada, laktasyonun farkli
donemlerinden elde edilen esek siitii ve kolostrumun yapisal
ozellikleri belirlenmis ve esek siitlinlin IL-12, IL-1 ve IL-10 ve
TNF-o salinimini artirdigi fakat kolostrumun bdyle bir 6zellik
tasimadigi belirlenmistir (Tafaro vd., 2007). Amati ve ark
(2010)’n1n esek ve kegi siitiiniin immiinolojik olarak insanlardaki
etkilerini tespit etmek icin yaptiklar1 diger dnemli bir ¢alismada,
14 yagh denege (72-97 yas) siitler 200 mL/giin dozunda bir ay
boyunca tatbik edilmis ve sonu¢ olarak, IL-12 salinimi tespit
edilememis fakat IL-10, IL-1B ve TNF-a c¢ok az miktarlarda
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belirlenmistir. Ayrica, IL-8 seviyesi esek siitli uygulamasina bagl
olarak artarken, bazi sitokin (IL-6-8-10-12, TNF-a) seviyeleri
keci siitii uygulamasina bagli olarak dnemli derecede azalmistir
(Amati vd., 2010). Yine, Simos ve ark (2011)’1 inek, ke¢i ve esek
siitlerini  antioksidan ve pihtilasma Onleyici  Ozellikleri
bakimindan karsilastirmis, sonug olarak in vitro ¢alismalarda (0.6
L / giin dozunda, 40 giin) en yiiksek antioksidan kapasiteyi keci
(Prisca breed) siitiinde tespit etmistir. In- vitro ¢alismalarda, esek
stitinde antioksidan kapasite ve pihtilasmasi Onleyici 6zellik
diger tiirlere oranla daha az tespit edilmistir (Simos vd., 2011).

6. SONUC

Sonug¢ olarak, kolo-rektal kanser olgularinda hastaliin
prognozuna bagl olarak degisen hematolojik parametreler, anti-
oksidan aktivite ve sitokin seviyeleri degerlendirildiginde, esek
sitlinlin yukarida bahsedilen temel Ozellikleri (Antioksidan,
immunmodiilatér vb. gibi) gbéz Oniine alinarak, bahsi gegen
hastalik acisindan ileride yapilacak bilimsel caligmalara konu
olabilecegi diisliniilmektedir. Hastalig1 6nleme ya da yatigtirma
amaciyla kullanilan probiyotik uygulamalarina alternatif bir
koruma ydntemi olabilir.
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