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VETERINER HEKIiMLiK BAGLAMINDA HALK
SAGLIGI ETIiGi

SULE SANAL!

Giris
Veteriner hekimlik meslegi, hayvanlarin saghgiyla birlikte
toplum sagligini koruma misyonunun yaninda &zellikle zoonotik
hastaliklarin erken tanisi, bildirim yiikiimliligii, salgin hastalik
yonetimi ve kamu yararina miidahalelerde etik smirlarin
gozetilmesini de igermektedir. Halk saglig1 etigi ise yalnizca insanlar
arasindaki dayanmigsmayi degil, ekosistemde birlikte yasadigimiz
hayvanlar1 da kapsayan daha genis bir etik sorumlulugu beraberinde
getirmektedir. Bu nedenle toplum sagligin1 koruyan her miidahale,
insan-olmayan canlilarin refahin1 da dikkate alan biitlinciil bir
yaklagimini da ifade etmektedir (Rock & Degeling, 2015). Veteriner
hekimin zoonoz bir salginda karantina uygulamalar1 veya toplu itlaf
gibi kararlar almas1 gerektiginde hayvan refahi ile toplum saglig
arasindaki etik denge, mesleki yarginin merkezine yerlesmektedir.
Veteriner hekimler zoonoz salgin sirasinda karantina veya toplu itlaf
(culling) gibi kararlar alirken hayvan refahi ile toplum sagligi
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arasindaki dengeyi bulma arayisindadirlar. S6z konusu mesleki
yargl, insan ve hayvan sagliginin ¢evre ile birbirine bagl oldugunu
kabul edilerek “Tek Saglik” (One Health) paradigmasi ¢ergevesinde
yeniden degerlendirilmektedir (Degeling & ark., 2016).

Halk saglig1 etiginden bahsedildiginde yalnizca bireylerin
0zerkligini korunmasi degil toplumun genel saghginin da énemli
oldugunu kabul eden etik bir g¢ercevedir. Bu kavram, veteriner
hekimlik alaninda insan, hayvan ve ¢evre saglig1 arasindaki iliskiyi
temel almaktadir. Glinlimiizde “Tek Saghk” yaklasimi, veteriner
hekimlerin halk sagligindaki roliinii hayvan hastaliklarinin
kontroliiyle sinirli olmaktan ¢ikarip, gida giivenligi, antimikrobiyal
direngle miicadele, zoonozlarin  Onlenmesi ve ¢evresel
strdiirilebilirlik gibi genis bir etik sorumluluk alanina tasimaktadir
(WHO, 2022). Veteriner halk saghg etigi, yalnizca kriz
donemleriyle simirli degildir. Gida iiretimi zincirinde veteriner
hekimlerin aldig1 her karar, tiiketici gilivenligi, ¢evre sagligi ve
ekonomik adalet acisindan etik bir boyut tasimaktadir. BMJ Medical
Humanities’te  yayimlanan ¢alisma, antimikrobiyal direng
baglaminda endiistriyel hayvancilik uygulamalarinin, yogun
antibiyotik kullaniminin ve insan-hayvan-gevre etkilesimlerinin
birbirinden ayrilmaz oldugunu vurgulayarak, bu ikilemlerin
veteriner hekimlik pratiginde halk sagligi etigini siirekli olarak
giindemde tuttugunu belirtmektedir. (Sariola & Butcher 2022).

Bu kitap boliimii, veteriner hekimligi baglaminda halk
saglig1 etigini disiplinleraras1 bir perspektiften ele alarak hem
mesleki hem de toplumsal diizeyde karsilasilan etik sorunlari
veteriner hekimlerin halk saglig1 igindeki rollerini yalnizca teknik bir
sorumluluk olarak degil, ayn1 zamanda etik ve sosyal bir gbrev
olarak tartismay1 amaglamaktadir.



Temel Kavramlar ve Etik Teorileri

Halk saghigi etigi, bireysel oOzerklik ile toplum yarar
arasindaki dengeye odaklanmaktadir. Klasik tip etigi cogunlukla
bireysel hasta—hekim iligskisine odaklanirken, halk sagligi etigi
toplumsal 6lgekte kararlarin dogrulugunu sorgular (Childress ve
ark., 2002; Kass, 2001; Upshur, 2002). Veteriner hekimlik
baglaminda ise bu sorgulama yalnizca insan toplumu ile smirh
olmayip; hayvan, ¢evre ve ekosistemi de igine alarak etik
degerlendirme siirecinde degerlendirir (Capps, 2022).

Veteriner hekimler, kararlarinda yalnizca ‘“hayvanin
iyiligi”ni degil, ayn1 zamanda toplum sagligina etkisi, ekonomik
strdiirilebilirlik ve ¢evresel sonuglar iizerinden de degerlendirmek
durumundadir. Bu durum, deontolojik etik (gorev temelli), faydaci
etik (sonu¢ temelli) ve erdem etigi (karakter temelli) gibi
yaklagimlarin birlikte degerlendirilmesini gerektirir (Rollin, 2006,
Degeling et al.,2015, Tannenbaum, 1995 ). Rollin (2006), veteriner
hekimlerin etik karar alma siireclerinin yalnizca hayvan refahina
yonelik bir degerlendirme ile siirli olamayacagini; ayni zamanda
insan saghigi, ekonomik cikarlar, cevresel etkiler ve toplumsal
beklentiler gibi ¢cok yonlii sorumluluklar igerdigini vurgulamaktadir.
Veteriner hekimlik etigi, faydaci, deontolojik ve erdem etigi
yaklagimlarinin birlikte ele alinmasi gereken karmasik bir alan olup,
her bir karar farkli paydaslarin ¢ikarlarinin  dengelenmesini
gerektirir. Ornegin bir salginda toplu asilama programinin zorunlu
hale getirilmesi faydaci etik acisindan toplum yararina goriintirken,
bireysel 6zerklik ve hayvan sahibinin rizasi yoniinden deontolojik
acgidan tartismali olabilir.

Halk saglig etigi, bu tiir karmasik durumlarda adil dagilim,
zarar vermeme, yarar saglama ve katilim hakki gibi ilkeleri 6n plana
cikarir (Childress ve ark., 2002). Veteriner hekimler, 6zellikle
zoonoz kontrolli, gida giivenligi ve antimikrobiyal direng
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yonetiminde bu ilkeleri uygulamakla yiikiimliidiir. Ancak bu
ilkelerin pratikte nasil dengelenecegi, c¢ofgu zaman deger
catigsmalarini da beraberinde getirir.

Son yillarda bu tartismalar, “One Health Ethics” (Tek Saglik
Etigi) olarak adlandirilan daha biitiinciil bir ¢ergevede yeniden ele
alimmaktadir. Bu etik yaklasim, insan, hayvan ve ¢evre arasindaki
iligkilerin sadece biyolojik bir baglilik degil, karsilikl1 etik, sosyal ve
ekolojik sonuglar doguran bagimhiliklar icerdigini vurgular
(Degeling, ve ark 2015). Boylece klasik insan-merkezli etik
modellerin sinirlar1 agilarak saglik ve iyilik hali, tiirler aras1 adalet,
ekolojik bitiinliik ve sistemsel sorumluluk ilkeleri {izerinden
yeniden tanimlanir (Rock & Degeling, 2015). Tek saglik etigindeki
bu anlayis, halk sagligi etiginin toplumsal fayda perspektifi ile
cevresel etigin igeriginde bulunan ekosistem temelli duyarliligi bir
araya getirir. Capps (2022), One Health etigini “ajans” temelli bir
yaklagim ile tiirler aras1 esitlik ve dogayla birligi fikrini savunur.
Hayvan Saglig1 ve Refahi (Ajans Teorisi): Tek Saglik etigi, ajans
(agency) kavramina dayanarak, rasyonel ajansin dogaya yonelik
ahlaki baglantilarimizi, gezegenin saghginda ortak sakinler
(coinhabitants) olarak sahip oldugumuz esitlik¢i ¢ikarlar acisindan
temellendirmesi gerektigini savunur. Ajans teorisi, insan dis1
hayvanlarin da karsilastirilabilir zihinsel durumlara sahip olmasi
durumunda, haklar agisindan esit olarak degerlendirilmesi
gerektigini One siiren tiirler arast haklar i¢in 1limli bir gerekge sunar.
Bu durumda da hayvan sagligina yonelik tutumlarda esit bir ahlaki
degerlendirme gerekmektedir (Capps, 2022). S6z konusu biitiinciil
gorliis veteriner hekimin etik karar verme siireglerini meslek
simnirlarindan ¢ikartarak halk saglhigi ve ¢evre politikalaryla i¢ ice
geemis olarak karsimiza gelir. Boylece veteriner hekimligi etigi
yalnizca kurallara uymakla degil; belirsizlik, risk ve deger
catigmalar1 igeren durumlarda deger temelli, seffaf ve giivene dayali
bir mesleki erdemdir.



Halk Saghg Etiginin Prensipleri

Halk saglig1 etigi 100 yildan fazla bir siire 6nce, bireylerin
degil, niifusun sagligini iyilestirmek amaciyla gelistirilmis bir
disiplin olarak ortaya c¢ikmistir. Ancak, niifus odakli olmasi
nedeniyle, kapsami ve faaliyetlerinin etik a¢idan sorunlu bir sekilde
bireysel 6zgiirliikleri ihlal edip etmedigi konusunda siirekli olarak
ikilemlerle kars1 karsiya kalmistir (Kass, 2001).

Halk saghig1 etigi, tibbi etikle paylastigi ozerklik, zarar
vermeme, yarar saglama ve adalet gibi temel ilkelere dayanmakla
birlikte, bu ilkelerin niifus diizeyinde uygulanmasi1 farkli etik
gerilimleri beraberinde getirir. Ornegin Abbasi ve arkadaslarinin
(2018) sistematik incelemesi, halk saglig1 politikalarinin bireysel
ozerklikten ¢ok kolektif yararin artirilmasina odaklandigini ve bu
nedenle adalet ile fayda/zarar dengesinin merkezi hale geldigini
ortaya koymustur. Toplum diizeyinde uygulanan miidahalelerde
bireysel ozgiirliikler ile kamu yarar1 arasinda kurulmasi gereken bu
hassas denge, Diinya Saglik Orgiitii’niin etik ¢er¢evesinde de acik
bigimde vurgulanir (WHO, 2017). Benzer sekilde MacKay (2018),
halk saglig1 etiginde fayda/zarar degerlendirmesinin yalnizca klinik
sonugclarla sinirl olmadigini; sosyal esitsizlikler, kaynak dagilimi ve
toplumun uzun doénemli refahin1 da icerecek sekilde genisledigini
belirtir. Etik karar verme siireclerinde bu ilkelerin nasil isledigini
Page’in (2012) Analitik Hiyerarsi Siireci (AHP) metodunu
kullanarak yiiriittiigii calisma 6nemli bir Ornektir. Bu caligma,
bireylerin tibbi etik ilkeler (6zerklik, zarar vermeme, yarar saglama
ve adalet dahil) i¢in soyut tercihlerini nicel olarak 6l¢iilebildigini
gostermektedir. Calisma, bireylerin en ¢ok deger verdiklerini
belirttikleri s6z konusu ilkelerin Onemlerini (6rnegin, zarar
vermemenin en énemli ilke olmasi), ilkelerin ¢atistig1 spesifik etik
senaryolardaki kararlar1 veya niyetleri tahmin etmede hic¢bir 6ngorii
saglamadig1 gorlilmiistiir. Bu bulgular, uygulayicilarin kararlarini

soyut ilkelere dayandirmaktan ziyade, duruma gore karar aldiklarini
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diisiindiirmektedir. Bu durum, etik karar verme siireclerinin, yalnizca
klinik ilkelerinin toplumsal boyuta genisletilmesinden ibaret
olmadigini; aksine, adalet, kolektif sorumluluk ve hesap verebilirlik
gibi normlar temelinde yeniden tanimlanan, ¢ok katmanli bir etik
alan1 olarak ele alinmasi gerektigini vurgulayan halk saghigi etigi
literatiirii ile iligkili oldugu seklinde yorumlanabilir.

Veteriner Hekimligi ile Halk Saghgi Etiginin Kesisim Noktalari

Son yillarda veteriner hekimligi etigi ile halk saghg: etigi,
“Tek Saglik” yaklasiminin gliclenmesiyle giderek daha fazla ortak
bir zeminde bulusmaktadir. Bu iki alan hem hayvanlarin bireysel
refahi1 hem de toplum sagligimi etkileyen kararlarin etik
temellendirilmesinde, biyomedikal ve sosyo-ekolojik diizeyde
biitiinciil yaklasim icindedir. Tiirkiye’de ve diinyadaki giincel
caligmalar, veteriner hekimligin halk sagligindaki konumunun
teknik bir katki olmanin Gtesine gecerek, adalet, 6zerklik, yarar—
zarar dengesi ve kurumsal sorumluluk gibi temel etik ilkelerle i¢ ige
gectigini gostermektedir.

Oncelikle zoonotik hastaliklar, gida giivenligi ve
antimikrobiyal diren¢ gibi konular, veteriner hekimleri dogrudan
halk saglig: risk yonetiminin merkezine yerlestirmektedir Yilmaz ve
Hatipoglu’nun (2023). Tek Saglik ¢cergevesinde veteriner hekimlerin
yalnizca klinik uygulamalarda degil, salgin yonetiminden ¢evresel
risk degerlendirmesine kadar genis bir yelpazede etik sorumluluk
tasidig1 belirtilmistir (Yilmaz ve Hatipoglu, 2023). Benzer sekilde
Sireli ve Filazi (2019), antimikrobiyal direncin hayvan—insan—¢evre
etkilesimindeki kritik konumuna dikkat ¢ekerek, veteriner hekimlik
etiginin halk sagligin1 dogrudan etkileyen bir boyuta sahip oldugunu
vurgulamaktadir.

Uluslararas1 literatiirde hayvan-insan-¢evre etkilesimi
“karsilikli bagimlilik” (interdependence) kavramiyla
aciklanmaktadir. Veteriner hekimligi etiginde hayvan refah,
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ekolojik biitiinliik ve toplum sagligi arasinda etik bir denge
kurulabilmesi i¢in Tek Saglik yaklagiminin yeniden yorumlanmasi
gerektigi savunulmaktadir (Nieuwland ve Meijboom, 2019).
Rodriguez (2024) ise zoonozlarin yonetiminde mesleki kararlarin
yaninda etik adaletin ve tilirler aras1 sorumlulugun da goézetilmesi
gerektigini, bunun da hem veteriner hekimlik hem halk saglig1 etigi
icin ortak bir zemin olusturdugunu ifade etmektedir.

Diinyada, giderek artan ¢evresel tahribat, iklim degisikligi ve
habitat kayb1 da veteriner hekimligi etigi ile halk sagligi etigini
yakinlastiran ¢agdas sorunlar arasinda yer alir. Babaoglu’nun (2023)
veteriner halk sagligi ve ¢evre analizinde g¢evresel bozulma hem
hayvan hastaliklarinin dagilimini hem de insan saglinda risk
olusturmaktadir. Veteriner hekimlerin ¢evre sagligina yonelik
sorumluluklar1 ayni1 zamanda halk sagligi etigi sorumlulugu
olmaktadir.

Veteriner hekimligi etigi ile halk sagligi etigi arasindaki
kesisim, yalnizca mesleki ortakliklarla sinirli olmamakla birlikte
biitlinciil biyoetik doniistimii belirlemektedir. Bu doniisiim, Tek
Saglik perspektifinin sundugu ¢ok bilesenli etik yapinin hem
bilimsel karar siire¢lerinde hem de politika gelistirme siireglerinde
merkezi hale gelmesini gerektirir. Uluslararas1 literatlir ve
Tiirkiye’deki giincel yaymlar degerlendirildiginde, veteriner
hekimliginin geleceginin halk saglig1 etiginin ayrilmaz bir pargasi
oldugu agikca goriilmektedir.

Zoonotik Hastaliklar ve Etik Sorumluluklar

Halk sagliginin en karmasik sorunlarindan biri olan zoonotik
hastaliklar hem hayvan hem de insan popiilasyonlarini
etkilemektedir. Veteriner hekimlik agisindan bu hastaliklar, mesleki
bir miicadele ile etik sorumlulugun en somut bi¢imlerinden biri
olarak karsimiza ¢ikar. Ciinkii bireysel hayvan sagligi, toplum
giivenligi, ekonomik ¢ikarlar ve ¢evresel siirdiiriilebilirlik agisindan
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zoonozlar siirekli bir deger ¢atismasi olarak karsimiza gelmektedir
(WHO, 2022).

Veteriner hekim, zoonotik bir hastalik siiphesiyle
karsilastiginda birden fazla etik ve toplumsal yiikiimliiliikkle yiiz yiize
gelmektedir. Hayvanin tedavi hakkini gozetmek, hayvan sahibinin
ozerkligine saygi gostermek, toplum sagligini korumak ve hastaligin
yayllmasmi Onlemek veteriner hekimleri karsilastigi  etik
sorunlardandir (Horefti, 2023). Bu yiikiimliilikler ¢ogu zaman
birbiriyle ¢atisabilir. Veteriner hekim, kuduz veya tiiberkiiloz gibi
bildirimi zorunlu hastaliklarda, hayvan sahibinin rizasi olmaksizin
zorunlu olarak miidahalede bulunabilir (Rodriguez, 2024). Bu tiir
durumlarda etik olarak, bireysel haklar1 ihlal etmeden kamu yararini
koruyabilmenin sinirlarinin ¢izilmelidir (Nieuwland & Meijboom,
2019). Ayrica, pandemi deneyimi ve koronaviriis gibi zoonozlar,
veteriner hekimlerin mesleki sorumluluklarinin yaninda toplum
sagligin1 giivence altina alma, salginlar1 6nleme ve gevresel riskleri
azaltma ylikiimliiligiinii vurgulamaktadir (Onmaz & Ekinci, 2020).
Bu baglamda veteriner hekimlik, bireysel hayvan bakimi ile halk
saglig etigi arasinda hassas bir denge kurmay1 gerektiren karmasik
bir mesleki alan haline gelmektedir (Van Herten & Bovenkerk,
2021).

Van Herten ve Bovenkerk (2021) gore;

1. Ahlaki Ikilemler ve Deger Catismalari

» Tek Saglik stratejisi, halk saglig1 yararlarini, hayvanlarin ve
cevrenin saglik ¢ikarlarina kars1 dengelememizi gerektirmektedir.

e Zoonotik hastalik  kontroliinde ihtiyat ilkesinin
(precautionary principle) sinirsiz kullanimi, ahlaki ikilemlere yol
acabilir.
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» Zoonotik hastalik kontroliindeki karar alma siiregleri,
hayvan refahi, halk sagligi veya ekonomi gibi degerler arasinda
deger ¢atismalarina neden olabilir.

2. Kamu Yararinin Hayvan Sagligina Zarar Vermesi

Veteriner hekimler, kamu sagligimi1 korumak ig¢in alinan
onlemlerin, bireysel hayvan saglhigin1 veya refahini dogrudan
olumsuz etkiledigi durumlarla sik sik karsilasir:

* Halk sagligin1 korumaya yonelik zoonotik hastalik kontrol
onlemleri, hayvanlarin saglig1 ve refahi {izerinde olumsuz etkilere
sahip olabilir.

* Bu Onlemlere o6rnek olarak, saglikli hayvanlarin itlaf
edilmesi, serbest dolasan kanatlilarin yilin belirli aylarinda
hapsedilmesi (bu durum, hayvan refahini ciddi sekilde etkileyebilir)
veya nakliye yasaklarinin uygulanmasi gosterilebilir.

+ Antimikrobiyal direncle miicadele amaciyla hayvan
yetistiriciliginde  antibiyotik  kullaniminin  kisitlanmas1  gibi
politikalar, bir kamu saghigi tehdidine karsi onlem alinmasim
saglarken, veteriner hekimler ve ciftgiler ayn1 zamanda hayvanlar
icin es zamanli saglik ve refah riskleri konusunda uyarida
bulunmaktadir. Cilinkii bu kisitlamalar hayvanlarin yetersiz tibbi
tedavi almasina, dolayisiyla hastalik ve Oliim oranlarinin
ylikselmesine neden olabilir.

3. Dengeyi Kurma Zorunlulugu

Bu catigmalar nedeniyle Tek Saglik perspektifin de halk
sagligini korumaya yonelik Onlemlerin hayvanlara veya cevreye
zarar verip vermediginin sorgulanmas1 gerektigini belirtilmektedir.
Zira Tek Saglik, biyolojik gorevlerin 6tesinde, etik olarak tiim
canlilarin ve ekosistemin refahini gozetmeyi gerektirir. Genellikle bu
tiir risk yonetimlerinde, siyasi ve ekonomik degerlendirmeler baskin
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olmakta ve hayvanlarin ¢ikarlar1 arka planda kalmaktadir. Bu durum,
veteriner hekimligi mesleginin, bireysel hayvan refahini savunma
gorevi ile daha genis toplumsal ylkiimliliikleri merkeze
yerlestirmektedir.

Zoonotik hastalik yonetiminde seffaflik ve giiven de etik bir
zorunluluk olarak karsimiza c¢ikar. IThbari mecburi hastalik
bildirimleri, kamu yetkilileriyle bilgi paylasimi ile toplumun
bilgilendirilmesi sirasinda dogruluk, zamanlama ve risk iletisimi
konular1, veteriner hekimlerin etik hesap verebilirligi ile dogrudan
etkilenir. Ozellikle kitlesel hayvan oliimlerinde veya karantina
uygulamalarinda toplumla iletisimin sekli etik krizin yonetilmesinde
belirleyici rol oynamaktadir (Degeling ve ark., 2016).

Zoonotik hastaliklar, veteriner hekimlikte halk sagligi
etiginin “siav alan1” gibidir. Burada etik kararlar yalnizca bilimsel
bilgiye degil, ayn1 zamanda adalet, seffaflik, sorumluluk ve
dayanisma degerlerine dayanmalidir. Ciinkii zoonozlarla miicadele,
bir hastalik kontrolii meselesi oldugu kadar, insan, hayvan ve toplum
arasindaki etik iliskinin yeniden tanimlanmasidir.

Gida Giivenligi ve Etikteki Ikilemler

Gida giivenligi, veteriner hekimlik mesleginin halk sagligiyla
kesistigi en somut alanlardan biridir. Hayvansal gidalarin
iiretiminden tliketime kadar uzanan zincirde veteriner hekimler hem
gidanin hijyenik giivenligini hem de {iretim siireclerinin etik
standartlara uygunlugunu gézetmekle yiikiimliidiir. Ancak bu siireg,
cogu zaman teknik bir denetimden ¢ok, etik bir denge arayisi haline
gelir. Hayvan refahi, ¢evresel siirdiiriilebilirlik, ekonomik ¢ikarlar ve
tiiketici beklentileri arasinda hassas bir sinir vardir (Van Herten, &
Meijboom, 2019).

Endiistriyel hayvanciligin yayginlagsmasiyla birlikte gida
tiretiminde verimlilik dncelikli hale gelmesi ile hem hayvan refahi
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hem de gida giivenligi agisindan yeni etik sorunlari beraberinde
ortaya cikmistir. Yogun fretim sistemlerinde antibiyotiklerin
bliylime faktorii olarak kullanilmasi antimikrobiyal direng
olusumunu hizlandirarak insan ve hayvan saglig: icin ciddi tehdit
olusturmaktadir (Van Boeckel ve ark., 2015, WHO, 2017). Bu
durum, ¢evresel kirliligin artmasi, patojen yayiliminin kolaylasmasi
ve zoonotik hastalik riskinin artmasina neden olan etkenler
arasindadir (Gilbert ve ark., 2021). Dolayisiyla endiistriyel liretimin
gida gilivenligi zincirine getirdigi etik yiik, mesleki bir denetim
sorunu ile birlikte halk saglig1, cevre sagligi ve hayvan refahi ilkeleri
arasinda kurulmasi gereken karmasik bir iligki olarak goriilmektedir.
Veteriner hekim, bu kosullarda hastalik kontroliiniin yan1 sira etik
gida zinciri yonetimini de dikkate almak durumundadir.

Bir diger etik gerilim alani, tliketici hakki ve risk konusudur.
Halk saglig: etigi, toplumun bilgilendirilmis se¢im yapma hakkini
temel alir. Ancak gida sektoriindeki ekonomik ve politik baskilar
seffaf bilgi paylasimin da zorluklara neden olabilmektedir (Hamlyn,
2019, Schéfter ve ark., 2023). Veteriner hekimler, bu noktada
tilkketiciye kars etik bir sorumluluk tagir iiretim siireclerindeki olasi
riskleri, pestisit kalintilarini, antimikrobiyal direng tehditlerini
acikca dile getirmek, yalnizca mesleki degil, toplumsal bir gorevdir.

Gida giivenliginde etik sorumluluklar, yalnizca tiiketiciyle
siirli degildir. Kiigiik 6lgekli tireticilerin ekonomik olarak ayakta
kalabilmesi, hayvanciligin siirdiiriilebilir bi¢imde ytiriitiilmesi ve
kiiresel Olcekte gida adaletinin saglanmasi da veteriner etiginin
kapsamina girer (FAO, 2013). Bu noktada veteriner hekim, hem
iretici hem tiiketici arasindaki etik dengeyi gbzeten, toplumun
giivenine dayali bir araci rol iistlenir.

Antimikrobiyal Direncin (AMR) Etik ve Politika Boyutu

Antimikrobiyal direng (AMR), ¢cagimizin en biiytik kiiresel
halk saghig tehditlerinden biridir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO),
—-15--



antimikrobiyal direncin yalnizca insan tibbinin degil, veteriner
hekimligin de temel etik sorumluluk alanlarindan biri haline
geldigini belirtmektedir (WHO, 2021). Ciinkii veteriner hekimlikte
antibiyotik  kullanimi, dogrudan hayvan sagligin1i  korumayi
hedeflese de, yanlis veya asir1 kullanim toplum sagligini tehdit eden
direngli patojenlerin gelisimine yol agabilir. Veteriner hekimler, bu
nedenle yalnizca “tedavi edici” degil, aym1 zamanda toplumsal
sorumluluk tasiyan etik aktorler olarak konumlanir. Bir yandan
bireysel bir hayvani tedavi ederken, diger yandan gelecekteki toplum
sagligi i¢in direngli mikroorganizmalarin yayilmasini Onleme
yukimliiliigii altindadirlar (Cartelet, 2021). Bu ikilem, veteriner
pratiginde sikca karsilasilan “Kisa vadeli bireysel fayda mi, yoksa
uzun vadeli toplumsal yarar mi?” seklinde bir etik ¢atigma alani
olusturur. Etik a¢idan bakildiginda, bu durum adalet ve sorumluluk
ilkelerinin yeniden yorumlanmasii gerektirir. Antimikrobiyal
kullanimda “6nleyici receteleme” ya da “biiyiime destekleyici
kullanim” gibi uygulamalar, ekonomik kaygilarla mesrulastirilsa da
uzun vadede halk sagligi etigine aykir1 diismektedir (Hernando-
Amado ve ark., 2020). Veteriner hekim, bu noktada yalnizca yasa
veya yonetmeliklerle degil, kendi etik muhakemesiyle de hareket
etmelidir.

Politika diizeyinde ise, antimikrobiyal direngle miicadele
One Health yaklagimimin merkezindedir. Hayvan, insan ve g¢evre
sagligin1 bir biitiin olarak ele alan bu cerceve, antibiyotiklerin
sorumlu kullanimin1 sadece klinik bir konu olmaktan ¢ikarip, etik bir
yonetisim meselesi haline getirmistir (Kahn, 2017). Bu baglamda
veteriner hekimlerin receteleme kararlari, bilimsel oldugu kadar
politik ve etik sonucglar1 da dogurur. Bu durumda antimikrobiyal
direncle miicadele, veteriner hekimlikte etik olarak en goriiniir
smavidir. Bu miicadele, yalnizca ilaglarin rasyonel kullanimini degil,
ayn1 zamanda gelecek nesillere kars1 etik bir borcu temsil eder.
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Ciinkii bugiin verilen her antibiyotik, yarmin mikrobiyal
ekosistemini sekillendirecektir.

As1 Kampanyalari, Zorunlu Uygulamalar ve Riza

Asilama, halk saghginin en etkili araglarindan biridir.
Zoonotik hastaliklarin 6nlenmesinde ve hayvan popiilasyonlarinin
saglikli olmasinda, veteriner hekimlerin yiriittiigii asilama
kampanyalar1 kritik oneme sahiptir. Ancak bu uygulamalar, etik
acidan her zaman basit bir “dogru” veya “yanlis” ikilemine
indirgenemez. Ciinkii asilama programlari, bireysel 6zerklik, kamu
yarari, aydinlatilmis onam ve devletin miidahale sinirlar1 gibi temel
etik konularla dogrudan iliskilidir. Devletler ve ilgili kurumlar), halk
sagligin1 ve refahin1 koruma ylikiimliiliigiindedir. Asilama, siirii
bagisikligi ile salginlarin Onlenmesi kamu ¢ikarma hizmet
etmektedir. Ancak bu kamu g¢ikari, bireylerin haklarina saygi
duyulmast gerektigi ilkesi catisabilir (Kahn, 2017). Veteriner
hekimler, 6zellikle zoonotik risk tagiyan hastaliklarin kontroliinde
(6rnegin kuduz, sap, bruselloz gibi) toplu asilama programlari
uygularken, hayvan sahiplerinin rizasin1 almakla kamu sagligini
korumak arasinda bir denge kurmak zorundadir. Bu durumda
aydinlatilmis onam ilkesi ile zarar vermeme ve toplum yarari ilkeleri
siklikla kars1 karsiya gelir. Zorunlu asilama (hayvan veya insan)
karar1, ancak bu gerekcelendirme kosullar1 yerine getirildiginde etik
olarak mesru kabul edilir. Bu, kamu saglig1 otoritelerinin (ve
veteriner hekimlerin) toplumun refahin1 giivence altina alma etik
gerekliligi ile bireysel Ozerkligi destekleme arasindaki dengeyi
saglamasina yardimcit olur (Amin ve ark., 2012). Rizanin
almamadig1 durumlarda (6rnegin acil salgin tehditlerinde) veteriner
hekim, halk saglig1 etiginin temel ilkesi olan “en az kisitlayici
miidahale” yaklagimini benimsemelidir.

Zorunlu asilama programlari, sadece bireysel riza degil,
giiven ve iletisim etigi agisindan da Onem tasir. Halk sagligi
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politikalarinda seffaf olmayan karar siiregleri veya ekonomik
cikarlarla c¢elisen uygulamalar, toplumun asilara olan giivenini
zedeler. Bu nedenle veteriner hekimlerin, yalnizca teknik bilgi
saglayicist degil, ayn1 zamanda giiven insa eden etik aktorler olarak
davranmalar gerekir (Degeling ve ark. 2015).

Veri, Gozetim ve Mahremiyet

Halk saghigi, etkili bir veri toplama ve analiz sistemine
dayanir. Veteriner hekimlikte bu siire¢, zoonotik hastaliklarin erken
tanisi, salginlarin onlenmesi ve risk haritalarinin olusturulmasi
acisindan kritik 6neme sahiptir. Ancak, her tiirlii veri toplama
faaliyeti etik smnirlar icinde yiiriitiilmelidir. Veri etigi, yalnizca
bilginin giivenli bi¢cimde toplanmasini degil, ayni zamanda
mahremiyetin korunmasini, seffafligi ve adil kullanim ilkelerini de
kapsar (Floridi & Taddeo, 2016).

Veteriner halk sagligi baglaminda veri gozetimi, siklikla
ciftliklerde, kesimhanelerde, laboratuvarlarda ve toplum temelli
hastalik bildirim sistemlerinde gergeklesir. Bu sistemler sayesinde
kuduz, salmonella, kus gribi veya COVID-19 benzeri zoonotik
tehditler erken saptanabilir. Bu gozetim faaliyetleri sirasinda hayvan
sahiplerinin, ¢iftcilerin ve hatta veteriner hekimlerin kisisel verileri
islenmektedir. Bu noktada, hangi verilerin paylasildigi, kimlerin bu
verilere erisebildigi ve kamu yarar1 gerekcesiyle hangi mahremiyet
siirlart agilabilir oldugu gibi etik sorunlar kaginilmaz hale gelir
(Garett & Young, 2022).

Etik acidan, “en az miidahaleci gozetim ilkesi” kabul goren
yaklagimdir. Bu ilke, toplumun korunmasi i¢in gerekli bilgilerin
toplanmasin1 kabul eder, ancak bunu en az veriyle ve en fazla gizlilik
korumasiyla yapmay1 zorunlu kilar. Yani 6nce daha hafif, daha az
sinirlayict  onlemler denenmeli; ancak gerekliyse ve etkinlik
kanitlanirsa daha miidahaleci 6nlemler giindeme alinmalidir (WHO,
2017). Veteriner hekim, veri toplayicidan ¢ok, etik veri yoneticisi
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konumundadir: Bilginin dogrulugunu, amacina uygunlugunu ve
giivenligini saglamakla yiikiimliidiir (Stérk, ve ark. 2006).

Veri paylasiminda etik denge bilgilerin kamuya agiklanmasi,
bazi durumlarda salgin kontroliinii hizlandirabilir; ancak bu,
paydaslarin rizas1 olmadan yapildiginda, mesleki gizlilik ve gliven
iliskisini zedeleyebilir. Bu nedenle, veteriner hekimlerin yalnizca
“veri aktaricilar1” degil, ayn1 zamanda mahremiyetin etik bekgileri
olmalar1 gerekir.

Politika Onerileri, Arastirma Oncelikleri ve Uygulama Rehberi
Niteliginde Kisa Maddeler

Geleneksel beseri halk sagligi hedeflerini ilerletirken
bireysel 6zgiirliikleri en {iist diizeye ¢ikarmak ve sosyal adaleti i¢in,
halk saglig1 uygulamalar1 morbiditeyi veya mortaliteyi azaltmalidir.
Yapilacak olan programlarda veriler, morbiditeyi veya mortaliteyi
azaltacagini dogrulamali, programin yiikleri belirlenmeli ve en aza
indirilerek adil olarak uygulanmali ve zaman zaman onceden var
olan sosyal adaletsizlikleri en aza indirmelidir. Bununla birlikte
hangi yiiklerin toplum i¢in kabul edilebilir oldugunu belirlemek i¢in
adil prosediirler kullanilmalidir. Veteriner halk sagligi uygulamalari,
yalnizca bilimsel ve teknik siireglerle degil, ayn1 zamanda kiiltiirel
degerler, inang sistemleri ve toplumsal dinamiklerle de sekillenir.
Halk saglig1 etigi, bu nedenle yalnizca “dogru olani yapmak™ degil,
“dogruyu dogru sekilde yapmak” meselesidir. Kiiltiirel duyarlilik,
saglik politikalarinin kabul edilebilirligi ve etkinligi agisindan
vazgecilmezdir (Kass, 2001).

Veteriner Halk Saghginda Kriz Etigi ve Dayamkhhk

Kriz donemleri Ornegin salginlar, dogal afetler, gida
giivenligi tehditleri veya ekonomik ¢okiisler yalnizca teknik
miidahaleleri degil, ayn1 zamanda etik karar alma siireclerini de
derinden etkiler. Veteriner halk sagligi, bu tiir durumlarda hem insan
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hem hayvan refahim1 korumakla yiikiimlii oldugu igin, etik
ikilemlerin en yogun yasandigi alanlardan biridir. Kriz anlarinda
temel sorun, hizli hareket etme gerekliligi ile etik diistinme
zorunlulugu arasindaki gerilimdir. Bir yandan zaman baskisi altinda
karar alinir, diger yandan bu kararlarin toplum, ¢evre ve gelecek
iizerindeki etkileri dikkate almmalidir. Ormnegin biiyiikbas
hayvanlarda salgin bir hastalik tespit edildiginde, genis capl itlaf
kararlar1 kisa siirede alinabilir. Ancak bu tiir uygulamalar, hayvan
refahi, miilkiyet hakki ve psikososyal etkiler bakimindan ciddi etik
tartigmalar yaratir (Mort ve ark., 2008). Kriz etigi, klasik etik
ilkelerin kriz baglaminda yeniden yorumlanmasini gerektirir. “Zarar
vermeme”, ‘“adalet” ve “toplum yarar1” gibi ilkeler, normal
kosullarda belirginken, kriz durumlarinda ¢atigma haline gelebilir.
Bu noktada veteriner hekimler, yalnizca biyogiivenlik 6nlemlerini
degil, ayn1 zamanda etik hesap verebilirligi de gbzetmek zorundadir.
Ozetle, kriz etigi, veteriner hekimlerin hizli kararlar alma
zorunlulugu ile temel etik ilkelerin karmasik ve catisan dogasi
arasinda denge kurmasini gerektirir. Boylece meslegin dogasinda
bulunan ahlaki sikintiy1 artirdig1 sdylenebilir. Veteriner halk sagligi
miidahaleleri sirasinda klasik etik ilkelerin (zarar vermeme, adalet,
toplum yarar1) ¢atisma haline gelmesi ve yeniden yorumlanmasini
gerektirmesi, ahlaki sikinti (moral distress) teorisinin temelini
olusturur. (Dickson, 2023).

Kriz donemlerinde etik dayanikliligin  gelistirilmesi,
veteriner hekimlik mesleginin stirdiiriilebilirligi agisindan ¢ok kritik
oneme sahiptir. Dayaniklilik, yalnizca stresle basa ¢ikmak degil,
aynt zamanda etik tutarliligit koruyabilme kapasitesidir.  Bu
baglamda, etik karar destek sistemlerinin, meslek orgiitlerinin
rehberlerinin  ve interdisipliner dayanisma aglarinin  O6nemi
artmaktadir (Rushton, 2017).
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Sonuc¢

Veteriner hekimlik, yalnizca hayvan sagligin1 korumakla
kalmaz; ayn1 zamanda insan saghigi, cevre gilivenligi ve toplumsal
refahin da bir pargasidir. Bu ¢ok katmanli sorumluluk, veteriner
hekimleri halk saghiginin en onemli etik aktorlerinden biri haline
getirir. Halk saglig etigi, bu baglamda yalnizca bir normlar biitiini
degil, ayn1 zamanda karar alma siireglerinde rehberlik eden dinamik
bir diistinme bigimidir

Veteriner halk sagliginda etik sorunlar, ¢ogu zaman bilgi
eksikliginden degil, degerlerin ¢atismasindan dogar. Bireysel hak ve
toplum yarari, ekonomik zorunluluk ve hayvan refahi, bilimsel
ilerleme ve kiiltiirel duyarlilik arasinda denge kurmak gerekir. Bu
denge, sabit bir formiile dayanmaz; baglama, zamana ve paydaslara
gore degisken olup yeniden yorumlanir.

Etik agidan gii¢lii bir veteriner halk saglhigi yaklasimi, ii¢
temel ilkeyi merkeze almalidir. Toplumun tiim kesimlerine, 6zellikle
de kirilgan gruplara yonelik adil saglik hizmeti sunmak i¢in adalet
ve esitlik, Hayvan sahiplerinin, toplumun ve bireylerin bilgiye dayali
karar verme haklarin1 korumak i¢in saygi ve 6zerklik ve bireysel
cikarlarin oOtesinde, ortak iyiye yonelik kararlar almak icinse
toplumsal sorumluluk olarak belirtilebilir.

Ayrica, modern halk saglig etiginde seffaflik, dayaniklilik ve
giiven kavramlar1 giderek 6nem kazanmistir. Veteriner hekimler, bu
degerlere dayali karar alma siiregleriyle, yalnizca kriz anlarinda
degil, glinliik uygulamalarda da etik liderlik sergilerler.

Veteriner hekimin Tek Saglik baglamindaki etik karar siireci,
bir kopriiniin insasina benzer. Faydaci etik, kopriiniin nihai sonucuna
(toplum sagligi, zonozlarin 6nlenmesi), Deontolojik etik, kopriiyii
insa ederken uyulmasi gereken gorevlere (hayvan refahina saygi,
ekonomik adaletsizlik yaratmama) odaklanir. Son olarak, erdem
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etigi ise kopriiyii insa eden miihendisin (veteriner hekimin)
belirsizlik anlarinda bile en iyi karar1 verebilmesi i¢in sahip olmasi
gereken saglam profesyonel degerler ve karakter {izerine kuruludur.
Veteriner hekimlerin kararlarinda faydaci (sonug) ve deontolojik
(gorev) prensipleri erdem (degerler) ile dengeleme ihtiyaci, Tek
Saglik Analitik Cercevesi ve ilkeler ile Degerler Beyani (Statement
of Principles and Values) ihtiyacinin temelini olusturur.

Sonug olarak, veteriner halk saglig1 etigi, soyut bir felsefi
tartisgma degil; toplumun sagligi, hayvan refahi ve c¢evresel
stirdiiriilebilirlik arasindaki hassas dengeyi koruma pratigidir. Bu
alanin basarisi, yalnizca teknik bilgiye degil, ayn1 zamanda etik
sezgi, empati ve insanlik bilincine de baghdir. Etik, bu anlamda
veteriner hekimlikte sadece bir cergeve olarak degil meslegin
vicdani olarak degerlendirilmelidir. Ayn1 zaman da, veteriner halk
saglig1 etiginde kiiltiirel duyarlilik ve toplum katilimi, yalnizca saygi
gostermek degil, ayn1 zamanda etik davranisin 6n kosuludur.
Toplumsal degerleri dikkate alan uygulamalar, hem daha adil hem
de daha siirdiiriilebilir bir halk sagligi anlayisina yonelmektedir.
Ayrica, kriz kosullar1 veteriner halk sagliginda etigin smandig
mecralardir. Bu donemlerde etik davranis dayanikligi hem bireysel
hem kurumsal diizeyde dikkatle korunmalidir. Kriz etigi, yalnizca
“zor zamanlarda dogru karar vermek” degil, ayn1 zamanda degerleri
koruyarak yeniden insa edebilme sanatidir. Gida giivenligi, yalnizca
“mikrobiyolojik risklerin azaltilmas1” degil, ayni zamanda adil,
stirdiiriilebilir ve etik bir gida sisteminin ingast sorunsalidir.
Veteriner hekimler bu sistemin vicdani konumundadir onlarin
kararlar1 yalnizca iiretim verimini degil, toplumun giivenini ve halk
saghiginin biitiinliigliinii belirler. Halk saghigi etiginde veri ve
gbzetim, yalnizca teknik bir zorunluluk degil, derin bir etik
sorumluluk alanidir. Veteriner hekimlik, bu alanda hem bilimsel hem
de etik liderlik tistlenerek toplumun giivenini pekistirir.
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KALP SAGLIGI VE BESLENME

GOKNUR TERZIi GULEL?

OKAN GULEL?

Giris
Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), gelismis ve gelismekte
olan iilkelerde 6nemli bir halk sagligi sorunu olup diinya genelinde
Olim nedenlerinin 6nemli bir nedenini olusturmaktadir. Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore, 2022 yilinda yaklasik 19,8
milyon kisi KVH'lar nedeniyle hayatin1 kaybetmistir. Bu rakamin
tim Oliim nedenlerinin %32’sini olusturmaktadir. Bu oliimlerin
%85'inin kalp krizi ve felgten kaynaklandigr bildirilmistir (WHO,
2021). Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) 2024 yili verilerine gore
ise dolasim sistemi hastaliklar1 kaynakli 6liimler tiim 6liim nedenleri
icinde %?36,0 ile ilk sirada yer almaktadir. Dolasim sistemi
hastaliklarina bagli 6liimlerin %42,9’unun iskemik kalp hastaliklari,

%23,9’unun diger kalp hastaliklari, %18,3"liniin serebro-vaskiiler
hastaliklardan kaynaklandig1 bildirilmistir (TUIK, 2025).
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3 Prof. Dr. Ondokuz Mayis Universitesi, Tip Fakiiltesi, Kardiyoloji Anabilim Dals,
Samsun, 0000-0002-7932-6227
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Kardiyovaskiiler hastaliklar, sadece bireylerin yasam
kalitesini olumsuz etkilemekle kalmayip ayni zamanda saglik
sistemlerine 6nemli ekonomik yiik getirmektedir. Avrupa Birligi’nde
(AB) bu hastaliklarin 2021 yilinda maliyeti yaklasik 155 milyar
Euro olarak hesaplanmistir. Bu rakam AB’deki toplam saglik
harcamalarinin yaklasik %11’in1 olusturmaktadir. Ayrica is giicii
kayiplar1 ve bakim yiikii nedeniyle meydana gelen iiretkenlik kayb1
da toplam maliyetin 6nemli bir boliimiinii olusturmaktadir (Luengo-
Fernandez & ark., 2023).

Kardiyovaskiiler hastaliklardan korunmak ve saglikli bir
yasam siirdiirmek, doymus yag, trans yag ve sodyum aliminin
sinirlandirilmast ile sebze, meyve, tam tahil ve yagsiz protein
kaynaklarindan ~ zengin  dengeli bir beslenme planinin
benimsenmesini gerektirir. Diizenli fiziksel aktivite ve orta diizeyde
egzersiz, kalp ve damar sagliginin korunmasina katki saglar. Tiitlin
kullanimindan kacinmak ve alkol tiiketimini sinirlamak,
kardiyovaskiiler hastaliklarin onlenmesinde kritik 6neme sahiptir.
Ayrica yeterli uyku ve etkin stres yonetimi kalp saglig1 lizerinde
olumlu etkiler yaratmaktadir. Yiiksek tansiyon, yiiksek kolesterol
veya diyabet gibi risk faktorlerine sahip bireylerde diizenli takip ve
uygun medikal tedavi, hastalik yiikiiniin azaltilmasi agisindan
gereklidir (Netala & ark., 2024).

Kardiyovaskiiler Hastahiklar

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), kalp ve kan damarlarini
etkileyen, dolasim sistemiyle iligkili hastaliklarin genel adidir. Bu
hastalik grubu; koroner kalp hastaligi (kalp kasini besleyen kan
damarlarinin hastaligi), serebral damar hastalig1 (beyni besleyen kan
damarlarinin hastalig1), periferik arter hastaligi (kol ve bacaklari
besleyen kan damarlarinin hastalig1), romatizmal kalp hastalig
(streptokok bakterilerinin neden oldugu romatizmal atesten
kaynaklanan kalp kas1 ve kalp kapake¢iklarindaki hasar), dogustan
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sekillenen kalp hastaligi, derin ven trombozu ve pulmoner emboli
(bacak damarlarindaki kan pihtilarinin yerinden kopup kalbe ve
akcigerlere gitmesi sonucu olusur) gibi ¢ok sayida klinik tabloyu
kapsar (Olvera Lopez & ark., 2023; WHO, 2021).

Kardiyovaskiiler hastaliklar, sagliksiz beslenme (asir1
sodyum ve islenmis gida alimi, ilave sekerler, sagliksiz yaglar, diistik
meyve ve sebze tiiketimi, diisiik tam tahill, lifli gida alimi, diisiik
oranlarda balik ve kuruyemis alimi), yiiksek tansiyon, yiiksek
kolesterol, egzersiz eksikligi, asir1 kilo, obezite, stres, alkol ve sigara
aliskanligryla iliskilidir (WHF, 2023).

Son yillarda artan kardiyovaskiiler hastaliklarin onlenmesi
halk sagliginin 6ncelikli hedeflerinden biri haline gelmistir. Bilimsel
kanitlar, saglikli beslenmenin kardiyovaskiiler hastaliklarin
onlenmesinde 6nemli bir faktor oldugunu gostermistir (Casas & ark.,
2018).  Ozellikle Akdeniz diyeti (MedDiet) kardiyovaskiiler
hastaliklarin morbidite ve mortalitesinin azalmasiyla yakindan
iligkilidir. Akdeniz diyeti; sebze, meyve, baklagiller, kuruyemis ve
tam tahilli gidalarin yiiksek oranda alimi, yag olarak zeytinyaginin
birincil tiikketimi, kirmizi et ve diger et iriinlerinin daha az oranda
tiketimi ile karakterizedir (Richardson & ark., 2022). Bir¢ok kalp
hastaliginda inflamatuar sitokinler arteriyel plak bolgesinde
makrofajlarin  ve wvaskiiler diiz kas hiicrelerinin aktivitesini
artirmakta; bu durum plagin yirtilmaya karsi savunmasiz hale
gelmesine yol agmaktadir (Mayr & ark., 2018). Akdeniz diyetinin
anti-inflamatuar etkinligi ile kalp damar hastaliginda etkili oldugu
digtintilmektedir (Mayr & ark., 2018).

Beslenmenin Kardiyovaskiiler Saghktaki Rolii

Beslenme, kardiyovaskiiler hastaliklarin dnlenmesinde temel
belirleyici faktorlerden biridir. Beslenme aligkanliklari, kan basinci,
glukoz-insiilin ~ dengesi,  lipoprotein  diizeyleri,  adiposit
metabolizmasi, inflamasyon ve endotel saglig1 gibi kardiyovaskiiler
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saglikla iligkili biyolojik siirecleri dogrudan etkilemektedir
(Mozaffarian, 2016).

Yiiksek doymus yag, trans yag, rafine karbonhidrat ve ilave
seker tiiketimi, ateroskleroz gelisimini hizlandirarak KVH riskini
artirmaktadir (Mensink, 2016; Wang & ark., 2016). Buna karsilik,
tekli ve ¢oklu doymamis yag asitleri ile lif, vitamin, mineral ve
antioksidan agisindan zengin sebze, meyve, tam tahil, baklagil ve
balik tiiketiminin artirilmasi, koroner kalp hastalig1 ve inme riskinde
anlamli azalmalara neden olmaktadir (Estruch & ark., 2018).

Akdeniz diyeti ve DASH diyeti kardiyovaskiiler hastalik
riskinin azaltilmasinda en ¢ok arastirilan beslenme modelleridir.
Akdeniz diyeti, zeytinyagi, sebze, meyve, tam tahil, baklagil ve balik
tikketimini Onerirken, kirmizi et tikketimini sinirlanmaktadir. DASH
diyeti ise diisiik sodyum alimini temel alarak sebze, meyve ve diisiik
yagli siit driinleri agirhkli  bir  beslenme  yaklagimini
benimsemektedir. Her iki diyet modeli de kan basinci, LDL
kolesterol ve inflamasyon belirtecleri iizerinde olumlu etkiler
gostermekte ve kardiyovaskiiler sagligin  korunmasina katki
saglamaktadir (Rees & ark., 2019; Sacks & ark., 2001).

Buna karsin Bati tipi diyet; islenmis ve paketli gidalar,
kirmiz1 et, islenmis et lriinleri, rafine tahillar, sekerli icecekler ve
tatlilar, kizartmalar, doymus ve trans yaglar ile yiiksek yaglh siit
iirlinlerini yogun olarak igerirken, sebze, meyve, tam tahil, baklagil
ve balik agisindan yetersizdir. Bu beslenme bi¢imi kardiyovaskiiler
hastaliklarla (KVH) iligkili risk faktorlerini artirmaktadir. Prospektif
kohort caligmalari, Bat1 tipi diyetin aterojenik lipid profili, insiilin
direnci, kronik inflamasyon ve endotel disfonksiyonu gibi
mekanizmalar araciligiyla KVH riskini artirdigini gostermektedir
(Clemente-Suarez & ark., 2023; Fung & ark., 2008; 2009).
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Omega-3 yag asitleri

Omega-3 yag asitleri, viicut tarafindan {iretilemeyen
disaridan besinlerle alinmasi gereken, insan sagliginin korumasti i¢in
gerekli ¢oklu uzun zincirli doymamis yag asitleri (PUFA)’dir. En
onemli omega-3 yag asitleri icinde alfa-linolenik asit (ALA),
eikosapentaenoik asit (EPA) ve dokosaheksaenoik asit (DHA) yer
almaktadir (Mori, 2017). Omega-3 yag asitleri baglica hayvansal ve
bitkisel kaynaklarda bulunur. Bitkisel kaynaklar (keten tohumu,
ceviz, chia tohumu ve diger yenilebilir tohumlar) ALA agisindan;
hayvansal kaynaklar (somon, uskumru, sardalya gibi 6zellikle yagh
baliklar ve balik yagi) ise EPA ve DHA yoniinden zengindir
(Saidaiah & ark., 2024).

Gilinlimiizde omega-3 yag asitleri, kardiyovaskiiler
hastaliklar, norolojik bozukluklar, iltihapli rahatsizliklar, metabolik
sorunlar ve g6z sagligi iizerindeki terapotik etkileri ile dikkat
cekmektedir (Saidaiah & ark., 2024). Bu yag asitleri, 6zellikle kalp
ve beyin saghii i¢in kritik dneme sahiptir. Inflamasyonu azaltarak
kardiyovaskiiler hastalik riskini disiiriir, kan lipid profillerini
tyilestirir ve damar fonksiyonlarini diizenler. Ayrica trigliserid
diizeylerini diisiiricii etkisiyle kalp hastaliklarinin 6nlenmesine
katkida bulunur (Calder, 2012; Kris-Etherton & ark., 2002).

Omega-3 yag asitlerinin ateroskleroz ve periferik arter
hastaliklarinda etkili oldugu bildirilmistir. EPA ve DHA'nin plak
stabilitesini iyilestirdigi, endotel aktivasyonunu azalttig1, vaskiiler
gecirgenligi iyilestirdigi ve boylelikle kardiyovaskiiler olay riskini
azalttigr bildirilmistir (Dawczynski & ark., 2010). Omega-3 yag
asitleri kardiyovaskiiler hastalik riskini; trigliseritleri diisiirme, hiicre
membran stabilizasyonu, antitrombotik, anti-inflamatuar ve
antiaritmik etkiler gibi ¢esitli mekanizmalar ile gergeklestirmektedir
(Khan & ark., 2021; Mason & ark., 2020). Ayrica EPA ve DHA’nin
akut miyokard enfarktiisiinden sonra tekrarlayan koroner arter
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olaylar1 ve ani kardiyak Olim riskinin azaltmada etkili oldugu
bildirilmistir. Bu etkinlikleri anti-inflamatuar 6zellige sahip
olmalar1, oksidatif streste rol oynamalar1 ve gen ekspresyonundaki
degisiklikler yoluyla gergeklestirmektedir (Swanson & ark., 2012).

Antioksidanlar

Antioksidanlar, serbest radikaller ve reaktif oksijen tiirlerinin
(ROS) neden oldugu oksidatif hasar1 ndtralize eden ve biyolojik
yapilarin zarar gérmesini 6nleyen bilesiklerdir (Halliwell, 1996). Bu
maddeler ya viicut tarafindan dogal olarak sentezlenir (endojen
antioksidanlar) ya da disaridan gidalar yoluyla alinirlar (eksojen
antioksidanlar) (Lobo & ark., 2010). Endojen antioksidanlar
arasinda siiperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz ve katalaz gibi
enzimler; eksojen antioksidanlar arasinda ise C vitamini, E vitamini,
beta-karoten, selenyum, c¢inko, polifenoller ve flavonoidler gibi
bilesikler yer almaktadir (Violi & Cangemi, 2005).

Oksidatif stres, hiicrelerde serbest radikal iiretiminin artmasi
ya da antioksidan savunma sistemlerinin yetersizligi sonucu ortaya
cikan ve ¢esitli kronik hastaliklarin gelisiminde rol oynayan énemli
bir mekanizmadir. Oksidatif stres, organizmada reaktif oksijen
tiirleri (ROS) gibi serbest radikallerin {iretiminin artmasi ve bunlarin
ozellikle damar endoteli diizeyinde birikerek endotelyal
disfonksiyona yol a¢gmakta ve bu durum aterosklerozun temel
patofizyolojik siirecini baglatmaktadir. Hiicresel diizeyde dengenin
bozulmasiyla olusan bu siire¢ DNA, protein ve lipit yapilarinda
hasara yol acarak birgok kronik hastaligin gelisiminde rol
oynamaktadir (Halliwell, 1996; Violi & Cangemi, 2005).

Oksidatif stresin kardiyovaskiiler hastaliklarla dogrudan
iliskili oldugu bir¢ok ¢aligmada ortaya konmustur. Kardiyomiyopati,
koroner arter hastalifi ve ateroskleroz gibi hastaliklarda reaktif
oksijen tiirlerinin a1 iretimi, mitokondriyal fonksiyon
bozukluklarina yol agarak kalp kasi hiicrelerinde hasara ve hiicre
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Oliimiine neden olmaktadir (Chistiakov & ark., 2018; Yang & ark.,
2022). Bunun yani sira oksidatif hasar, inflamatuar siirecleri
tetikleyerek damar sertligi ve endotel fonksiyon bozukluklarinin
ilerlemesini hizlandirmaktadir (Chen & Zweier, 2014; Madamanchi
& Runge, 2007).

Antioksidan savunmanin zayif oldugu bireylerde oksidatif
stres dlizeylerinin daha yiikksek oldugu ve bu durumun
kardiyovaskiiler hastalik riskini artirdig1 gosterilmistir (Lobo & ark.,
2010). Bu nedenle, antioksidan yoniinden zengin bir beslenme
modeli, oksidatif hasari azaltarak kalp sagliginin korunmasinda
onemli bir rol oynamaktadir. Antioksidanlar 6zellikle taze meyve ve
sebzeler, tam tahillar, baklagiller, kuruyemisler, zeytinyagi, yesil ¢cay
ve kirmizi sarap gibi bitkisel agirlikli besinlerde bol miktarda
bulunur (Middleton & ark., 2000). Ornegin C vitamini narenciye,
cilek, brokoli ve kivi gibi besinlerde yiiksek diizeyde bulunur. E
vitamini ise ay¢i¢ek yagi, badem, findik ve 1spanakta bulunur (Lobo
& ark., 2010). Polifenoller acgisindan zengin gidalar arasinda ise
iizlim, yaban mersini, kakao ve yesil ¢ay one cikar (Middleton &
ark., 2000). Bu dogal bilesikler yalnizca serbest radikallerin zararl
etkilerini engellemekle kalmaz, aym1 zamanda anti-inflamatuar
etkileri sayesinde kalp-damar sistemi iizerinde koruyucu bir etki
olustururlar (Violi & Cangemi, 2005).

Yapilan pek ¢ok ¢aligmada antioksidan bakimindan zengin
beslenmenin kalp hastaliklar: riskini azalttig1 ortaya konmustur.
Ornegin PREDIMED c¢alismasinda, Akdeniz diyetiyle birlikte
zeytinyagl ve kuruyemis gibi antioksidan kaynaklari tiiketiminin,
kardiyovaskiiler hastaliklarin goriilme sikligin1 anlamli sekilde
distirdiigi goriilmiistiir (Estruch & ark., 2018). Benzer sekilde,
flavonoid aliminin artmasi, endotel fonksiyonunu 1iyilestirerek
arteriyel sertligi azaltmakta ve inflamasyonu baskilamaktadir
(Hertog & ark., 1993). Ayrica, C vitamini ve E vitamini

takviyelerinin  oksidatif hasar1 azaltarak LDL kolesterol
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oksidasyonunu engellemekte ve boylece ateroskleroz riskini
diisiirmektedir (Lonn & ark., 2002). Yesil cayda bulunan katesinlerin
ise, antioksidan Ozellikleri sayesinde kan basincini diizenleme ve
damar fonksiyonlarmi iyilestirmede rol oynadigi bildirilmistir
(Chacko & ark., 2010).

Trans Yaglar

Trans yaglar veya trans yag asitleri (TFA), endiistriyel veya
dogal kaynaklardan elde edilen doymamis yag asitleridir.
Yapilarinda en az bir trans konfigiirasyonlu ¢ift bag bulundururlar.
Biiyiik cogunlugu bitkisel yaglarin  kismi hidrojenasyonu,
deodorizasyonu (kokunun giderilmesi) veya c¢ok yiiksek
sicakliklarda 1sitilmasi gibi endiistriyel igslemler sonucu olusurlar. Bu
tir trans yag asitlerine; endiistriyel trans yag asitleri (iTFA) adi
verilir. Endiistriyel trans yag asitleri icinde en yaygin olani elaidik
asitdir. Trans yag asitlerinin kii¢iik bir miktar1 ise ruminatlarda (gevis
getiren hayvanlar) bakteriyel fermantasyon siiregleri sirasinda dogal
olarak olusur. Bunlar ruminant trans yag asitleri (rTFA) olarak
adlandirlirlar. Et ve siit {riinlerinde dogal olarak bulunurlar.
Ruminant trans yaglar i¢inde en yaygin olan1 vaksenik asittir. Bu yag
asidinden konjuge linoleik asit (CLA) ad1 verilen bir bagka trans yag
da olusabilir (Igbal, 2014; Islam & ark., 2019; Sacks & ark., 2017).

Kardiyovaskiiler hastaliklar, diinya caginda baslica 6liim
nedenleri arasinda yer almaktadir. Bu hastaliklarin risk faktorleri
arasinda sagliksiz beslenme, fiziksel hareketsizlik, tiitiin ve alkol
kullannom1 yer almaktadir. Beslenme ile ilgili faktorler iginde
ozellikle yiiksek trans yag tiiketimi, herhangi bir nedene bagli 61tim
riskini %34, koroner kalp hastaligindan 6liim riskini %28 ve koroner
kalp hastaligindan 6liim riskini %21 artirir. Diinya genelinde her yil
278.000'den fazla oliim, endiistriyel kaynakli trans yag tiiketimiyle
iliskilendirilmektedir. Trans yaglar, atardamarlar1 tikayarak kalp
krizi ve 6liim riskini artirir. Endiistriyel olarak iiretilen trans yaglar,
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margarin, bitkisel yaglar, kizarmis yiyecekler, kraker, biskiivi ve
turta gibi unlu mamullerde bulunur. Ayrica firmnlanmis ve kizartilmis
sokak ya da restoran yiyecekleri siklikla endiistriyel olarak iiretilen
trans yag icerir. Hem endiistriyel hem de dogal olarak olusan trans
yaglar saglik acisindan esit derecede zararlidir. Endiistriyel trans
yaglar, gidanin maliyetini, tadin1 veya  bulunabilirligini
degistirmeden daha saglikli yaglarla degistirilebilir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) yetiskinler igin trans yag tiiketiminin toplam enerji
aliminin %1'inden az olmas1 gerektigini bildirmektedir. Bu 2000
kalorilik bir diyet i¢in giinde 2,2 gramdan daha az yag tiikketilmesi
gerektigi anlamina gelmektedir (WHO, 2024).

Yapilan bir sistematik derleme ve meta-analiz ¢caligmasinda
toplam trans yag aliminin, tiim nedenlere bagh dliim (1,34; 1,16—
1,56), koroner kalp hastaligi (KKH) kaynakli 6liim riski (1,28; 1,09—
1,50) ve toplam KKH insidans1 (1,21; 1,10-1,33) ile anlamli sekilde
iligkili oldugu bildirilmistir. Bununla birlikte iskemik inme (1,07,
0,88-1,28) ve tip 2 diyabet (1,10; 0,95-1,27) ile trans yag alimi
arasinda anlamli bir iligki gozlenmemistir (de Souza & ark., 2015).

Kohort calismalarinin meta-analizi sonuglari, toplam yag,
doymus yag asitleri (SFA), tekli doymamis yag asitleri (MUFA) ve
coklu doymamis yag asitleri (PUFA) alimmin genel olarak
kardiyovaskiiler hastalik riski ile iligkili olmadigimi gostermistir.
Bununla birlikte daha yiiksek trans yag (TFA) alimiin doz-cevap
iligkisi i¢inde kardiyovaskiiler hastalik riskini artirdig1 bildirilmistir.
Ayrica, alt grup analizleri, 10 y1ldan uzun takip yapilan ¢aligsmalarda
coklu doymamis yaglarin kardiyoprotektif (kalp koruyucu) etki
gosterdigini ortaya koymustur (Zhu & ark., 2019).

Akdeniz Diyeti

Akdeniz diyeti; sebze, meyve, tam tahil, baklagiller,
zeytinyagl gibi Dbitkisel kaynakli besinlerin agirlikli olarak
tiiketildigi, kirmizi etin sinirli, balik ve tavuk gibi beyaz etin ise daha
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sik tiiketildigi bir beslenme modelidir. Bu diyet saglikli yaglarin
ozellikle zeytinyaginin kullanimini vurgulamakta, ayni zamanda
sosyal Ogiin aligkanliklar1 ve fiziksel aktiviteyi de igermektedir
(Willett & ark., 1995).

Akdeniz diyeti, 1950’1 yillarda Amerikali epidemiyolog
Ancel Keys tarafindan ilk kez sistematik bi¢imde tanimlanmis ve
kalp-damar hastaliklar1 ile iliskisi bilimsel olarak incelenmistir.
Keys, Italya’nin giineyinde ve Yunanistan’in Girit Adasi’nda
yasayan insanlarin yiiksek yag tiiketmelerine ragmen kalp
hastaliklarina daha az yakalandiklarini gézlemlemistir. Bu durumu
arastirmak iizere Yedi Ulke Calismas1 adl1 biiyiik bir epidemiyolojik
caligma baslatmistir. Caligma sonunda geleneksel Akdeniz beslenme
tarzinin (yiiksek oranda zeytinyagi, sebze, meyve, tahil, baklagil ve
balik iceren) daha diisiik kardiyovaskiiler hastalik riski ile iliskili
oldugunu gostermistir (Keys, 1970; Keys & ark., 1986).

Keys & ark. (1986)’nin yiiriittiigii Yedi Ulke Caligmasi,
Akdeniz bolgesindeki iilkelerde kalp hastaliklar1 oranlarinin diger
bolgelere gore belirgin sekilde diisiik oldugunu gdstermistir. Bu
calisma, Akdeniz diyetinin kalp saglig1 iizerindeki koruyucu
etkisinin temelini olusturmustur. Benzer sekilde Ispanya’da
gergeklestirilen PREDIMED calismasinda yiiksek kardiyovaskiiler
risk tasiyan bireylerde Akdeniz diyetine zeytinyagi veya kuruyemis
eklenmesinin kalp krizi, inme ve kardiyovaskiiler 6liimleri anlaml
Olciide azalttig1 gosterilmistir (Estruch & ark., 2018). Fransa
merkezli Lyon Diyet Kalp Caligmasi ise, kalp krizi gecirmis
hastalarda Akdeniz diyeti uygulanmasmin ikinci kalp krizini
onlemede onemli Olciide etkili oldugu bildirilmistir (de Lorgeril &
ark., 1994). Ayrica ABD’de yiiriitiilen biiyliik capli kohort
caligmalarinda uzun vadede Akdeniz diyetine uyumun koroner kalp
hastalig1 riskini azaltmada etkili oldugunu desteklemistir (Fung &
ark., 2009).
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Akdeniz diyeti, yalnizca bir beslenme bi¢imi degil, ayn
zamanda bir yasam tarzi olarak kabul edilmektedir. Bu diyeti
gorsellestirmek amaciyla yapilan Besin Piramidi ilk olarak Willett &
ark (1995) tarafindan olusturulmustur. Bu piramit {i¢ ana katmandan
olusmaktadir. En alt katmanda giinlilk olarak bol miktarda
tilketilmesi gereken; sebzeler, meyveler, tam tahillar, zeytinyagi,
baklagiller ve kuruyemisler yer alir. Ayn1 zamanda diizenli fiziksel
aktivite, su tiiketimi ve yemeklerin sosyal bir ortamda tiiketilmesi bu
katmanda vurgulanan yasam tarzi unsurlaridir. Piramidin orta
katmaninda, daha az siklikla ama diizenli olarak tiiketilmesi 6nerilen
gidalar yer alir. Buna gore balik ve deniz iiriinleri haftada en az iki
kez tiiketilmeli; yogurt ve peynir gibi siit tirlinleri ise glinde 1-2
porsiyon ile smirlandirilmalidir. Piramidin en iist katmaninda ise
siirhi tiiketilmesi gereken besinler bulunmaktadir. Kirmizi et ve
islenmis et {riinleri ayda birka¢ kez tiiketilmeli, tatlilar ve rafine
seker iceren yiyecekler ise olabildigince az tiiketilmelidir. Bu
kisitlamalarin temel amaci, doymus yag ve ilave seker alimini
siirlayarak kalp damar sagligim1 korumaktir (Willett & ark., 1995).

Akdeniz diyeti, inflamasyonun azalmasit ve damar
fonksiyonlariin iyilesmesi yoluyla kardiyovaskiiler hastalik riskini
onemli Olgiide diisiirmektedir. Diyete uyum, LDL kolesteroliin
azalmas1 ve HDL kolesteroliin artmasi ile birlikte kan basincinin
diizenlenmesine katki saglar. Ayrica, bu diyetin uzun siireli
uygulanmasi ateroskleroz gelisimini yavaglatmakta ve tromboz
riskini azaltmaktadir. Klinik ¢aligmalarda Akdeniz diyetine bagh
olarak kalp krizi, inme ve kardiyovaskiiler kaynakli oliimlerde
anlamli azalmalar rapor edilmistir. Bu nedenlerle Akdeniz diyeti,
kardiyovaskiiler sagligin korunmasi ve iyilestirilmesinde etkin bir
beslenme yaklasimi olarak kabul edilmektedir (Estruch & ark., 2018;
de Lorgeril & ark., 1994).
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DASH diyeti

Hipertansiyon, kalp ve damar sistemini etkileyen kronik bir
hastalik olup sistolik kan basincinin >140 mmHg ve/veya diyastolik
kan basmcinin >90 mmHg olmasiyla tanimlanir Diinyada yaklagik
1,3 milyar kisi hipertansiyonla yasamaktadir. Bu durum koroner kalp
hastaligi, inme, kalp yetmezligi ve bobrek hastaliklar1 gibi
kardiyovaskiiler komplikasyonlar i¢in en 6nemli risk faktorlerinden
biri olarak kabul edilmektedir. Hipertansiyon genellikle belirti
vermeden ilerledigi i¢in “sessiz katil” olarak adlandirilir ve erken
onlem alimmadiginda ciddi saglik sorunlarma yol agabilir (WHO,
2023).

DASH diyeti (Hipertansiyonu Durdurmaya Yonelik
Beslenme Diyeti) hipertansiyonu 6nlemek ve tedavi etmek amaciyla
gelistirilmis bir beslenme modelidir. Bu diyet diisiik sodyum ve
doymus yag icerigine sahip olup, potasyum, kalsiyum, magnezyum,
lif ve antioksidanlar agisindan zengindir. Diyet taze meyve, sebze,
tam tahillar, yagsiz veya az yagh siit {irlinleri, kiimes hayvanlari,
balik ve kuruyemisleri 6n planda tutarken, kirmiz1 et, tathlar ve
sekerli icecekleri ise smirli miktarda igerir. Ayrica, toplam yag,
doymus yag ve kolesterol miktarinin azaltilmasiyla kan basincini
diisiirmeye yardimeci olur. Yiiksek potasyum, kalsiyum, magnezyum,
lif ve protein igerigi sayesinde yalnizca kan basincinin kontroliinde
degil, aynm1 zamanda metabolik saglik ve kardiyovaskiiler
hastaliklarin 6nlenmesinde yararli etkiler gosterir (Sacks & ark.,
2001; Siervo & ark., 2015).

Calismalar DASH diyetinin insiilin direncini azaltarak, acglik
kan sekeri ve lipid profillerini kontrol altina aldigi dolayisiyla
kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesinde uygun bir beslenme
modeli oldugunu gostermistir (Salehi-Abargouei & ark., 2013).
Isnaini & ark. (2025) tarafindan gergeklestirilen sistematik derleme
ve meta-analizde, DASH diyetinin sistolik kan basincini 1,29 mmHg

--39--



ile 4,6 mmHg arasinda, diyastolik kan basicini ise 0,76 mmHg ile
1,1 mmHg arasinda anlamli sekilde diisiirdiigii gosterilmistir. Ayrica
bu diyetin total kolesterolii 5,2 mmol/L, LDL-kolesterolii 8,2
mmol/L diistirdiigii ve HDL-kolesterolii %8,2 artirdigi bildirilmistir.
Bu bulgular, DASH diyetinin hipertansiyonun ydnetimi ve
kardiyovaskiiler riskin azaltilmasinda etkili bir beslenme yaklagimi
oldugunu gostermektedir.

DASH diyetinin hipertansiyon ve genel kardiyovaskiiler
hastaliklar {izerindeki olumlu etkilerine ek olarak metabolik
sendrom (MetS) tanis1 almis bireylerdeki etkinligi de arastirilmistir.
Sangouni & ark. (2024) tarafindan yapilan ¢alismada MetS tanisi
almis bireylerde DASH diyetinin kontrol diyetine kiyasla karaciger
yaglanmasi ve kardiyovaskiiler risk faktorlerinin yonetiminde daha
etkili oldugu bildirilmistir. Benzer sekilde Valenzuela-Fuenzalida &
ark. (2024) tarafindan gerceklestirilen meta-analizde MetS’li
bireylerde DASH diyetinin etkinligi arastirilmigtir. Buna gore alti
randomize kontrollii ¢alisma verilerinin analiz edildigi bu
arastirmada, DASH diyetinin sistolik ve diyastolik kan basinci ve
HDL kolesterolii  artirirken, LDL  kolesterolii  diisiirdiigi
goriilmiistiir. Ozellikle DASH diyetinin diger diyet yaklasimlarina
kiyasla bu parametrelerde daha belirgin iyilesmeler sagladig: tespit
edilmistir. Bu bulgular, DASH diyetinin metabolik sendromlu
bireylerde kardiyovaskiiler risk faktorlerini yonetmede etkili bir
beslenme stratejisi oldugunu ortaya koymaktadir.

Chiavaroli & ark. (2019) DASH diyeti ile kardiyometabolik
saglik arasindaki iliskiyi inceleyen sistematik derleme ve meta-
analizlerin kapsamli bir degerlendirmesini yapmistir. Bu "semsiye
derleme" DASH diyetinin kalp-damar hastaliklari, inme, diyabet ve
hipertansiyon gibi kardiyometabolik hastaliklarin insidansini
azaltma potansiyeline sahip oldugunu gostermektedir. Ayrica DASH
diyeti, sistolik ve diyastolik kan basincini, total kolesterolii, LDL-

kolesterolii, HbAlc'yi, aglik insiilin diizeylerini ve viicut agirligini
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anlamli sekilde diisiiriicken, HDL-kolesterol, trigliseritler, aclik kan
sekeri, HOMA-IR ve CRP {izerinde belirgin bir etkisi bulunmamustir.
Sonug olarak, DASH diyeti, diyabetli ve diyabetsiz bireylerde kalp-
damar hastaliklar1 ve kan basinct {izerinde olumlu etkiler
gostermektedir. Ancak, diger kardiyometabolik parametreler
iizerindeki etkileri konusunda daha fazla arastirmaya ihtiyag
duyulmaktadr.

DASH diyeti ile kardiyovaskiiler risk faktorleri {izerine
yapilan ¢aligmalar genel olarak olumlu etkiler gostermesine karsin
bazi kohort ve prospektif calismalarda farkli bulgular rapor
edilmigtir (Fung & ark., 2008). Bazi ¢aligmalar DASH diyetinin
hipertansiyon gelisimi {izerinde koruyucu bir egilim gosterdigini
ortaya koyarken, bu etkinin baz1 alt gruplarda istatistiksel olarak
anlamli olmadigini bildirmistir (Toledo & ark., 2010).

Amerikan (AHA/ACC) ve Avrupa (ESC/EAS) kardiyoloji
kilavuzlar1 DASH diyetini kardiyovaskiiler riskin azaltilmasinda
uygun bir beslenme modeli olarak 6nermektedir. ACC/AHA 2025
hipertansiyon kilavuzuna goére DASH diyeti, kalp sagligina uygun
beslenme modeli olarak oncelikli sekilde onerilmektedir. Kilavuz,
hipertansiyonun 6nlenmesi, erken tespiti ve tedavisinde yasam tarzi
degisikliklerinin ilk basamak olmasi gerektigini vurgulamaktadir.
Bu kapsamda, DASH diyetiyle birlikte giinliik sodyum aliminin
<2.300 mg ile sinirlandirilmasi ve ideal hedef olarak bir¢ok bireyde
1.500 mg diizeyine c¢ekilmesi Onerilmektedir. Hipertansiyon
sekillenmeden 6nce, uygun beslenme, diizenli fiziksel aktivite ve
kilo kontrolii gibi yasam tarz1 degisikliklerinin baslatilmas1 6ncelikli
yaklagim olarak sunulmaktadir. Ayrica kilavuzda, hedeflenen kan
basinci degerlerine ulagmak i¢in yasam tarzi dilizenlemelerinin
gerektiginde ilag tedavisi ile kombine edilmesi gerektigi
belirtilmektedir. DASH diyeti, yalnizca kan basincini diisirmede
degil, kalp krizi, inme gibi major kardiyovaskiiler olaylarin riskini
azaltmada, bobrek sagligin1 korumada ve metabolik bozukluklarin
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yonetiminde de oOnemli bir beslenme modeli olarak
degerlendirilmektedir. Dolayisiyla DASH diyeti, “ideal kan basinci
hedefi i¢cin yasam tarzi degisikliklerinin temel bileseni” olarak
biitiinciil kardiyovaskiiler risk azaltma stratejilerinin merkezinde yer
almaktadir (Jones & ark., 2025).

Nordik Diyeti

[skandinav  iilkelerinin (Norveg, Isve¢, Danimarka,
Finlandiya ve Izlanda) geleneksel beslenme aliskanliklarindan
esinlenerek gelistirilen, saglikli ve siirdiiriilebilir bir beslenme
modelidir. Bu diyet tam tahillar (6zellikle arpa, yulaf ve cavdar),
meyveler (elma ve armut), orman meyveleri (yaban mersini, kizilcik,
bogiirtlen), kok sebzeler (havug, pancar, salgam), baklagiller, balik
ve deniz iriinleri (somon, ringa, uskumru), kanola yagi ve az yagh
stit liriinlerini temel alir. Buna karsin kirmizi et, islenmis gidalar, tuz,
seker ve doymus yaglar gibi tiriinlerin tiikketimini sinirlar (Nouripour
& Hejazi, 2019).

Baltik diyet piramidi, Iskandinav iilkelerinde tiiketilmesi
onerilen besin miktarint gosteren bir besin piramididir. Bu besin
piramidin tabaninda, sagliga en faydali ve en cok tiiketilmesi
gereken yiyecekler (kuzey sebzeleri, kok sebzeler, lahana, bezelye
ve Kuzey meyve ve yemisleri) yer alir. Piramidin orta kisimda, lif
acisindan zengin olan kuzey bolgelerine 6zgii tam tahillar (cavdar,
yulaf ve arpa) bulunur. Bunlan balik, diisiik yagh siit tiriinleri ve
kanola yag1 takip eder. Piramidin en iistiinde ise dikkatli tiiketilmesi
gereken iglenmis et, tereyagi, sekerli yiyecekler, ¢ikolata ve tatlilar
yer alir. Siit ve kefir, kalsiyum ve protein kaynagi olarak onemli
olduklar1 i¢in piramitte tek icecek olarak gosterilmektedir. Su ise
susadikca icilmesi tavsiye edilen temel i¢ecektir. Alkol tiiketimi ise
siirlt ve 6lgiilii olmalidir (Kanerva & ark., 2013).

Saglikli bir diyet, kilo alimini, obeziteyi, tip 2 diyabeti,
kardiyovaskiiler ~hastaliklar1 ve kanseri Onlemeye katkida
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bulunmalidir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) saglik kavramini, “tam
fiziksel, zihinsel ve sosyal iyilik hali” olarak tanimlamaktadir. Yeni
Nordik Diyet (NND), mevcut bilimsel bilgi birikimine dayanarak
olusturulmus Ulusal Gida Temelli Beslenme Rehberi (NFDG)’nde
saglik iizerinde kanitlanmis etkileri bulunan besin bilesenlerini
icermektedir. Bunlar arasinda meyve, sebze, patates, tam tahillar,
kuruyemisler, balik ve kabuklu deniz iiriinleri one c¢ikmaktadir
(Mithril & ark., 2011). Buna gore Nordik diyetin temel ilkeleri; (i)
kalorinin biiylik bir kisminin bitkisel kaynakli gidalardan
saglanmasi, et kaynakli kalorilerin azaltilmasi (ii) deniz liriinlerinin
daha fazla tiiketilmesi ve (iii) yaban dogasindan toplanan besinlerin
diyete dahil edilmesini kapsamaktadir (Mithril & ark., 2013).

Yapilan ¢aligmalar, Nordik diyetinin (ND) kardiyovaskiiler
hastaliklar a¢isindan koruyucu etkileri oldugunu goéstermektedir
(Adamsson & ark., 2011). Bu diyetin 6zellikle LDL kolesterol
diizeyini disiirdiigii, kan basincini azaltti§i, non-HDL kolesterol,
LDL/HDL kolesterol orani ve apolipoprotein oranlarini diizenledigi,
ayrica inflamasyon belirteci olan IL-1 Ra tizerinde kontrol diyetine
kiyasla dengeleyici bir etki gosterdigi bildirilmistir (Uusitupa & ark.,
2013). Ayrica bu diyetin obezite ve Tip 2 Diyabet (T2D)gibi risk
faktorleri tizerinde olumlu etkilerinin oldugu bildirilmistir (Kanerva
& ark., 2014).

Adamsson & ark (2010) tarafindan yapilan bir caligmada,
Nordik  diyetinin ~ hafif  hiperkolesterolemili  bireylerde
kardiyovaskiiler risk faktorleri tizerindeki etkileri incelenmistir. Bu
diyette enerji aliminin %27’si yag, %>52’si karbonhidrat, %19u
protein ve %?2’si alkolden saglanmistir. Alt1 hafta stiren calismada,
ND grubunda plazma kolesterol diizeyinin %16, LDL kolesteroliin
%21, HDL kolesteroliin %5, LDL/HDL oraninin %14 ve
apolipoprotein B/apolipoprotein Al oraninin %1 oraninda azaldig:
goriilmiistiir. Ayrica insiilin diizeyinde %9’luk azalma ve sistolik kan

basincinda ortalama 6,6 mmHg’lik (%5) bir diislis gdzlemlenmistir.
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Diyastolik kan basinci, trigliserid ve glukoz diizeylerinde ise anlamli
degisiklik tespit edilmemistir. Calisma, Nordik diyetinin kan lipid
profilini iyilestirdigi, insiilin duyarliligini artirdigini ve kan basincini
klinik a¢idan anlamli seviyede diislirdiiglinii gostermistir.

Poulsen & ark. (2014) tarafindan yapilan ¢alismada Yeni
Nordik Diyeti uygulanan bireylerde viicut agirliginda anlamli bir
azalma, sistolik kan basincinda —5.1 mmHg, diyastolik kan
basincinda —3.2 mmHg diisiis saglandig1 ve kardiyovaskiiler saglik
lizerinde olumlu etkileri oldugu bidirilmistir. Ote yandan, Nordik
diyetinin Akdeniz diyetiyle bazi1 benzer yonleri bulunsa da, yag
kaynagi olarak zeytinyagi yerine kanola yagi kullanilmasi ve kuzey
iklimine 6zgii tiriinlerin tercih edilmesi gibi farkliliklar mevcuttur
(Krznari¢ & ark., 2021).

Sonu¢

Kalp sagliginin korunmasinda beslenme aliskanliklart hayati
bir rol oynamaktadir. Bilimsel veriler, antioksidanlarin serbest
radikallerle savasarak damar yapisim1 korudugu, omega-3 yag
asitlerinin 1se trigliserid diizeylerini disiirlip iltithaplanmay1
azaltarak kardiyovaskiiler hastalik riskini belirgin sekilde azalttigini
gostermektedir. Ote yandan, trans yag asitleri LDL kolesterolii
yiikseltip HDL kolesterolii diislirerek ateroskleroz gelisimini
hizlandirmakta ve kalp hastaliklart i¢in ciddi  bir risk
olusturmaktadir.

Bu baglamda, saglikli yaglarin tercih edilmesi, sebze ve
meyve tiiketiminin artirilmasi, tam tahillarin beslenme diizenine
dahil edilmesi ve islenmis gidalardan kaginilmasi kalp sagligim
korumada temel stratejiler arasinda yer almaktadir. Akdeniz diyeti;
zeytinyagi, sebze, meyve, balik ve tam tahillar agisindan zengin
yapistyla, DASH diyeti diisiik sodyum igerigi ve potasyum,
kalsiyum ve magnezyum dengesiyle, Nordik diyeti ise dogal,
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mevsimsel ve bolgesel iirlinleri temel alan yaklasimiyla kalp dostu
beslenme modelleri arasinda yer almaktadir.

Kalp-damar hastaliklarindan korunmak ve uzun vadede
saglikli bir yasam siirdiirebilmek i¢in bu diyet modelleri kisa siireli
diyetler olarak degil, siirdiiriilebilir yasam tarz1 degisiklikleri olarak
benimsenmelidir. Kalp sagligin1 korumaya yonelik bilingli beslenme
tercihleri yapmak, sadece bireysel degil toplumsal diizeyde de
onemli bir halk saglig1 hedefi olarak kabul edilmektedir.
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KOENZIM Q10°UN BESLENME VE HALK
SAGLIGI ACISINDAN ONEMI

AYRIiS GOKCEOGLU*

Giris
Koenzim Q10 (CoQ10, CoQ), hiicrelerin enerji
metabolizmasinda merkezi bir rol lstlenen, lipofilik yapida ve
endojen olarak sentezlenen ayrica ekzojen olarak gidalarla alinan
onemli bir biyomolekiildiir. Elektron tasima zincirinde gorev alarak
mitokondride ATP sentezini desteklemesinin yani sira, gii¢lii bir
antioksidan olarak hiicre zarlarini oksidatif hasara kars1 korur. Bu
nedenle hem hiicresel enerji iiretiminin siirdiiriilebilirligi hem de

serbest radikallere bagli biyomolekiiler hasarin 6nlenmesi agisindan
kritik bir bilesen olarak kabul edilmektedir.

CoQ10 diizeyleri, yaslanma, kronik hastaliklar, ilag
kullanimi, yetersiz beslenme ve c¢evresel stres faktorleriyle
azalabilmektedir. Kardiyovaskiiler hastaliklar, norodejeneratif
bozukluklar, metabolik hastaliklar, infertilite ve yaslanma ile iliskili
patolojilerde  antioksidan  ozellikleri nedeniyle CoQ10’un
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destekleyici rolii giderek daha fazla bilimsel ilgi gormektedir.
Beslenme yoluyla yeterli alimin saglanmast ve klinik
gereksinimlerde destek kullanimimin degerlendirilmesi, toplum
sagliginin korunmasinda 6nemli bir strateji haline gelmistir.

Bu boliimde koenzim Q10’un biyokimyasal 6zellikleri,
kaynaklari, metabolizmasi, fizyolojik gorevleri ve halk sagligi
acisindan tasidig1 6nem ele alinacaktir.

Koenzim Q10’un Kimyasal Yapis1

Ubikinon olarak da bilinen Koenzim Q, redoks aktif bir
kinoit kism1 ve hidrofobik bir kuyruktan olusan, yagda ¢oziinen bir
molekiildiir. insanlarda baskin koenzim Q formu, kuyrugunda 10
izoprenoid birimi bulunan Koenzim Q10'dur (Groneberg & ark.,
2005). Crane ve ark.(1957) Sigir kalbi mitokondrisinin lipit
oziitlerinden, tersinir oksidasyon ve indirgeme gecirebilen yeni bir
bilesik izole ederek, bu bilesigin bir kinon oldugunu ortaya
koymuslardir ve bu bilesige Q-275 adin1 vermislerdir. Benzer
spektral ~ ozelliklere sahip bir bilesigin, sigir karacigeri
mitokondrisinde de gdzlemlendigi ve bu sari-turuncu, kristalimsi
maddenin, ¢esitli ¢oziiciilerden yeniden kristallestirilerek sabit bir
erime noktasina (48-49°C) oldugunu gostermislerdir. Q-275 suda
cozlinmedigini, ancak ¢ogu lipit ¢oziiciide ¢Oziindiiglini ifade
etmislerdir. Boylece Crane ve arkadaslar1 koenzim Q10’u
kesfetmislerdir. Koenzim Q10 adi, kimyasal yapisindan, 10 izopren
biriminden olusan bir yan zincirli benzokinon halkasindan tiiremistir
(Raizner, 2019) (Sekil 1).

Koenzim Q10, vitamine benzer organik bir molekiildiir ve
insan hiicreleri tarafindan da sentezlenebilir (Testai & ark., 2021).
Koenzim Q10 (2,3 metoksi-5 metil-6 deprenil benzokinon)
(CoQ10), yagda ¢oziinen, vitamin benzeri bir kinondur ve genellikle
ubikinon, CoQ ve vitamin Q10 olarak bilinir (Bonakdar & Guarneri,
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2005). Hayvanlarda de novo liretilen benzersiz bir lipit ¢oziintir
antioksidandir (Laredj, Licitra & Puccio, 2014).

Sekil 1 Coql0’un kimyasal yapist
0O

CH;0 CH;

CH,

|
CHO [CH,-CH = C-CH,] -H

0

Benzokinon halkas1 ve tiirlere 6zgii 6 ila 10 alt birim iceren
poliizoprenoid kuyrugundan olusur ve fosfolipid c¢ift tabakasi
icindeki molekiile stabilite saglar (Herndndez-Camacho & ark.,
2018). Bu dogal olarak olusan bilesik dogada her yerde bulunur; bu
nedenle ubikinon olarak da bilinir. Ubikinon ismi “her yerde bulunan
kinon' anlamina gelir ve maddenin tiim hiicrelerde bulunmasiyla
ilgilidir. Koenzim Q10 ii¢ oksidasyon durumunda bulunur: tamamen
indirgenmis ubikinol formu (CoQ10H2), radikal semikinon ara
formu (CoQ10H.) ve tamamen oksitlenmis ubikinon formu (CoQ10;
Sekil 1). Baz1 vitaminlere (6rn. K vitamini) yapist benzer olmasina
ragmen, CoQ10 viicutta sentezlenebildigi i¢in vitamin sinifinda
degildir (Overvad & ark., 1999; Raizner, 2019). Ubikinon, {i¢ temel
islevi olan onemli bir hiicresel lipittir: zar diizenlemesine katilir,
mitokondriyal solunum zincirinin zorunlu bir bilesenidir ve hayvan
dokularindaki endojen bir antioksidandir. Ikinci islev, ubikinonun
tiim hiicrelerde ve zarlarda genis bir dagilimini ve ayrica bu bilesigin
indirgenmis halde bulunmasimi gerektirir. Ubikinon yalnizca
indirgendiginde antioksidan gorevi gordiiglinden, bu redoks
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durumunun organlarda in vivo olarak farklilik gostermektedir. Tiim
insan organlar1 yiiksek miktarlarda ubikinon igermektedir.
Insanlarda ubikinonunun biiyiik ¢ogunlugu ubikinon-10'dur. (Aberg
& ark., 1992). Farkli organlarin ve plazma ubikinon ve indirgenmis
formu olan ubikinol konsantrasyonlar1 Tablo 1’de verilmistir.

Tablo 1 Farkli organlarin ug/g doku agirliga gore ve plazma
koenzim q10 konstrasyonlar: (Aberg & ark., 1992; Miles& ark.,
2003; Martelli & ark., 2020).

Ubikinon Ubikinol
Organ Konsantrasyonu Konsantrasyonu
Kalp (ug/g) 132.0 61.0
Bobrek(pg/g) 77.0 75.0
Karaciger (ug/g) 63.6 95.0
Kas (ug/g) 39.7 65.0
Beyin (ug/g) 13.4 23.0
Pankreas (ug/g) 32.7
Dalak (ng/g) 24.6
Akciger (ug/g) 7.9 25.0
Tiroid (ug/g) 24.7
Testis (ng/g) 10.5
Bagirsaklar (ug/g) 11.5 95.0
Kolon (ug/g) 10.7
Plazma (umol/1) 0.05+0.01 1.07+0.34

Koenzim Q10’un Biyolojik Fonksiyonlar1 ve Hastaliklar ile
olan iliskisi

CoQ10, ATP iiretimi i¢in oksidatif fosforilasyon siirecinin bir
yardimer faktorii olarak mitokondrideki elektron tasima zincirinin
temel bir bilesenidir. Ayrica, indirgenmis haliyle (ubikinol) CoQ10
giiclii bir lipofilik antioksidandir ve tokoferol ve askorbat gibi diger
antioksidanlar1 geri doniistiiriip yenileyebilir. CoQ10'un diger
onemli islevleri arasinda hiicre sinyalizasyonunda rol oynayan
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genlerin ekspresyonu da yer alir (Crane, 2001; Hyun & ark., 2006;
Choi & ark.,, 2010). Ayrica biyolojik zarlardaki lipid
peroksidasyonunu inhibe edebilir ve mitokondriyal proteinleri ve
DNA'y1 oksidatif hasardan koruyabilir (Arenas-Jal, Suné-Negre &
Garcia-Montoya, 2020).

Toplam CoQ10'un biiyiik miktar1 mitokondride bulunur; bu
da onu esas olarak oksidatif fosforilasyon siireci sirasinda olusan
serbest radikaller i¢in oldukca erisilebilir hale getirir (Sastry,
Jayaraman & Ramasarma, 1961; Pravst, Zmitek, & Zmitek, 2010).
CoQ10, hiicrelerde, 6zellikle mitokondriyal enerji iiretiminde ve
ayn1 zamanda rejeneratif antioksidan olarak isleve sahiptir. Daha az
bilinen islevleri arasinda sinyal olusumunda oksidan etki ve hiicresel
redoks durumunun kontrolii yer alir. Transmembran elektron
tasinmasma  katilarak koenzim Q, indirgeyici esdegerleri
vezikiillerin i¢ine veya hiicrelerin disina tasiyabilir. Ayrica
endomembranlarda ve plazma membraninda proton gradyani
olusumunda da rol oynadigina dair kanitlar vardir. Koenzim Q'nun
membran yapist ve fosfolipit durumunun Kkontroliinde rol
oynayabilecegine dair kanitlar vardir (Crane, 2001). CoQ,
mitokondriyal solunum zincirindeki merkezi roliine ek olarak, artik
hiicresel metabolizmanin birgok yoniiyle de ilgilenmektedir
(Turunen, Olsson & Dallner, 2004).

CoQ10, tiim hiicre zarlarinda bulunur ve elektron tastyicisi
ve antioksidan gorevi goriir. CoQ10'un i¢ sentezi, tirozin amino
asidinden (benzokinon halkasi) ve mevalonat yolundan (izoprenoid
yan zincir) baglar (FiSar ve Hroudova, 2024). CoQ10 Mitokondriyal
solunum zincirinde elektron tasiyicisi olarak, Ekstra-mitokondriyal
(plazma membrani ve lizozomlarda) elektron tasinmasinda, Endojen
sentezlenen, yagda c¢Ozlinen antioksidan olarak, mitokondriyal
gecirgenlikte gecis gdzeneklerinin diizenlenmesinde mitokondriyal
ayristirma proteinlerinin aktivasyonunda, zarlarin fizikokimyasal

ozelliklerinin diizenlenmesinde, kan monositlerinin yiizeyindeki h2-
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integrin miktarinin modiilasyonunda, endotel disfonksiyonunun
iyilestirilmesinde (muhtemelen azot oksiti artirarak), mayalarda
stilfiir oksidasyonunda, bakterilerde disiilflir baglarinin tanitiminda
fonksiyonlar1 vardir (Turunen, Olsson & Dallner, 2004).

Koenzim Q10, kalp, bobrek ve karaciger gibi aktif organlarda
bulunur ve yaslanma ile konsantrasyonda diisiis gézlenmektedir
(Kalén, Appelkvist & Dallner 1989). 883.627 katilimcinin yer aldig1
genis kapsamli bir caligmada, koenzim Q10’un kardiyovaskiiler
hastalik risk faktorlerini azaltmada orta ila yiiksek etki gosterdigi ve
koenzim Q10 takviyesinin kardiyovaskiiler hastliklar ile iliskili tiim
nedenlere bagli 6liim olaylarini azalttig1 belirlenmistir (An & ark.,
2022). Yeni tanimlanan bir hiicre oliim sekli olan ferroptozis,
ozellikle demir ve lipit metabolizmasiyla yakindan iliskili olup, hem
insan hem de hayvanlarda cesitli fizyolojik kosullar ve patolojik
stresler tarafindan tetiklenebilmektedir. Oksidatif stres ile demir ve
lipit metabolizmasina bagl inflamatuvar yanitlar arasinda 6nemli bir
baglanti1 kuran ferroptozis, kardiyovaskiiler hastaliklarda kritik bir
patolojik mekanizma olarak 6ne ¢ikmaktadir. Son yillarda, kanser ve
kardiyovaskiiler hastaliklar dahil olmak iizere birgok hastalikta
ferroptozisin rolii yogun bir sekilde arastirilmaktadir. Coklu
doymamis yag asitlerinin oksidasyonu, lipit peroksidasyonundaki
artis ve asir1 demir birikimi, ferroptozise 6zgii olup diger hiicre 6liim
bicimlerinde gozlemlenmeyen ayirt edici ozelliklerdir. Ayrica
ferroptozis, koenzim Q10 biyosentezi ile yakindan baglantilidir (Yu
& ark., 2021; Sun & ark., 2023). Hiperlipideminin tedavisinde
yaygin olarak kullanilan ve kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltma
kapasitesi 1yi bilinen Statinlerin, mitokondri iizerinde; CoQ10
diizeylerinin azaltmasi gibi bir etkisi bulunmaktadir (Mollazadeh &
ark., 2021).

Parkinson hastalarinda beyin korteks dokusunda CoQ10’da
azalma oldugu gosterilmistir (Hargreaves, Lane, & Sleiman, 2008).
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Antioksidan 6zelliklere sahip mitokondriyal solunum zincirinin bir
bileseni olan CoQ10 ile diyet takviyesinin, Alzheimer hastaliginin
birincil klinik ve patolojik belirtileri olan amiloid- B seviyelerini ve
plak yikiinii azaltabilecegi transgenik bir fare modelinde
gosterilmisti.  CoQ10’un, transgenik farelerde hem bilissel
performansit hem de patolojiyi iyilestiren dogal olarak bulunan
birka¢ diyet takviyesinden biri oldugu ve Alzheimer hastaliginin
daha etkili 6nlenmesi ve tedavisi igin CoQ gibi antioksidanlarin daha
fazla gelistirilmesi ve test edilmesi ihtiyacin1 gostermektedir
(Dumont & ark., 2011).

Ratlarda yapilan bir ¢alismada metformine CoQ10
eklenmesinin sirolimus ile indiiklenmis diyabet tedavisinde yararl
bir etkiye sahip oldugu belirlenmistir (Sun & ark., 2019). Hiicre ici
CoQ10 zenginlestirmesi, antioksidan savunma mekanizmalarin
destekleyebilecegi bu nedenle diyabetli hastalarda olast bir CoQ10
eksikligi, diyabette metabolik kontroliin optimal diizeyde
saglanamamasi ile sonuclanabilir. Bu hastalarin plazmasindaki
CoQ10 diizeyinin 6lgiilmesi, boyle bir eksikligin tespit edilmesine
yardimc1 olabilir. Ancak, viicudun antioksidan 6z koruma sistemini
desteklemek 1i¢in, plazma konsantrasyonunda bir eksiklik tespit
edilmese bile oral CoQ10 takviyesi dnerilebilir. Ozellikle diyabetli
cocuklarda, dahada 6zel olarak glisemik kontrolii zayif olanlarda,
antioksidan CoQ10'un plazma konsantrasyonunda ve hiicre igi
redoks kapasitesinde artig, viicudun antioksidan 6z koruma
sisteminin bir parcasi olabilecegi ifade edilmistir (Menke & ark.,
2008).

Kanser hastalarinda (meme kanseri, miyelom, lenfoma ve
akciger kanseri) plazma CoQ10 konsantrasyonlarinin azaldigina dair
kanitlar bildirilmistir. Ayrica, hem meme kanseri hastalarinda hem
de non-malignant meme hastalig1 olan hastalarda plazma CoQ10
seviyelerinin azaldigi bildirilmistir. Plazma CoQ10 seviyesi ile

—-62--



meme kanseri prognozu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmustur (Jolliet & ark., 1998; Mantle, Heaton & Hargreaves,
2021). Hem randomize kontrollii hem de agik olmak iizere ¢esitli
klinik ¢alismalar, kronik bobrek yetmezligi hastalarinda oral CoQ10
takviyesinin hem diyaliz uygulanan hem de uygulanmayan
hastalarda bobrek fonksiyonlarini iyilestirebilecegini gostermistir.
Benzer sekilde, yeterince erken uygulandiginda oral CoQ10
takviyesinin, genetik olarak iligkili primer CoQ10 eksikligi olan
hastalarda ortaya ¢ikan bobrek fonksiyon bozuklugunu onlemede
etkili oldugunu gostermistir (Hargreaves, Mantle & Milford, 2019).
Multipl Sklerozis hastalarinda 500 mg CoQIl0 takviyesinin
inflamasyon belirteglerini (TNF-a, IL-6 ve MMP-9) azalttig1
belirlenmistir (Sanoobar & ark., 2015). Lizozomlar; antijen
islenmesi ve sunumu, fagositoz ve sitokin salinimi gibi bagisiklik
sistemi fonksiyonlarinda temel rol oynayan hidrolitik enzim
aktivitelerine sahiptir ve bu enzimler optimal aktivitesini pH 4,5-5,1
araliginda bulunan asidik bir ortamda gergeklestirir. Bu asidik
ortamin saglanmas1 V-ATPaz popmpa aktivitesine baghdir ve gerekli
ATP’nin biiyiik boliimii, mitokondriyal solunum zincirinde CoQ10
temel elektron tasiyicisi olarak gorev yaptigi oksidatif fosforilasyon
stireci ile tretilmektedir. Ayni zamanda, CoQ10’un lizozomal
membranda da bulundugu ve burada lizozomal gegici solunum
zinciri i¢inde hem elektron hem de proton tasiyicist roliinii
iistlenebildigi  bildirilmistir. Bu durum, CoQ10’un yalnizca
mitokondriyal enerji liretimi i¢in degil, ayn1 zamanda lizozomal
asidik ortamin siirdiiriilmesi ile immun sistemde dogrudan etkisi
olduguna isaret etmektedir (Mantle, Heaton & Hargreaves, 2021).

Endojen CoQ10, sperm sayis1 ve hareketliligi ile onemli
olgtide iliskilidir; ayrica seminal plazmadaki en Onemli
antioksidanlardan biri gibi goriinmektedir. Bu nedenle, CoQ10
uygulamasi, astenozoosperminin tedavisinde olumlu bir rol
oynayabilir. Seminal plazma ve sperm hiicrelerinde artan CoQ10

--63--



konsantrasyonu, tedaviden sonra semen kinetik 0Ozelliklerinde
iyilesme ve CoQIl10 konsantrasyonlar1 ile sperm hareketliligi
arasinda dogrudan bir korelasyon olduguna dair kanitlar (Balercia &
ark., 2009)  CoQ10’nun ozellikle erkek infertilitesinde faydali
olabilecegini desteklemektedir. CoQ10, sperm parametrelerinden
seminal konsantrasyonu, sperm konsantrasyonu ve sperm motilitesi
acisindan faydali gériinmektedir (Lafuente & ark., 2013).

Koenzim Q10 iceren Bashca Gidalar

Koenzim Q bitkilerde ve hayvanlarda bulunur, ancak miktari
hayvansal iirlinlerde en yiiksektir. Et {irtinleri (et, kiimes hayvanlari
ve balik) diyetle alinan CoQ10'un en zengin kaynaklaridir. Kalp,
karaciger, bobrek, beyin, pankreas ve dalak gibi organlarda da
yliksek seviyelerde bulunur. Ayrica, yumurta ve ar1 poleni ile bitkisel
iiriinler s6z konusu oldugunda yaglarda ve kuruyemislerde 6nemli
miktarda CoQ10 bulunur. Hayvansal kokenli olmalarina ragmen siit
ve siit tirtinleri genellikle bu molekiiliin iyi kaynaklar1 olarak kabul
edilmez (Podar & ark., 2023) (Tablo 2). CoQ10, endojen sentezin
yani sira gesitli besinlerle de organizmaya saglanir (Pravst, Zmitek,
& Zmitek,, 2010). Ancak CoQI10 fizikokimyasal degisimlere
duyarhdir; 6rnegin, bazik bir ortamda ve 1518a veya sicakliga (>55
°C) maruz kaldiginda kararsiz hale gelir bu nedenle, 1s1l islem
gidalarda onu yok eder. Ayrica, hidrofobiklik (poliprenil yan zinciri
nedeniyle) sergiler, bu da CoQ10'un suda ve polar ¢oziiciilerde
¢Oziinmesini zorlastirir, ancak polar olmayan c¢oziiciilerde ve
lipitlerde ¢oziinmesini kolaylastirir. Yiiksek molekiiler kiitlesi (863,7
Da) ve suda diisiik ¢oziintirliigii nedeniyle, CoQ10'un oral uygulama
i¢in emilimi sinirhidir (Podar & ark., 2023).
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Tablo 2 Farkh gidalarin ug/g taze agirliga gore koenzim q 10
konstrasyonlart (Mattila & Kumpulainen, 2001; Kubo & ark.,
2008; Xue & ark., 2012; Li & ark., 2016, Roman-Pizarro,
Fernandez-Romero & Gomez-Hens, 2017).

Gida Coql0

Et, kiimes hayvanlar1 ve yumurta (ug/g ) 157.9
Sigir kalbi (ug/g ) 113.3
Sigir karacigeri (ug/g) 39.2

Sigir (ug/g) 36.5
Tavuk (ng/g) 14.0
Yumurta (ng/g ) 1.2

Ton balig1 (konserve) (ug/g ) 15.9
Karides (ng/g) 1.66+0.21
Gokkusagi alabaligr (png/g ) 8.5
Bezelye (ng/g) 2.7
Karnabahar (ng/g ) 2.7
Fasulye (ng/g) 1.8
Havug (ng/g) 1.7
Domates (ng/g) 0.9
Patates (ng/g) 0.5

Sogan (ng/g) 0.67+0.04
Kizileik (pg/g) 0.9

Cilek (ng/g) 1.4
Portakal (ug/g) 1.4

Elma (ug/g) 1.3
Mandalina (pg/g ) 0.9
Portakal suyu (ug/g) 0.3
Yogurt (ng/g) 2.4
Emmental peyniri (ug/g ) 1.3

Edam peyniri (ng/g ) 1.2

Siit (%1.5 yagh) (ug/g) 0.1

Kolza poleni (mg/kg) 38.4
Kayist poleni (mg/kg) 192.8
Misir (mg/kg) 5.12+0.45
Yer fistig1 (mg/kg) 11.53 £1.32
Antep fistig1 (ug/g) 222+0.3
Koenzim Q10 Takviyesi

Bir gida takviyesi olarak CoQ10, cogunlukla tek veya c¢ok
bilesenli yumusak kapsiiller, kapsiiller ve tabletlerde bulunur. Ancak,
eskiden basit kristal toz halinde veya yagda dagilmis olarak
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kullanilirken, son zamanlarda biyoyararlanimini artirmak i¢in farkl
yeni uygulama sistemleri test edilmistir. Bu nedenle, kendi kendine
emiilsifiye ilag uygulama sistemleri, nanoemiilsiyonlar veya
siklodekstrin kompleksleri gibi farkli formiilasyon yaklagimlari
kullanilmis ve farkli farmasotik dozaj formlarina dahil edildiginde
CoQ10 biyoyararlanimini artirmak i¢in birlestirilmistir (Arenas-Jal,
Sufié-Negre & Garcia-Montoya, 2020). Onerilen giinliik doz,
endikasyona bagli olarak degisir, ancak saglikli kisiler i¢in genellikle
30 ila 100 mg civarindadir ve bazi tibbi durumlarda kullanildiginda
60 ila 1.200 mg'a kadar ulasir (Pravst, Zmitek, & Zmitek, 2010).
Genetik mutasyon, yaslanma, kanser ve statin tipi ilaglar, serum veya
dokudaki koenzim Q seviyesinde azalmaya neden olabilir. Diyetteki
koenzim Q miktari, serum koenzim Q seviyesini Onemli Olglide
artirmak icin yeterli degildir. Serumdaki koenzim Q seviyesinde
onemli bir artig, yaklastk 100 mg/giin takviye gerektirir (Crane,
2001).

CoQ10, uygulama dozu, formiilasyon tiirii, salim yontemi ve
uygulama sekli (6rnegin, yemeklerden once, yemek sirasinda veya
yemeklerden sonra) gibi birgok faktdre bagl olarak cok diisiik ve
degisken bir oral biyoyararlanoma sahiptir. Tok karnina
uygulandiginda, CoQ10 bagirsak liimenine ekzojen kolesterol ile
birlikte ulasir, ardindan yemek yaglari, safra ve pankreas salgilariyla
birlikte karisik misellerden alinir ve bu da ¢oziinmesini ve "basit
pasif kolaylastirilmig difiizyon" ("pasif' ¢iinkii enerji tiiketimi
gerekmez ve "kolaylastirilmis" ¢iinkii bir lipit tasiyicisi, genellikle
bir monogliserit yag, bagirsak taginmasini miimkiin kilar) yoluyla
enterositlere girisini kolaylastirir. Enterositlerdeki silomikronlara
dahil olan CoQ10, daha sonra lenf sistemi yoluyla kana ulagir. Kan
dolasimindan CoQ10, periferik dokulara ve karacigere dagilir,
burada kismen safra yoluyla yeniden atilir ve diskiyla atilir (Testai
& ark., 2021) (Sekil 2).
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Sekil 2 Coq 10 un emilimi ve viicut i¢indeki yolu

CoQ10 mide Yaglarla birlikte alindiginda
icinde ¢ézunur safra ve pankreas
~ salgilariyla misel haline gelir

Enterositlerde ince bagirsakta
emilir ve villuslarda miseller
silomikronlara ¢6zunerek CoQ10

katilir serbestlesir

Reasoer
%w‘
-
§

Dokulara ve karacigere
dagitilir; bir kismi safraya
tekrar salgilanir ve digki
ile atilir

e

Lenf yoluyla kana
gecer ve ubikinol
formuna dénusur

Sonuc ve Oneriler

Koenzim Q10 (CoQ10), mitokondriyal enerji iiretimindeki
temel rolli, gii¢lii antioksidan kapasitesi, immun sistem {izerine
dogrudan etkileri ve ferroptozis dahil hiicresel 6liim mekanizmalari
iizerindeki diizenleyici rolii ile halk sagligi acisindan kritik bir
bilesen olarak ©ne c¢ikmaktadir. Yaslanma, kronik hastaliklar,
cevresel stres ve yetersiz beslenme gibi faktorler CoQ10 diizeylerini
azaltarak kardiyovaskiiler hastaliklar, onkolojik hastaliklar,
norodejeneratif bozukluklar, infertilite, metabolik hastaliklar gibi
cok sayida patolojinin gelisimine katkida bulunabilmektedir. Bu
baglamda CoQ10’un yeterli alim1, yalnizca bireysel saglik agisindan

-67--



degil, toplum saglig1 yiikiinli azaltma agisindan da stratejik 6nem
tagimaktadir.

Klinik  kanitlar, CoQ10 desteginin kardiyovaskiiler
mortaliteyi azalttigini, inflamasyonu ve oksidatif stresi baskiladigin
gostermektedir. Toplumda CoQ10 eksikliginin fark edilmemesi,
kronik hastalik yiikiinii artirma potansiyeline sahiptir. Beslenme
odakl1 halk saglig1 programlarinda CoQ10 yoniinden zengin bir diyet
yaklasimi, koruyucu saglik stratejilerine dahil edilebilir. Koenzim
Q10, enerji iretimi, antioksidan savunma ve hiicresel yasamin
stirdiiriilebilirligi acisindan kritik roliiyle halk sagligi bakimindan
onemli bir besin bilesenidir. Yaglanma, kronik hastaliklar ve ilag
kullanim1 gibi durumlarda diizeyleri azalabildiginden, CoQ10’un
yeterli alimi hem hastalik ylikiiniin azaltilmasina hem de yasam
kalitesinin artirllmasina katki saglayabilir. Bu nedenle, CoQ10
acisindan zengin bir beslenme modeli ve risk gruplarinda bilingli
takviye kullanimi, koruyucu saglik stratejilerinin 6nemli bir parcasi
olmalidur.
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FLAVONOIDLERIN KALP SAGLIGI VE
BESLENME ACISINDAN ONEMI

GOKNUR TERZIi GULELS

OKAN GULEL®

Giris
Flavonoidler, bitkiler tarafindan sentezlenen polifenolik
yapiya sahip ikincil metabolitlerdir (Del Rio & ark., 2013; Safe &
ark., 2021). Bitkilerde genelllikle cicek, meyve, yaprak ve tohum
gibi kisimlarda bulunurlar. Insan beslenmesinde siklikla tiiketilen
sebze, meyve, ¢ay, kakao, tahil, kuruyemis ve ¢esitli otlar gibi bir¢ok
bitkisel kaynakli gidada dogal olarak yer alirlar (Chen & ark., 2023).
Bu bilesikler gii¢lii antioksidan ozelliklerinin yani sira anti-
inflamatuvar, antitrombotik, antikanser ve kardiyoprotektif etkileri
ile insan saghigi agisindan biiyiik 6nem tasirlar (Maaliki & ark.,
2019; Niu & ark., 2025). Bugiine kadar 10000'den fazla flavonoid
bildirilmistir (Chen & ark., 2023). Son yillarda flavonoidlerin kronik
hastaliklarin  Onlenmesi ve tedavisindeki potansiyel rolleri
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arastirilmakta ve bilimsel literatiirde 6nemli bir yer tutmaktadir (Li
& ark., 2024; Wang & ark., 2018).

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), kiiresel diizeyde en
yaygin 0lim nedenlerinden biri olup halk sagligi agisindan 6nemli
bir tehdit olusturmaktadir (Roth & ark., 2020). 2023 yil1 verilerine
gore KVH’lar, diinya genelinde yaklasik 19,2 milyon insanin 6liime
neden olmustur. Bu oran tiim o6liimlerin {icte birinden fazlasina
karsilik gelmektedir (WHF, 2024). KVH agisindan en sik vurgulanan
risk faktorleri arasinda yas, cinsiyet, genetik yatkinlik gibi
degistirilemeyen faktorlerin yani sira; obezite, fiziksel inaktivite,
sagliksiz beslenme, hipertansiyon, diyabet ve tiitiin kullanim1 gibi
faktorler onemli rol oynamaktadir. Yas ilerledik¢e kardiyovaskiiler
olaylarin goriilme siklig1 artarmaktadir. Bu artisin baslica nedenleri
arasinda plazma kolesterol diizeylerinin yiikselmesi, damar
sertliginin artmasi1 ve periferik damar direncinin yiikselmesi yer
almaktadir (Ciumarnean & ark., 2020; Roth & ark., 2020).

Flavonoidler ve benzer bilesikler, meyve ve sebze acisindan
zengin diyetlerin koruyucu etkilerinden kismen sorumlu olan 6nemli
bilesenlerdir. Bu nedenle flavonoidler, insan beslenmesi alanindaki
arastirmalarda giderek artan bir 6nem kazanmistir. Geleneksel
vitaminlerin aksine, bu bilesenler kisa vadede saglik agisindan hayati
oneme sahip olmamakla birlikte, uzun vadede diisiik diizeylerde
alimlarinin kanser, kardiyovaskiiler hastaliklar, tip 2 diyabet ve
biligsel islev bozukluklar: gibi kronik hastaliklarin gériilme siklig
lizerinde olumlu etkiler saglayabilecegine iligkin giderek bilimsel
kanitlar bulunmaktadir. Son yillarda saglikli beslenme aliskanliklari
ve Ozellikle flavonoid igerigi yiiksek gidalarin tiiketiminin kalp
saglhig iizerindeki rolleri 6ne ¢ikmaktadir (Del Rio & ark., 2013;
Spencer & Crozier, 2012).

Flavonoidlerin kalp sagligi {iizerindeki etkileri baglica
endotel fonksiyonunu iyilestirme, kan basincini diizenleme, lipid
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profilini dengeleme ve oksidatif stresi azaltma gibi c¢esitli
mekanizmalara dayanmaktadir. Bununla birlikle flavonoidlerin
inflamatuar belirtegleri azaltma ve inflamatuar hasarin 6nlenmesi
gibi ek etkileri de bildirilmektedir (Perez-Vizcaino & Duarte, 2010).
Flavonoidlerin beslenme yoluyla yeterli miktarda alinmasi, sadece
kalp sagligin1 korumakla kalmayip aym1 zamanda genel sagligin
stirdiiriilmesine de destek olmaktadir (Li & ark., 2023). Bu nedenle
flavonoidlerin beslenmedeki rolii ve kalp saghigi {izerindeki
etkilerinin daha detayli anlasilmasi, hem bireysel hem de toplumsal
saglik politikalarinin gelistirilmesi agisindan 6nem arz etmektedir.

Flavonoidlerin Kimyasal Yapisi ve Ozellikleri

Flavonoidler, bitkilerde dogal olarak bulunan genis
polifenolik bilesiklerdir. Bitkilerde fenilpropanoid metabolik yolu
araciligtyla sentezlenirler. Temel kimyasal yapilari, difenilpropanoid
C6—C3—C6 iskeletine dayanir Bu temel iskelet, A, B ve C olarak
isimlendirilmis tic halkadan olusan 15 karbon atomuna sahiptir
(Sekil 1) (Ciumarnean & ark., 2020; Chen & ark., 2023)

Sekil 1. Temel flavanoid yapist

Kaynak: Kumar & Pandey, 2013

Flavonoidlerin gilinliik alim miktar1 genellikle 20 mg ile 500
mg arasinda degismektedir. Bu bilesikler ¢ogunlukla ¢ay, kirmizi
sarap, elma, sogan ve domates gibi besin takviyeleri aracilifiyla
alinmaktadir. Flavonoidler, 2-fenil-kromon c¢ekirdegine sahiptir.
Bu bilesikler, asetik asit/fenilalanin tiirevlerinden sikimik asit
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yolu ile biyosentezlenirler. Geleneksel olarak flavonoidler C
halkasinin halka yapis1 ve B halkasinin baglandig1 pozisyona
gore simiflandirilirlar (Wang & ark., 2018).

Flavonoidler genellikle 3, 5, 7, 3', 4' ve 5' pozisyonlarinda
hidroksillenmistir. Hidroksil gruplarinin  sayist ve konumu,
flavonoid biyoaktivitesinde biiyiik bir etkiye sahiptir. Flavonoidlerin
biiyiik ¢cogunlugu glikozit formunda bulunur. O-glikozid baglar:
aracihigiyla seker gruplarina baglanir. Glikozidik bag genellikle 3
veya 7 pozisyonunda yer alir ve baglanabilen karbonhidrat birimleri
arasinda glukoz, ramnoz, galaktoz, arabinoz gibi sekerler yer alir
(Kim, 2020). Bu formdaki flavonoidler suyla etkilesimleri nedeniyle
bagirsakta sinirli  diizeyde emilirler. Bu da flavonoidlerin
biyoyararlanimini oldukga azaltir. Bu durum, flavonoidlerin ilag ya
da besin takviyesi olarak kullanimini sinirlandirmaktadir. Son
zamanlarda mikroenkapsiilasyon, nano dagitim sistemleri ve
mikroemiilsiyonlar gibi yontemlerle flavonoidlerin
biyoyararlaniminin  artirmasina  yonelik O6nemli caligmalar
yapilmaktadir (Maaliki & ark., 2019).

Flavonoidlerin Siniflandirilmasi

Flavonoidler, kimyasal yapilarina gére baglica alt1 ana sinifa
ayrilirlar. Bunlar; flavonlar, flavonoller, flavanonlar, izoflavonlar,
flavan-3-oller ve antosiyanidinler. Bunun yaninda, kalkonlar,
dihidroflavonoller, dihidrokalkonlar, flavan-3,4-dioller, auronlar ve
kumarinler gibi daha az yaygin alt gruplar da bulunmaktadir
(Manach & ark., 2004; Del Rio & ark., 2013) (Tablo 1).

Flavonlar: Flavonlar, flavonoidlerin en biiyiik siniflarindan
biridir. Yapilarinda 2. pozisyonda fenil grubu tasiyan 4H-kromen-4-
on bulunur. Flavonlar ¢gogunlukla 7-O-glikozitler seklinde bulunur.
Apigenin ve luteolin en yaygin iki flavondur. Flavonlar kereviz,
maydanoz, kirmiz1 biber, papatya, nane ve ginkgoda bulunurlar.
Antioksidan, anti-inflamatuar ve kolesterol distiriicii etkileri
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nedeniyle farmakolojik Oneme sahiptirler. Bununla birlikte
apigeninin serbest radikalleri temizleyerek antioksidan, antikanser,
noroenflamasyon ve kardiyovaskiiler hastaliklarda iltihabi azaltici
gibi etkinliklere sahip oldugu bildirilmistir (Chen & ark., 2023;
Kim, 2020).

Flavonoller: 3-hidroksi flavon olarak da adlandirilirlar.
Flavonlardan farkli olarak C halkasinin 3. pozisyonunda bir
hidroksil grubu igerirler. C2 -C3 arasinda bir ¢ift bag bulundururlar
(Kim, 2020). Mantar ve algler hari¢ bitkilerin biiyiik bir kisminda
bulunurlar. En yaygin flavonoller arasinda kaempferol, kuersetin,
isorhamnetin ve mirisetin yer alir. Bu bilesikler sogan, marul,
brokoli, domates ve elma gibi sebze ve meyvelerde bulunurlar.
Genellikle glikozit formunda olup sekerle baglanmalar1 C5, C7, C3',
C4' ve C5' pozisyonlarinda gerceklesir. Aglikon (sekersiz yap1) form
sayist sinirli olmakla birlikte sadece kaempferoliin 200'den fazla
sekerle konjuge formu tanimlanmistir. Flavonoller antioksidan,
antibakteriyel, kardiyoprotektif, antikanser ve antiviral dahil olmak
cesitli etkinliklere sahiptirler (Chen & ark., 2023, Del Rio & ark.,
2013).

Flavanonlar: Flavanonlar, dihidroflavonlar olarak da
adlandirlirlar. Flavonlardan farkli olarak, C halkalar1 doymus olup
C2 ile C3 pozisyonlar1 arasinda tek baga sahiptirler. Genellikle 7.
pozisyonda disakkaritler araciligiyla glikozillenir ve bu sayede
neohesperidoz ya da rutinéz olustururlar. Neohesperidoz aci1 bir tat
verirken, rutinéz tatsizdir. Flavanonlara 6rnek olarak naringenin,
hesperetin ve eriodiktiol verilir. Bu flavanonlar baslica portakal,
limon, mandalina ve greyfurt gibi narenciye meyvelerinde
bulunurlar (Chen & ark., 2023; Kim, 2020). Antioksidan, anti-
inflamatuar ve kolesterol diisiiriicii etkileri sayesinde farmakolojik
oneme sahiptirler. Serbest radikallerin etkinligini engelleyerek
antioksidan 6zellik gosterirler (Ciumarnean & ark., 2020).
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zoflavonlar: Flavonoidlerin biiyiik ve oldukga ayirt edici
bir alt grubunu olustururlar. izoflavonlar, difenilpropan (C6-C3—C6)
iskeletinin heterosiklik C halkasinin C3 pozisyonunda B halkasina
sahip olmalartyla diger flavonoidlerden ayrilirlar. Bitkilerde yumru
olusumunda ve mikrobiyal sinyal iletiminde rol oynarlar (Chen &
ark., 2023). Baslica soya fasulyesi ve diger baklagillerde bulunurlar.
Bunun yani sira bazi mikroorganizmalarda da bulunduklar
bildirilmistir (Panche & ark., 2016). izoflavonlar soya iginde
bulunduklarinda memeli 6strojenlerine yapisal benzerlik gosterirler.
Bu nedenle giiclii 0strojenik aktivite sergileyen fitodstrojenlerdir
(Ciumarnean & ark., 2020). Bu smifin baglica temsilcileri arasinda
daidzein, genistein, glisitein yer alir. izoflavonlarin sahip olduklar
giiclii bir antioksidan etki ile serbest radikallerin neden oldugu DNA
hasarin1 engelleyerek kanser riskini azalttiklar1 bildirilmektedir
(Chen & ark., 2023).

Flavanoller (Flavan-3-ols): Flavanoller, flavanonlarin 3-
hidroksi tiirevleridir. Katesin veya flavan-3-oller olarak da
adlandirilirlar. C halkasinin 3. pozisyonunda bir hidroksil grubu ile
karakterize edilirler. Flavanoller, C halkasinda 2. ve 3. pozisyonlari
arasinda ¢ift bag icermezler (Panche & ark., 2016). Flavan-3-oller
(flavanoller), hem monomer (katesin, katesin galat, gallokatesin,
gallokatesin galat, epikatesin, epikatesin galat, epigallokatesin ve
epigallokatesin galat) hem de polimer (proantosiyanidinler)
formunda bulunurlar (Kim, 2020; Maaliki & ark., 2019). Katesin
monomerleri kayisi, elma, armut, kirmizi sarap, yesil ¢ay, ¢ikolata
kakao ve liziim gibi bir¢ok gidada bulunur. Yesil ¢ay bunlarin
arasinda en zengin kaynaktir. Bir fincan yesil cay deminde 200 mg’a
kadar katesin bulunabilir (Ciumarnean & ark., 2020; Kim, 2020).
Flavanoller, kan damarlarinda NO (nitrik oksit) diizeyini artirarak
tiitliniin damarlar tizerindeki zararli etkilerine karst koruyucu etki
gosterebilirler. Bununla birlikte endotelyal fonksiyonun iyilesmesini
destekleyerek kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisimini Onleyici
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rolleri de bulunmaktadir (Chen & ark., 2023). Yapilan ¢aligmalarda
katesinlerin damar fonksiyonu iizerinde olumlu etkilerinin oldugu ve
kardiyoprotektif (kalp koruyucu) etki gosterdigi ortaya konmustur.
Ayrica katesinlerin hem sistolik hem de diyastolik kan basincinm

diisiirme yetenegine sahip olduklar1 bildirilmistir (Igarashi & ark.,
2007; Ried & ark., 2017).

Antosiyaninler: Antosiyanidinler, glikozillenmis
polifenolik yapiya sahip Ozellikle kirmizi, mavi veya mor renkli
meyve ve sebzelerin (orman meyveleri, karadutlar) renginden
sorumlu suda ¢oziinebilen pigmentlerdir (Ciumarnean & ark., 2020).
Genellikle karadut, bogiirtlen, siyah {iziim, kirmizi iiziim, merlot
lizimi, yaban mersini, miirver ve ¢ilek gibi meyvelerin dis hiicre
tabakalarinda bulunurlar (Panche & ark., 2016). Bitkilerde 650°den
fazla antosiyanin tamimlanmistir. En yaygin antosiyanidinler
arasinda pelargonidin, siyanoidin, delfinidin, peonidin, petunidin ve
malvidin yer almaktadir (Del Rio & ark., 2013). Antosiyaninlerin
insan saglig1 lizerinde ¢esitli faydali etkileri oldugu bildirilmistir.
Bunlar arasinda gorme keskinligini artirma, Kkolesteroliin
parcalanmasimi kolaylastirma ve Kkardiyovaskiiler hastahk
riskini azaltma yer almaktadir (Chen & ark., 2023). Ayrica
endotelyum kaynakli vazodilatasyonu iyilestirme ve insanlarda
miyokard enfarktiisii (kalp krizi) riskini azaltma gibi etkileri de rapor
edilmistir (Cassidy & ark., 2011).

Kalkonlar: Kalkonlar dogal ac¢ik zincirli (1,3-diaryl-2-
propen-1-onlar), flavonoidlerdir. Flavonoidler ve izoflavonoidlerin
onctilleri olarak gorev yaparlar. Hem A hem de B halkalarinda iice
kadar modifiye edilmis veya edilmemis C5-, C10- ve C15-prenil
gruplar1 tasirlar. Bu biyoaktif bilesikler Fabaceae, Moraceae,
Zingiberaceae ve Cannabaceae familyalarinda genis Olgiide
dagilmiglardir (Chen & ark., 2023). Baslica kalkon bilesikleri
arasinda floridzin, arbutin, floretin ve kalkonarjenin yer alir. Bu

bilesikler domates, armut, koca yemis ve bazi bugday {iriinlerinde
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onemli miktarlarda bulunurlar (Panche & ark., 2016). Kalkonlar
antioksidan, antibakteriyel, antihelmintik, antiiilser, antiviral,
antiprotozoal ve antikanser gibi oldukg¢a genis bir etki yelpazesine

sahiptirler (Goyal & ark., 2021).

Tablo 1. Flavonoidlerin siniflandirilmasi ve ozellikleri

Sinif Bulundugu Ozellikleri Kaynak
gidalar
Flavonlar
Apigenin, Kereviz, Antioksidan, Chen & ark.
Luteolin maydanoz, antikanser, (2023),
kirmizi biber, noroenflamasyon | Kim (2020)
papatya, nane, ve
ginkgo kardiyovaskiiler
hastaliklarda
koruyucu
Flavonoller
Kuersetin Sogan, elma, Giicli Laoué & ark.
cay, lizlim, antioksidan, UV | (2022), Chen
brokoli koruyucu & ark. (2023)
Kaempferol Lahana, Antioksidan, Laoué & ark.
1spanak, cay, anti-inflamatuar (2022), Chen
brokoli & ark. (2023)
Mirisetin Cay, yaban Antioksidan, Laoué & ark.
mersini, iiziim, | kardiyoprotektif | (2022), Chen
Myrica rubra & ark. (2023)
Isorhamnetin Armut, sogan, Antioksidan, Chen & ark.
deniz topalak anti-inflamatuar | (2023)
Flavanonlar
Naringenin, Portakal, limon, | Antioksidan, Chen ve ark.
Hesperetin, mandalina ve anti-inflamatuar, | (2023),
Eriodiktiol greyfurt ve kolesterol Kim, (2020),
districi Ciumarnean &
ark. (2020)
Izoflavonlar
Daidzein, Soya fasulyesi Ostrojenik etkili, | Chen & ark.
Genistein, Glisitein | ve baklagiller Antioksidan (2023),
Ciumarnean &
ark. (2020)
Flavanoller Kayisi, elma, Kardiyoprotektif, | Ciumarnean &
(Flavan-3-ols) armut, kirmizi sistolik ve ark. (2020),
Katesin, sarap, yesil cay, | diyastolik kan Kim (2020),
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Katesin galat, cikolata kakao basincini Igarashi &
Gallokatesin, ve liziim distiriici ark. (2007),
Gallokatesin galat, Ried & ark.
Epikatesin, (2017)
Epikatesin galat,
Epigallokatesin,
Epigallokatesin
galat
Antosiyaninler
Siyanoidin, Karadut, Insanlarda gérme | Panche & ark.
Delfinidin, bogiirtlen, siyah | keskinligini (2016), Del
Malvidin, tiziim, kirmizi artirma, Rio & ark.
Pelargonidin, liziim, merlot kolesteroliin (2013), Chen
Peonidin liziimii, yaban pargalanmasi ve | & ark. (2023)
mersini, miirver, | kardiyovaskiiler
ve ¢ilek hastalik riskinin
azalmasinda
etkili

Flavonoidlerin Biyosentezi

Flavonoidlerin biyosentezi, bitkilerde sikinat ve asetat yollar1
ile kesisen fenilpropanoid metabolik yol iizerinden ger¢eklesen
karmagik bir siirectir. Bu yol, baslangic amino asidi olan
fenilalaninin, sirasiyla Phenylalanine ammonia-lyase (PAL), C4H
(cinnamic acid 4-hydroxylase/C4L) ve 4CL (4-coumarate: CoA
ligase/C4CoAL) enzimleri araciligiyla temel 6ncii madde olan 4-
coumaroyl-CoA'ya doniistiiriilmesiyle baglar. Flavonoid yoluna
ozgli ilk ve anahtar adimda, kalkon sentaz (CHS) enzimi, bir molekiil
p-coumaroyl-CoA'y1 ii¢ molekiil malonyl-CoA ile yogunlastirarak
tim flavonoidlerin tiiredigi kalkon iskeletini (6rnegin naringenin
kalkon veya 2',4',6',4- tetrahidroksi kalkon) olusturur. Ardindan,
kalkon izomeraz (CHI) enzimi kalkonlar1 flavanonlara (6rnegin
naringenin) doniistiiriir. Bu flavanon iskeleti, flavanon 3-hidroksilaz
(F3H), flavonol sentaz (FLS), dihidroflavonol 4-rediiktaz (DFR) ve
antosiyanidin sentaz (ANS/LDOX) gibi ¢esitli enzimlerle modifiye
edilerek; flavonlar, flavonoller ve antosiyaninler gibi alt siniflara

ayrilir. Siireg Uretilen flavonoid omurgasinin, fizyolojik aktivite ve
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cozlinlirliigli ayarlayan transferazlar tarafindan sekerler, metil
gruplar1 ve/veya agil kisimlartyla modifiye edilmesiyle tamamlanir
(Chen & ark., 2023; Falcone & ark., 2012; Liga & ark., 2023).

Flavonoidlerin Kalp Saghg Uzerine Etkileri

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) ve kanser diinya
genelinde  baglica iki Olim nedenini  olusturmaktadir.
Kardiyovaskiiler hastaliklarin risk faktorleri arasinda en sik goriilen
yas ve cinsiyettir. Yasla birlikte plazma kolesterol diizeyinin
ylikselmesi, arteriyel sertlik ve periferik damar direncinin artmasina
bagli olarak kardiyovaskiiler olaylarin goriilme siklig1 artar. Diger
risk faktorleri arasinda genetik etkenler, hareketsiz yasam tarzi,
obezite, sigara kullanimi, yiiksek tansiyon, diyabet ve dislipidemi
gelmektedir (Ciumarnean & ark., 2020).

Flavonoidler, giiglii antioksidan, anti-inflamatuvar ve
vaskiiler diizenleyici etkileri sayesinde kardiyovaskiiler sistem
iizerinde faydali etkiler gostermektedir. Kan  basincinin
diizenlenmesinde merkezi bir rol oynayan endotel sagliginin
korunmasma o©nemli katki saglamaktadir (Liu, 2013). Ayrica
flavonoidler  diisiik  yogunluklu  lipoproteinlerin ~ (LDL)
oksidasyonunu azaltarak lipit profillerini iyilestirir, bunun yanisira
vazodilasyon (damar genislemesi) ve endoteldeki apoptotik siiregleri
diizenleyerek kardiyovaskiiler etkinligini gosterir (Ciumarnean &
ark., 2020; Kim & ark., 2010).

Flavonoidlerin Hipertansiyon Uzerine Etkileri (Antihipertansif
Etki)

Flavonoidler, kan basincini diigiiriicii potansiyele sahip
biyolojik aktif bilesiklerdir (Maaliki & ark., 2019). Kuersetin,
antihipertansif etkiler gosteren prototipik bir flavonol olarak en iyi
calisilan flavonoiddir (Perez-Vizcaino & Duarte, 2010). Flavonoller
endotel disfonksiyonunu iyilestirerek ve damar diiz kas1 kasilmasini

--84--



diizenleyerek kan basincini diisiirme kapasitesine sahiptir. Bagliaca
luteolin gibi flavanlar, NO sentaz1 aktive ederek NO seviyelerini
artirirlar. Bu mekanizma damar gevsemesini saglayarak kan
basincinin diigmesine katkida bulunur (Ciumarnean & ark., 2020).

Diyet flavonoidlerinin aliminin bireylerde hipertansiyon riski
iizerindeki etkilerini inceleyen prospektif bir c¢alismada
antosiyaninler ile bazi flavon ve flavan-3-ol bilesiklerinin
vazodilator Ozellikleri ile hipertansiyonun 6nlenmesinde etkili
olduklar1 bildirilmistir. Calismada haftada bir porsiyondan fazla
yaban mersini tiketen (60 yas ve alti grupta) katilimcilarin
hipertansiyon riskinin hi¢ tiiketmeyenlere kiyasla %10 azaldigi
saptanmistir. Arastirma sonunda bu faydali etkilerin, antosiyanin
bilesiklerinin B-halkas1 hidroksilasyonu ve metiloksilasyon diizeni
gibi yapisal 6zelliklerinden kaynaklanan vazodilator 6zelliklerine
(damar genisletici) bagl olabilecegi one siiriilmiistiir (Cassidy &
ark., 2011).

Yapilan klinik ve deneysel arastirmalar, flavonoidlerin
ozellikle endotel bagimli vazodilatasyonu artirarak damar tonusunu
diisiirdiigiinii ve bdylece hipertansiyon gelisimini 6nleyebildigini
gostermektedir (Hodgson & Croft, 2006). Bu etki, flavonoidlerin
nitrik oksit (NO) biyoyararlanimin1 artirmasi, oksidatif stresi
azaltmas1 ve damar diiz kas hiicreleri lizerine dogrudan gevsetici etki
gostermesiyle iliskilidir. Flavonoidler, endotel hiicrelerinde nitrik
oksit sentaz (eNOS) aktivitesini artirarak NO iiretimini
yiikseltebilir ve NO’nun siiperoksit gibi reaktif oksijen tiirleri ile
inaktivasyonunu engelleyerek biyoyararlanimimi korumaya
yardimei olurlar (Manach & ark., 2005; Steffen & ark., 2008).

Katesin bakimindan zengin kaynaklar olan ¢ay, kakao ve
bitter ¢ikolatadan elde edilen flavonoidlerin endotelyal fonksiyonu
iyilestirdigi gosterilmistir. Bu vaskiiler etkiden birincil olarak
epikatesin  molekiiliiniin  sorumlu oldugu disiiniilmektedir.
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Epikatesinin NO biyosentezini artirmasi muhtemeldir. Diger besin
kaynaklarindaki flavonoidlerin faydalarina iligkin kanitlar ise daha
belirsizdir. Ornegin kirmiz1 sarap ve ilgili kaynaklardan elde edilen
flavonoidlerin faydalarina dair veriler karisiktir. Bununla birlikte
alkolsiz kirmizi sarap veya mor iziim suyunun endotel
fonksiyonunda iyilesme sagladig1 gosterilmistir. Ote yandan izole
izoflavonlarin veya izoflavon igeren soya proteinlerinin endotel
fonksiyonunu anlamli 6l¢iide iyilestirmedigi, ancak farkli vaskiiler
sonuglara fayda saglayabilecegi belirtilmistir (Hodgson & Croft,
20006).

Daha oOnce yapilan bazi calismalar, flavonoid alim ile
kardiyovaskiiler hastalik (KVH) riski arasindaki iligski konusunda
celigkili sonuglar ortaya koymustur. Bu nedenle arastirmacilar
prospektif kohort tasarimli bir analiz gerceklestirmisler ve 14
caligmanin sonuglar bir araya getirerek degerlendirmistir. Yapilan
analizde flavonoidlerin alt1 spesifik smifinin  (flavonoller,
antosiyanidinler, proantosiyanidinler, flavonlar, flavanonlar ve
flavan-3-oller) alimi ile KVH riski arasindaki iliski incelemistir.
Calisma sonunda flavan-3-ollerin en yiiksek alim kategorisinde
KVH riskini %13 azalttigi, flavonlarin %12, flavanonlarin %12,
antosiyanidinlerin %11 ve proantosiyanidinlerin %10 azalttig1
bildirilmistir. Bulgular alt1 ana flavonoid sinifinin tamaminin KVH
riskini onemli 6l¢iide azalttigini gostermistir. Sonu¢ olarak KVH
riskini azaltmak ic¢in flavonoid ag¢isindan zengin gidalarin
tiikketilmesi Onerilmistir (Wang & ark., 2014).

Greyfurt, limon, misket limonu, mandalina, portakal gibi
narenciye meyveleri baglica hesperidin, hesperetin, naringin,
naringenin, diosmin, kuersetin, nobiletin ve tangeretin gibi
flavonoidlerinin O6nemli kaynagini temsil ederler. Narenciye
flavonoidlerinin oksidatif stres, inflamasyon, diyabet, dislipidemi,
endotel fonksiyonunu iyilestirme, ateroskleroz ve KVH'ye karsi
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koruyucu etkilerinin oldugu bildirilmektedir (Mahmoud & ark.,
2019).

Naringenin, kuersetin ve hesperetin gibi flavonoidlerin, hem
insan hem de hayvan modellerinde sistolik ve diyastolik kan
basincinda anlamli diisiisler sagladigi bildirilmistir. Bu etkiler
Ozellikle naringeninin belirgin  vazodilator mekanizmalarla
hipertansiyonun hafifletilmesine katkida bulundugunu
gostermektedir (Mulvihill & Huff, 2012). Bununla birlikte
naringinin yliksek glikozun indiikledigi hiicre hasarina karsi
kardiyomiyositleri koruyarak oksidatif stresi, apoptozu ve
endoplazmik retikulum (ER) stresini azaltmaktadir. Hesperidin ise
HepG2 hiicrelerinde LDLR gen ekspresyonunu uyararak plazma
LDL seviyelerini diisiirmektedir. Ote yandan nobiletin, beyaz
adipositlerde "browning" (kahverengi yaga benzer fenotip)
indiikleyerek ve JNK/c-Jun gibi stres belirteglerini baskilayarak
obezite ve yag dokusu inflamasyonunu iyilestirmektedir (Mahmoud
& ark., 2019). Sonug olarak flavonoid agisindan zengin bir diyetin
(6rnegin meyve, sebze ve tam tahil tiiketiminin artirilmasi)
hipertansiyonun Onlenmesi i¢in etkili, diisik maliyetli ve
uygulanabilir bir halk sagligi stratejisi oldugu gosterilmektedir
(Wang & ark., 2014).

Flavonoidlerin Antioksidan Etkisi

Flavonoidlerin kardiyovaskiiler hastaliklara kars1 koruyucu
etkileri basta antioksidan Ozellikleri ve serbest radikal siipiiriicii
kapasiteleri ile iligkilidir (Chen & ark., 2023). Bu bilesikler serbest
radikalleri dogrudan temizleyerek, reaktif oksijen tiirlerinin (ROS)
iretimini engelleyerek ve antioksidan sistemlerin korumasini
artirarak etki gosterirler. Ozellikle naringenin, hesperidin ve rutin
gibi turunggil flavonoidleri, antioksidan enzimlerin (Stiperoksit
Dismutaz (SOD), Katalaz (CAT), Glutatyon Peroksidaz (GPx))
aktivitesini artirilar (Ciumarnean & ark., 2020; Mahmoud & ark.,
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2019; Wang & ark., 2018). Flavonoidler ayrica diisiik yogunluklu
lipoproteinlerin (LDL) oksidasyonunu azaltarak lipid profillerini
tyilestirir, vazodilatasyonu artirir ve endotelyal apoptotik stirecleri
diizenleyerek kardiyovaskiiler etki saglar. Bunun yam sira
flavonoidler, nitrik oksit (NO) ile oksijen serbest radikalinin
etkilesimi sonucu olusan sitotoksik peroksinitrit (ONOO-*) gibi
radikalleri stabilize ederek etkinligini gosterir (Chen & ark., 2023;
Mahmoud & ark., 2019).

Flavonoidler, antioksidan etkilerini bir hedef molekiilde
oksidatif zarar1 geciktirerek, Onleyerek veya ortadan kaldirarak
gosterir. Bu etki mekanizmasi, serbest radikal bilesenlerini
sondiirme, metalleri selatlama, serbest radikal tiretiminden sorumlu
enzimleri baskilama ve hiicre i¢i antioksidan enzimlerin aktivitesini
artirmay1 kapsar. Boylece flavonoidler, hem dogrudan hem de
dolayli yollarla oksidatif stresi azaltarak hiicrelerin korunmasina
katki saglar (Banjarnahor & Artanti, 2014). Flavonoidlerin
antioksidan etkisini gosteren temel mekanizmalar ve iligkili yapisal
ozellikler sunlardir:

1 Serbest Radikalleri Dogrudan Temizleme (Scavenging):
Flavonoidlerin temel antioksidan mekanizmasi, reaktif oksijen
tiirlerini (ROS) dogrudan temizleme yetenegine dayanir. Serbest
radikaller hiicrelerde DNA, lipid ve proteinler {izerinde oksidatif
hasara yol acabilirler. Flavonoidler, yapilarindaki hidroksil (-OH)
gruplar1 sayesinde bu reaktif tiirlerle etkilesime girerler. Bu
bilesikler hidrojen atomu bagislayarak veya tek elektron transferi
yoluyla serbest radikalleri aninda temizleyebilirler. Bu reaksiyon
sonucunda serbest radikaller stabilize edilir ve nispeten stabil bir
flavonoid fenoksil radikali olusur. Ayrica flavonoidler reaktif
nitrojen tiirlerini (RNS), 6zellikle peroksinitriti (ONOOQO¢) temizleme
yetenegine sahiptirler (Banjarnahor & Artanti, 2014; Heim & ark.,
2002; Panche & ark., 2016).
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2. Metal Iyonu Selasyonu (Baglama): Flavonoidler, Fe*" ve
Cu" gibi metal iyonlarm selatlama yetenegine sahiptir. Ozellikle
flavonollerin Fe2+ gibi metal iyonlarin1 hiicre ¢ekirdeginde
baglayarak DNA'y1 oksidatif hasarda karsi korudugu bildirilmistir
(Chen & ark., 2023; Heim & ark., 2002; Zahra & ark., 2024). Bu
metal iyonlari, Fenton reaksiyonu araciligiyla serbest radikal
olusumunu katalize ettiginden, flavonoidler onlar1 baglayarak metal
kaynakl1 oksidatif stresi inhibe ederler (Heim & ark., 2002; Zahra &
ark., 2024). Bu selasyon 0zelligi, misirda aliiminyum toksisitesini
azaltmada in vivo bir mekanizma olarak da rapor edilmistir
(Williams & ark., 2004).

3. Serbest Radikal Ureten Enzimlerin Inhibisyonu:
Flavonoidler, reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) iiretiminden sorumlu
enzimleri inhibe ederek hiicreleri oksidatif stresten korurlar. Bu
enzimler arasinda Ozellikle ksantin oksidaz (XO) ve NADPH
oksidaz one ¢ikar. XO, purin metabolizmasi sirasinda siiperoksit
anyonlar1 ve hidrojen peroksit gibi ROS iiretirken, flavonoidler bu
enzimin aktivitesini engelleyerek siiperoksit olusumunu azaltirlar
(Chen & ark., 2023; Panche & ark., 2016; Zahra & ark., 2024).
Ozellikle flavonoller olan Kkuersetin ve kaempferol, XO
inhibisyonunda etkili bulunmustur. Bu etkinin, flavonollerdeki B
halkasindaki katekol grubundan ziyade, C3 hidroksil grubu, C2—
C3 cift bag1 ve C4 keto grubu ile iliskili oldugu gosterilmistir (Cos
& ark., 1998; Sarian & ark., 2017).

4. Antioksidan Enzimlerin Uyarilmasi: Flavonoidler,
dolayli antioksidan etkilerini, hiicre i¢i savunma mekanizmalarini
giiclendirerek de gosterirler. Bu mekanizmada o6zellikle Faz 11
metabolize edici enzimler, 6rnegin glutatyon S-transferaz (GST)
ve NAD(P)H:kuinon oksidorediiktaz 1 (NQO1) o6ne c¢ikar.
Flavonoidler, bu enzimlerin ekspresyonunu artirarak ksenobiyotikler
ve toksik metabolitlere karst hiicreleri korurlar (Banjarnahor &

Artanti, 2014; Chen & ark., 2023).
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Flavonoidlerin Anti-inflamatuvar Etkisi

Enflamasyon, zararli uyaranlara yanit olarak ortaya ¢ikan
karmasik bir biyolojik siirectir. Genellikle mikrobiyal enfeksiyonlar
tarafindan tetiklendigi gibi patojenlerin miidahalesi olmadan da
doku hasar1 veya travmasi sonucu sekillenebilir. Mekanizmasinda
siklooksijenaz, lipoksijenaz, tirozin kinaz, fosfolipaz A2, protein
kinaz C fibi ¢esitli enzimler gorev alir (Ciumarnean & ark., 2020;
Maleki & ark., 2019). Caligmalar bazi flavonoidlerin bu enzimlerden
bir veya daha fazlasi iizerinde dogrudan etki gostererek
inflamasyonu diizenledigini gostermistir (Pan & ark., 2010; Rathee
& ark., 2009).

Inflamatuvar yanit; oksidatif stresin artmasi, kilcal damar
gecirgenliginin  ylikselmesi, beyaz kan hiicrelerinin birikimi,
sitokinlerin ~ (interlokinler, TNF) salimmasi, ¢esitli enzim
aktivitelerinin (oksijenazlar, nitrik oksit sentaz, peroksidazlar)
indiiklenmesi, arakidonik asit metabolizmasi ve hiicresel adezyon
molekiillerinin aktive edilmesi gibi c¢ok cesitli siirecleri kapsar.
Flavonoidlerin genis anti-inflamatuvar etkileri sayesinde bu
stireclerin birgogunu azalttiklar: bildirilmistir (Gross, 2004).

Kronik inflamasyon, hipertansiyon, miyokard enfarktiisii ve
ateroskleroz gibi birgok kardiyovaskiiler hastalikalrin temelini
olusturur (Al-Khayri & ark., 2022). Bu kapsamda flavonoidler
arasinda yer alan apigeninin, TNF-a ile indiikklenen mRNA
diizeylerini azaltmakta ve endotelyal hiicrelerde ICAM-1, E-selektin
ve VCAM-1 gibi adezyon molekiillerinin ekspresyonunu
disiirmektedir (Chen & ark., 2023). Benzer sekilde flavon sinifinda
yer alan kuersetin, yenidogan sicanlarda kardiyak fibroblastlarinda
LPS tarafindan indiiklenen NF-kB ve Akt yollarini inhibe ederek,
IL-6, TNF-a ve IL-1p diizeylerin diisiirmekte, ayrica oksidatif stresi
azaltarak farelerde miyokardiyal hasara karsi koruyucu etki
gostermektedir (Al-Khayri & ark., 2022; Maleki & ark., 2019).
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Luteolinin kardiyomiyosit kiiltiirlerinde ve deneysel tip 1 diyabet
modellerinde NF-«B sinyal yolunu, sitokin {iretimini ve niikleer
faktor 2 (NRF2) yolunun aktivasyonunu engeller ve bdoylelikle
oksidatif stresi ve inflamasyonu azaltarak kardiyoprotektif etki
gosterir (Chagas & ark., 2022).

Flavanon smifina ait naringenin ve hesperidin ise fare
adipositlerinde TNF-a'min uyardigi serbest yag asidi salinimin
engelleyerek, NF-kB ve ERK yollarinin aktivasyonunu bloke eder.
Ayrica naringenin, LPS ile uyarilan makrofajlarda COX-2, TNF-a
ve IL-6 gibi sitokinlerin ekspresyonunu baskilar. Bu bilesiklerin
yiiksek yagli diyetle indiiklenen diyabetik si¢anlarda dolasimdaki
pro-inflamatuvar sitokin seviyelerini ve adipoz dokuda IL-6
ekspresyonunu azalttig1 bildirilmigtir (Mahmoud & ark., 2019).

Buna ek olarak cesitli meyve (6zellikle yaban mersini ve
karadut), sebze ve bitkilerde bulunan kirmizi, mavi ve mor
renklerden sorumlu antosiyaninlerin (AC’ler) endotelyum bagimh
vazodilatasyonu iyilestirme ve insanlarda miyokard enfarktiisii (MI)
riskini azaltma gibi kardiyoprotektif faydalara sahip oldugu
bildirilmistir (Maleki & ark., 2019).

Flavonoidlerin Antitrombosit Etkisi

Flavonoidlerin kardiyovaskiiler sistem tizerindeki koruyucu
etkileri ~ giliniimiizde trombosit aktivitesi ve pihtilasma
mekanizmalar1 {izerindeki rolleri ile dikkat c¢ekmektedir. Bu
bilesikler kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesinde antitrombotik
ve antiplatelet aktiviteler araciligiyla etkili olmaktadir (Ciumarnean
& ark.,, 2020; Hu & ark., 2025). Trombositler koroner kalp
hastaliginin patogenezinde merkezi bir role sahiptir. Bu hiicresel
bilesenler ¢esitli proaterojenik faktdrlerin salinmasina yol agarlar ve
akut koroner kalp hastaligi sirasinda tromboz gelisimine neden
olurlar. Aspirin uzun yillardir trombosit aktivitesini azaltmak i¢in
koruyucu amaglarla 6nerilmektedir. Bunun yanisira flavonoidlerin
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de trombosit aktivitesini azaltarak koroner kalp hastaligi riskini
diisiirdiigiine dair kanitlar bulunmaktadir (Gross, 2004).

Flavonoidler, vazodilatasyonu artirma, trombosit
adezyonunu inhibe etme, damar duvarindaki diiz kas hiicrelerinin
proliferasyonunu azaltma ve vaskiiler fonksiyonlar1 iyilestirme gibi
mekanizmalar yoluyla etkilerini gosterirler. Trombosit aktivasyonu
ve agregasyonunu baskilamalar1 flavonoidleri gelecekte potansiyel
antiplatelet ajanlar haline getirmektedir (Micek & ark., 2021; Chen
& ark., 2023).

Mor iiziim suyunda bulunan flavonoidler, kardiyovaskiiler
koruma agisindan oOzellikle ilgi ¢ekmektedir. Bu flavonoidler
belirgin antiplatelet ve antioksidan aktivitelere sahiptir. Yapilan
caligmalar, mor {iziim suyunda bulunan kuersetinin trombosit
trombiisii olusumunu inhibe ettiini gostermistir (Demrow & ark.,
1995; Folts, 2002). Yine yapilan ¢aligmalar flavonoidlerin trombosit
agregasyonu inhibisyonunu, trombosit kaynakli nitrik oksit
saliniminin artirilmasi ve in vitro siiperoksit iiretiminin azaltilmasi
yoluyla gerceklestigini ortaya koymustur (Freedman & ark., 2001).
Benzer sekilde apigeninin de, kuersetine benzer antitrombosit
etkilere sahiptir. Her iki bilesik de kolajenle indiiklenen trombosit
agregasyonu ve S-hidroksitriptamin salimimini anlamli diizeyde
inhibe etmektedir. Flavan-3-oller arasinda yer alan katesinlerin ise
kuersetinden daha diisiik inhibitor etkinlik gdstermektedir.
(Lovegrove & ark., 2017).

Flavonoidler ve iskemik Kalp Hastahklar1 Uzerine Etkileri

Iskemik kalp hastaligi (IKH), diinya genelinde en sik goriilen
olim nedenlerinden birisidir. Kiiresel toplam o6liimlerin yaklagik
%16,17'sini olusturmaktadir. IKH, arterosklerotik siireclere baglh
olarak koroner arterlerde meydana gelen daralma veya tikanma
sonucu kalp kasinin yeterli kanlanma saglayamamasi seklinde
tanimlanir. Daha genis bir ifadeyle koroner arterlerdeki obstriiksiyon
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nedeniyle miyokardin yeterli diizeyde kan ve oksijen alamamasi ile
karakterizedir. Glinlimiizde mevcut tedavi yaklagimlari cerrahi
yontemler, perkiitan koroner girisimler ve farmakolojik tedaviler
araciligryla iskemiye ugramis kalp kasma kan akiminin yeniden
saglanmasina yoneliktir (Verma & ark., 2024, Xu & ark., 2024).

Akut miyokardiyal iskemi sirasinda sekillenen oksijen
eksikligi hiicresel metabolizmay1 anaerobik solunuma gecirir. Bu
durum laktat birikimi, ATP tiikenmesi ve Na" ile Ca?" iyonlarmn
asir1 yiiklenmesine yol acarak miyokard kasilma islevini engeller
(Hashmi & Al-Salam, 2015). Klinik olarak, IKH, miyokard
iskemisini takiben miyokard nekrozundan kaynaklanan acil bir
durum olan miyokard enfarktiisi (MI) olarak ortaya c¢ikar
(Frangogiannis, 2011). Miyokard enfarktiisiinde miyokard hasarinin
temel nedeni olarak iskemik nekroz ve inflamatuar mekanizmalar
gosterilmektedir (Hashmi & Al-Salam, 2015; Tavani & ark., 2006).

Sebze, meyve, tahil, findik, tohumlar, kahve, sarap ve cay
gibi cesitli bitkisel kaynaklarda bulunan flavonoidlerin miyokard
enfarktiisiine kars1 potansiyel kardiyoprotektif etkiler gosterdigi
bildirilmistir. Antosiyanidinlerin yiliksek diizeyde alimi akut
miyokard enfarktiisii riskini (AMI) azaltmakta olup, flavonoid alimi
ile AMI riski arasinda ters bir iliski bildirilmistir (Ciumarnean &
ark., 2023; Tavani & ark., 2006).

Giiglii bir antioksidan etkiye sahip kuersetin miyokardiyal
iskemi-reperfiizyon hasarini (MIRI) azaltmaktadir (Wan & ark.,
2009). Kuersetinin koruyucu etkisi endotel ve indiiklenebilir nitrik
oksit sentaz (NOS) ile NADPH oksidaz 2 (NOX2) diizeylerindeki
azalmay1 hafifletilmesi gibi farkli sinyal yollarinin devreye girmesi
ile agiklanmaktadir (Birnbaum & Vilahur, 2025). Ayrica, kuersetinin
PI3K/Akt sinyal yolunu aktive ederek MIRI'yi hafiflettigi
gosterilmistir (Verma & ark., 2024).
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Diger flavonoidler arasinda yer alan mirisetin ve delfinidinin
siganlarda MIRH'ye kars1 kuersetinden daha giiclii koruyucu etkiye
sahip oldugu, ayni1 zamanda iskemik kalp hastaligina kars1 da etkili
oldugu bildirilmistir (Birnbaum & Vilahur, 2025; Jia & ark., 2020).

Bununla birlikte narenciye meyvelerinden elde edilen bir
flavanon olan hesperidin antioksidan, anti-inflamatuar ve antikanser
ozelliklere sahiptir. Cesitli preklinik ¢alismalar hesperidinin plazma
oksidatif stres ve pro-inflamatuvar sitokin diizeylerini azaltarak
miyokardiyal iskemi-reperfiizyon (IR) hasarim1 1iyilestirdigini
bildirmistir. Yine yapilan c¢alismalarda hesperidinin HMGBI1’i
inhibe ederek ve PI3K/AKT yollarmi aktive ederek
kardiyoproteksiyonda rol oynadigini rapor etmistir (Verma & ark.,
2024).

Luteolin, MIRI’ye kars1 ¢ok yonlii koruyucu mekanizmalar
sunan bir flavondur. Luteolin, Ca** modiilasyonu, antioksidasyon,
anti-inflamasyon ve anti-apoptoz gibi yollar1 etkiler. Ozellikle
TLR4/NF-xB/NLRP3 inflamatuar yolunu hedef alarak MIRI’yi
hafifletir ve sarkoplazmik retikulum Ca**-ATPaz (SERCA2a)
aktivitesini artirarak kalsiyum modiilasyonuna katkida bulunur (Xu
& ark., 2024).

Sonu¢

Flavonoidler, antioksidan, anti-inflamatuvar, antihipertansif,
antitrombotik ve endotel fonksiyonunu diizenleyici o6zellikleri
sayesinde kardiyovaskiiler hastaliklarin (KVH) Onlenmesi ve
yonetiminde Onemli bir potansiyel tagimaktadir. Bu dogal
bilesiklerin ¢ok yonli etkileri, kardiyovaskiiler sagligin
korunmasinda biitiinciil bir yaklasim sundugunu gostermektedir
(Chen ve ark., 2023; Ciumarnean ve ark., 2020). Ozellikle kuersetin,
naringenin, hesperidin, luteolin, mirisetin ve antosiyaninler gibi
yaygin flavonoidlerin hem deneysel hem de klinik ¢aligmalarda kan
basincini  diiglirdiigii, endotel fonksiyonunu iyilestirdigi ve
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miyokardiyal iskemi-reperfiizyon hasarmi azalttigi gosterilmistir
(Perez-Vizcaino & Duarte, 2010; Maleki & ark., 2019).

Niitrisyonel agidan degerlendirildiginde, flavonoid agisindan
zengin besinlerin tiiketimi (6zellikle meyveler, sebzeler, cay, kakao
iirlinleri ve narenciye) hipertansiyon, ateroskleroz ve iskemik kalp
hastaliklar1 riskinin azaltilmasinda etkili ve uygulanabilir bir halk
saglig stratejisi olarak one ¢ikmaktadir (Mahmoud & ark., 2019;
Wang & ark., 2014). Ayrica, antosiyaninlerin ve flavan-3-ollerin
diizenli alimimin koroner olay riskini anlamli sekilde diistirdiiglinii
gosteren genis popiilasyon verileri, flavonoidlerin kardiyovaskiiler
korumadaki onemini desteklemektedir (Cassidy & ark., 2011;
Tavani & ark., 2006).

Mevcut bulgular flavonoidlerin kardiyovaskiiler hastaliklarin
onlenmesi ve hafifletilmesinde tamamlayici bir yaklagim olarak
degerlendirilebilecegini  gostermektedir. ~ Bununla  birlikte,
flavonoidlerin biyoyararlanimi, doz-yanit iliskisi ve uzun doénem
klinik etkinligi gibi alanlarda daha kapsamli randomize kontrollii
caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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GLUTASYON PEROKSIDAZIN BESLENME VE
HALK SAGLIGI ACISINDAN ONEMI

GUL FATMA YARIM’
CANSU CELIK?®

Giris
Glutasyon peroksidaz (GPx), organizmanin oksidatif strese
kars1 korunmasinda 6nemli etkiler sergileyen enzim ailesidir. Sekiz
izoformu bulunan bu enzim ailesi GPxl'den GPx8'e kadar
adlandirilmaktadir. Memelilerde GPx1-GPx4 ve GPx6, aktif
bolgelerinde selenosistein olarak selenyum icermekte, diger
izoformlarda sitein bulunmaktadir (Flohé & ark., 2022). Glutasyon
peroksidaz ailesi, hiicrelere zarar veren serbest radikaller olan
hidrojen peroksiti (H20:) suya indirgeyerek ve organik
hidroperoksitleri zararsiz molekiillere doniistiirerek hiicresel redoks
homeostazinin siirdiiriilmesine katki saglamaktadir (Pei & ark.,
2023). Reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) firetimi ile antioksidan
savunma mekanizmalari arasindaki dengenin bozulmasi ile gelisen
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oksidatif stres, deoksiriboniikleik asit (DNA), protein ve lipit
yapilarinda hasara neden olarak diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar,
kanser ve norodejeneratif bozukluklara zemin hazirlamaktadir
(Chandimali & ark., 2025). Glutasyon peroksidazlar, indirgenmis
glutasyonu (GSH) kullanarak reaktif peroksitleri nétralize
etmektedir (Averill-Bates, 2023). Beslenme ve halk saglig
bakimindan degerlendirildiginde, GPx aktivitesinin besin bilesenleri
ile iligkili oldugu anlasilmaktadir. Yapisinda yer almasi nedeniyle
selenyum, GPx’in biyosentezi ve etkinligi icin esansiyeldir.
Glutasyon peroksidazlarin aktif merkezinde mevcut olan
selenosistein  yapisindaki ~ selenyumun  yetersizligi, = GPx
ekspresyonunda azalmaya ve oksidatif hasarin artmasina neden
olmaktadir (Handy & Loscalzo, 2022). Yeterli ve dengeli beslenme
diizeni ile saglanan antioksidan vitaminlerin hastalik risklerini
azaltarak halk sagligin1 korudugu ileri siiriilmektedir (Hu & ark.,
2025, Xu & ark., 2025). Modern yasam aliskanliklarinin beraberinde
getirdigi  islenmis gidalarla yiiksek enerji kazanimi ve
antioksidanlardan yetersiz beslenme diizeni toplumsal diizeyde
antioksidan savunmanin baskilanmasina neden olarak diyabet,
obezite, metabolik sendrom, kardiyovaskiiler hastaliklar,
norodejeneratif bozukluklar ve kanser basta olmak iizere pek ¢ok
patolojiye zemin hazirlayarak halk sagligini tehdit etmektedir
(Ighodaro & Akinloye, 2018). Ultra islenmis gidalarin fazla
tiikketiminin, metabolik sendrom riskinin artmasiyla iliskili oldugu
rapor edilmistir (Canhada, & ark., 2023). Benzer kan biyokimyasal
profillerine sahip olmalarina ragmen, yiiksek isenmis gida tiiketimi
olan metabolik sendromlu bireylerin diisiik isenmis gida tiiketimi
olanlara gore daha pro-oksidan ve inflamatuar bir profile sahip
oldugu saptanmistir (Quetglas-Llabrés & ark., 2023). Oksidatif stres
hiicrede verdigi hasardan baslayarak toplum saghigi {izerinde
kapsamli etkilere neden olmaktadir. Bu baglamda, GPx aktivitesinin
beslenme ile diizenlenmesi sadece hiicresel diizeyde degil, halk
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sagligt perspektifinde degerlendirilmesi gereken bir yaklagim
niteligindedir. Bu kitap boliimiinde, GPx izoformlarinin
biyokimyasal fonksiyonlari ile beslenme ve halk sagligi tizerindeki
etkileri giincel literatiir degerlendirilmesiyle kapsamli olarak
sunuldu.

Glutasyon peroksidazin izoformlari ve biyokimyasal etkileri

Glutasyon peroksidaz ailesi, indirgenmis glutasyonu (GSH)
elektron  vericisi olarak kullanip H202 veya organik
hidroperoksitlerin indirgenmesini katalize ederek su veya alkollere
doniistirmektedir (Margis & ark., 2008). Memeli dokularinda GPx
izoformlarn1 sekiz tanedir (GPx1-GPx8). Bu izoformlar genetik,
yapisal ve dinamik farkliliklar gostermektedir (Brown & ark., 2000).
Glutasyon peroksidaz izoformlari, hiicresel faaliyetler siiresince
olusan oksidanlar1 indirgeyerek hiicreye verecekleri hasari
engellemektedir (Sies, & ark., 2017: Schwarz & ark., 2023).
Glutasyon peroksidaz izoformlarindan besi (GPX1-4 ve 6)
selenosistein igeren proteinler diger tgii ise (GPX-5, 7 ve 8) aktif
bolgesi selenosisteinin sistein ile degistirildigi protein yapisindadir.
Bu izoenzimler farkli genler tarafindan kodlanmakta ve molekiiler
yapilar1 ile hiicresel lokalizasyonlari, substrat 6zgiilliigii, enzim
ozellikleri ve biyolojik fonksiyonlar: farkliliklarla sonuglanmaktadir
(Brigelius-Flohé & Maiorino, 2013). Glutasyon peroksidaz-1, GPx-
2 ve GPx-4, li¢ ana stoplazmik GPx izoformu olup ekspresyon
ozellikleri birbirinden farkliliklar gostermektedir.  Glutasyon
peroksidaz-1 ve GPx-4 ¢ogu dokuda ekspresyon gosterirken, GPx-2
baslica epitel hiicrelerinde ekprese olmaktadir. Glutasyon
peroksidaz-1 ve GPx-2’nin ¢oziiniir hidroperoksitleri temizledigi,
GPx-4’lin kompleks lipit hidroperoksitlerini rediikte ettigi ve bu
etkilerler hiicreleri lipit peroksidasyonunun zararli etkilerinden ve
ferroptozisten korudugu rapor edilmistir (Schwarz & ark., 2023).
Glutasyon peroksidaz-3 izoformu ise dolasim selenyum

konsantrasyonuna bagimli olup tiroid kolloid liimeninde, goz
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kamarasinda ve amniyon sivisinda tanimlanmis hiicre dis1 protein
ozelligindedir (Brigelius-Flohé & Maiorino, 2013, Schwarz & ark.,
2023). Glutasyon peroksidaz-4 izoformu hiicresel faaliyetler
sonucunda olusan lipit peroksitlerin  hiicre = membranina
baglanmasini engellemektedir. Bu izoformun 6nemli bir 6zelligi de
mitokondriyal ATP {iretimini oksidatif hasardan korumak {izere
lipoproteinlerin ve kompleks lipitlerin hidroperoksitlerini indirgeme
yeteneginde olmasidir (Cejas & ark., 2007, Liang & ark., 2007).
Fosfolipit hidroperoksit GPx olarak da isimlendirilen GPx-4’iin
hiicre zarlarinin yapisinda bulunan fosfolipit ve kolesterol
hidroperoksitlerini temizleyerek biyomembranlar1 oksidasyondan
korumasi bakimindan diger GPx izoformlarindan ayrilmaktadir
(Schwarz & ark., 2023). Glutasyon peroksidaz-5 izoformunun da
selenyum icermedigi bu nedenle aktivite gdstermesi i¢in selenyuma
bagimli olmadig1 saptanmistir. Bu izoformun epididimiste eksprese
edildigi ve olgunlasma sirasinda spermi peroksitlerin zararl
etkilerinden korudugu belirlenmistir (Taylor & ark., 2015).
Glutasyon peroksidaz-6 izoformunun da selenyum bagimli oldugu
ve insanlarda baslica embriyonik dokularda ve olfaktor epitelde
eksprese oldugu rapor edilmistir (Pei & ark., 2023). Glutasyon
peroksidaz-7 izoformunun, diger izoformlardan fonksiyonel olarak
farkl1 oldugu, endoplazmik retikulum-bagimli bir antioksidan
protein 6zelliginde oldugu ileri siiriilmiistiir. Glutasyon peroksidaz-
8 izoformunun da selenyum bagimli olmadigi, baslica biyokimyasal
etkisinin hiicrede endoplazmik retikuluma entegre bir protein olarak
protein katlanmasint ve redoks homeostazin1 regiile ettigi
bildirilmistir (Pei & ark., 2023).

Glutasyon peroksidaz ve beslenme

Oksidatif stresin diyabet, kardiyovaskiiler ve nérodejeneratif
hastaliklar, kanser ve dolayis1 ile mortalite ile olan iligkisi dikkate
alindiginda, GPx aktivitesinin siirdiiriilmesi halk sagligi bakimmdan

oldukca onemlidir (Brigelius-Floh¢ & Flohé, 2020). Glutasyon
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peroksidaz ailesinin biyolojik aktivitesini sergilemesi bagsta
selenyum olmak iizere beslenme yoluyla alinan antioksidan etkili
mikrobesinlere baglhdir. Glutasyon peroksidaz ailesinin aktif
bolgesinde yer alan selenosisteinin yapisal bileseni olan selenyumun
yetersiz alimi, bu enzimin izoformlarmin sentezini ve aktivitesini
sinirlamaktadir. Diinya genelinde bazi1 cografi bolgelerde gozlenen
yetersiz selenyum alimi, toplum diizeyinde antioksidan savunma
kapasitesinin azalmasina ve oksidatif stres kaynakli kronik hastalik
ylikiiniin artmasma katkida bulunmaktadir (Rayman, 2020,
Schomburg, 2021). Epidemiyolojik arastirmalar, diisiik GPx
aktivitesi ile artmis kardiyometabolik risk, insiilin direnci ve
inflamatuar belirtecler arasinda anlamli iliskiler oldugunu ortaya
koymaktadir. Yetersiz ve dengesiz beslenmeye bagli olarak
selenyum ve antioksidan aliminin eksikligi, oksidatif stres aracili
bozukluklarin ve hastaliklarin prevalansinda artisa neden olmaktadir
(Farhang & Mohammad-Rezaei, 2021: Rudrapal & ark., 2022:
Martiniakova & ark., 2025). C ve E vitamini gibi antioksidan
vitaminler, GPx tarafindan detoksifiye edilen peroksit yiikiinii
azaltarak enzim sisteminin etkinligini desteklerken polifenoller ve
flavonoidler gibi biyoaktif bilesikler, niikleer faktor eritroid 2-iliskili
faktor 2 (Nrf2) yolaklar1 iizerinden GPx gen ekspresyonunu
artirmaktadir (Lopez-Pedrosa & ark., 2023: Laveriano-Santos &
ark., 2025, Zhang & ark., 2024). Bununla birlikte, ultra islenmis
gidalar bakimindan zengin, yiiksek enerjili ve diisiik mikrobesin
icerigine sahip modern beslenme, GPx aktivitesinin baskilanmasina
ve oksidatif stresin artmasina yol agmaktadir. Deneysel ve klinik
arastirmalar, bu tarz beslenme diizeninin lipit peroksidasyonunu
artirarak antioksidan enzim sistemlerinde hasara yol agtigini ortaya
koymaktadir (Jomova & ark., 2024, Lane & ark., 2024). Halk saglig1
bakimindan degerlendirildiginde, GPx aktivitesini destekleyen
beslenme hedefi, yeterli ve dengeli selenyum alimini,
antioksidanlardan zengin bitkisel gidalarin tiikketimini ve ultra
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islenmis gidalarin sinirlandirilmasini kapsamaktadir (Rifkin, 2023,
Wang & ark., 2024, Perrone & ark., 2025, Xu & ark., 2025).

Gida zenginlestirme stratejileri ile GPx aktivitesinin artirilmasi

Antioksidan besin 6gelerinin viicuda saglanmasi bakimindan
gida zenginlestirme ve takviye uygulamalarina basvurulmaktadir.
Gida zenginlestirme, besin 06gelerinin eksikliklerini gidermek
amaciyla gergeklestirilen bir yontemdir (Olson & ark., 2012). Gida
takviyeleri ise bireylerin normal beslenmelerinde yeterince
saglayamadiklar1 vitamin, mineral veya diger besin &gelerinin
viicuda kazandirilmasim1  kapsamaktadir  (Wierzejska, 2021,
Djaoudene & ark., 2023, Halagali & ark., 2025). Bu stratejilerin,
ozellikle selenyum (Miller & ark., 2012: Bermingham & ark., 2014),
C vitamini (Lykkesfeldt & Tveden-Nyborg, 2019, Gegotek &
Skrzydlewska, 2022), E vitamini (Higgins & ark., 2020: Reed, 2023)
ve ¢inko (Higgins & ark., 2020, Reed, 2023) gibi antioksidan
ozelliklere sahip besin 6geleri araciligiyla GPx aktivitesini artirmak
iizerine 6nemli etkileri oldugu gosterilmistir.

Glutasyon peroksidaz ailesinin aktif merkezlerinde selenyum
bulundugundan bu proteinlerin sentezi ve biyolojik aktiviteleri
dogrudan selenyum diizeyine baghdir. Diyetle alinan selenyum
hiicrelerde metabolize edilerek selenosistein sentezi gerceklesmekte
ve bu amino asit translasyonel olarak GPx yapisina entegre
edilmektedir. Diyetle yeterince selenyum alinamadiginda GPx
sentezi yavaglamakta ve buna bagli olarak hiicrelerin reaktif oksijen
tirlerine kars1 savunmasi diismektedir (Méplan & Hughes, 2020).
Klinik ¢aligmalar, selenyum diizeyi diisiik bireylerde yapilan
selenyum takviyesinin GPx1 ve GPx3 aktivitelerinde anlamli artig
sagladigin1 gostermektedir (Miller & ark., 2012, Bermingham &
ark., 2014). Yeterli ve dengeli selenyum diizeyine sahip bireylerde
GPx aktivitesinin doygunluk durumunda oldugu ve ilave selenyum
aliminin siirh yarar gosterdigi bildirilmektedir (Rayman, 2020).
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Genel niifus i¢in selenyumun ana kaynagi diyet olup insan
beslenme ihtiyaglarmi kargilamak lizere selenyumca
zenginlestirilmis  gidalarin  gelistirilmesine  biiyilk ~ 6nem
verilmektedir. Selenyumca zenginlestirilmis gidalar agirlikli olarak
cay, piring ve sarimsak vb bitkilerden, et, yumurta ve siit lirtinleri vb
hayvanlardan ve maya ve mantarlar vb mikroorganizmalardan) elde
edilmektedir. Selenyum zenginlestirme yontemlerine gore,
selenyumca  zenginlestirilmis  gidalar  dogal  selenyumca
zenginlestirilmis gidalar ve yapay selenyumca zenginlestirilmis
gidalar olarak ayrilmaktadir. Dogal selenyum zenginlestirilmis
gidalar, dogal olarak yiiksek diizeyde selenyum iceren topraktan elde
edilmekte ve toprakta bulunan inorganik selenyum, ¢esitli organik
selenyum tiirlerine doniistiiriilebilmektedir. Diinyada selenyum
acisindan zengin bolgelerden selenyum zenginlestirilmis piring, ¢ay
ve sarimsak da dahil olmak iizere c¢esitli dogal selenyum
zenginlestirilmis gidalar elde edilmektedir (Zhang & ark., 2020:
Golubkina & ark., 2024: Jiang & ark., 2025). Bununla birlikte,
selenyum bakimindan yetersiz olan topraklarda yetistirilen bitkiler
de selenyum bakimindan yetersizdir (Dinh & ark., 2018). Insanlarin
saglikli yasamalar1 bakimindan dogal selenyum zenginlestirilmis
gidalarin  tiiketimine giivenmek, niifusun selenyum takviyesi
ihtiyaclarim1  karsilamak igin yeterli goriilmemektedir. Yapay
selenyumla zenginlestirilmis gidalar bitki (Zhang & ark., 2019, Li &
ark., 2020, Wang & ark., 2020), hayvan (Phipps & ark., 2008, Sele
& ark., 2018) ve mikroorganizma transformasyonu (Prange & ark.,
2019, Wu & ark., 2019) yoluyla iiretilmektedir. Bu yontemler,
eklenen inorganik selenyumu verimli ve yapay olarak farkli organik
selenyum tiirlerine dontistlirerek yeterli selenyum alimini
saglamaktadir.

C vitamini, indirgenmis glutasyon homeostazinin
korunmasma yardimcr olarak GPx'in aktivitesini gdstermesini
desteklemektedir. C vitamini GPx iizerindeki etkisini dogrudan
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degil glutasyon diizeyini etkileyerek dolayli olarak gdstermektedir
(Lykkesfeldt & Tveden-Nyborg, 2019, Gegotek & Skrzydlewska,
2022). C vitamini redoks homeostazinin siirdiiriilmesine katki
saglayarak ve hiicresel antioksidan molekiilleri modiile ederek de
GPx aktivitesi tizerinde dolayli etkilere neden olmaktadir (Lee &
ark., 2023). Kronik bdbrek yetmezligi olan ve hemodiyalizli
hastalarda uygulanan C vitamini takviyesinin, serum GPx
aktivitesini anlamli olarak artirdig1 ve lipit peroksidasyon
belirteglerini azalttig1 rapor edilmistir (Omar & ark., 2022). Saglikli
bireylerde giinlilk olarak C vitamini takviyesinin eritrosit GPx
aktivitesini destekledigi bildirilmistir (Barbosa & ark., 2014).

Lipit peroksidasyonunu engelleyerek hiicre membranlarini
oksidatif strese karsi koruyan E vitamininin GPx izoformlari ile
hiicresel antioksidan savunma siirecinde fonksiyonel olarak
etkilestigi bilinmektedir. E vitamini, reaktif oksijen radikallerini
notralize edip hiicresel glutasyon sistemi tizerindeki yiikii azaltarak
GPx sisteminin etkin calismasina katki saglamaktadir. Membran
lipitlerini  koruyan E vitamini GPx’in substrat yikiini
hafifletmektedir Bu etkisiyle E vitamini glutasyon sistemini modiile
ederek dolayli yoldan GPx aktivitesini desteklemektedir (Higgins &
ark., 2020, Reed, 2023). Hemodiyaliz hastalarinda E vitamini
takviyesinin eritrosit GPx aktivitesini artirdig1 saptanmistir (Giray &
ark., 2003). Diyabetli hastalarda E vitaminli gibi besin
takviyelerinin, plazma GSH seviyelerini artirarak, oksidatif stres ve
inflamasyon biyobelirteglerini azaltarak kardiyometabolik sagligi
potansiyel olarak iyilestirdigi rapor edilmistir (Dludla & ark., 2023).

Postmenopozal kadinlarda yapilan bir ¢alismada, sekiz hafta
stireyle ¢inko takviyesi sonrasi eritrosit i¢i ¢inko seviyelerinin
artmas1 ile GPx aktivitesi arasinda anlamli pozitif korelasyon
saptanmistir (Vazquez-Lorente & ark., 2022). Sporculara fizyolojik
dozlarda c¢inko takviyesinin serum glutasyon diizeyi ile GPx

aktivitesini artirrak antioksidan sistemi aktive ettigi, serbest
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radikallerin iiretimini Onledigi ve sporcularin sagliklari ile
performanslarina faydali oldugu rapor edilmistir (Kara & ark.,
2010). Hemodiyaliz hastalarinda 2 ay siireyle ¢inko takviyesinin
serum glutasyon diizeylerini, antioksidan durumu ve lipit
peroksidasyonunu iyilestirdigi gozlemlenmistir (Mazani & ark.,
2013).

Sonug¢

Organizmanin oksidatif stresten korunmasinda énemli etkiye
sahip olan GPx aktivitesi, insanlarin sagliklarinin siirdiiriilmesi
bakimindan 6nem arz etmektedir. Glutasyon peroksidaz aktivitesi
baglica diyetteki selenyum eksikliginden etkilenmektedir.
Selenyumun yeterince alinamamast GPx sentezini ve enzimatik
aktivitesini smirlayarak oksidatif stresin artmasina ve bunun
sonucunda bagisiklik fonksiyonlarinin bozulmasina,
kardiyovaskiiler ve metabolik hastaliklar ile bazi kanser tiirlerinin
gelismesine neden olmaktadir. Bilimsel ¢aligmalar, dogal veya yapay
yontemlerle gelistirilen selenyumca zenginlestirilmis bitkisel,
hayvansal ve mikroorganizma bazl {iriinlerin insanlarin beslenme
rutinine dahil edilmesinin GPx aktivitesini artirdigini ve antioksidan
savunmay1  gliclendirdigini ortaya koymaktadir. Glutasyon
peroksidaz aktivitesinin, selenyum disinda C ve E vitaminleri ve
cinko gibi besin 6geleri ile de arttig1 gézlemlenmistir. Halk sagligi
perspektifinden  degerlendirildiginde, antioksidan savunmayi1
etkileyen diyetsel yoksunluklarin belirli cografi bolgelerde sorun
olmaya devam ettigi anlasilmaktadir. Bireysel olarak insanlarda
besinsel yetmezliklerin giderilmesinde biyofortifikasyon ve gida
zenginlestirme yaklagimlar1 yararli olsa da global diizeyde
stirdiiriilebilir ve gilivenli olmast bakimindan gidaya yonelik
caligmalarin Onceliklendirilmesine ihtiya¢ bulunmaktadir. Sonug
olarak, biyokimya, beslenme ve halk sagligi bilim alanlarini
kapsayan antioksidan biyobelirteg olan GPx aktivitesinin

desteklenmesi gerek bireysel antioksidan kapasitenin artirilmasi
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gerekse toplum sagliginin iyilestirilmesi bakimindan stratejik oneme
sahiptir. Gelecekte planlanacak arastirmalarin, GPx’i hedefleyen
beslenme yaklagimlari, gida politikalar1 ve halk saghg
programlarina  odaklanmasinin  daha  saglikli  toplumlarin
olusturulmasina katki sunacagina inanilmaktadir.

~113--



Kaynak¢a

Averill-Bates, D. A. (2023). The antioxidant glutathione. In
Vitamins and hormones (Vol. 121, pp. 109-141). Academic Press.

Barbosa, K. B. F., Volp, A. C. P.,, Marques-Rocha, J. L.,
Ribeiro, S. M. R., Navarro-Blasco, L., Zulet, M. A., ... & Bressan, J.
(2014). Modulators of erythrocyte glutathione peroxidase activity in
healthy adults: An observational study. Redox Report, 19 (6), 251-
258.

Bermingham, E. N., Hesketh, J. E., Sinclair, B. R., Koolaard,
J. P, & Roy, N. C. (2014). Selenium-enriched foods are more
effective at increasing glutathione peroxidase (GPx) activity

compared with selenomethionine: A meta-analysis. Nutrients, 6 (10),
4002-4031.

Brigelius-Flohé, R., & Flohé, L. (2020). Regulatory
phenomena in the glutathione peroxidase superfamily. Antioxidants
& Redox Signaling, 33 (7), 498-516.

Brigelius-Floh¢, R., & Maiorino, M. (2013). Glutathione
peroxidases. Biochimica et Biophysica Acta (BBA)-General
Subjects, 1830 (5), 3289-3303.

Brown, K. M., Pickard, K., Nicol, F., Beckett, G. J., Duthie,
G. G., & Arthur, J. R. (2000). Effects of organic and inorganic
selenium supplementation on selenoenzyme activity in blood
lymphoctyes, granulocytes, platelets and erythrocytes. Clinical
Science, 98 (5), 593-599.

Canhada, S. L., Vigo, A., Luft, V. C., Levy, R. B., Alvim
Matos, S. M., del Carmen Molina, M., ... & Schmidt, M. 1. (2023).
Ultra-processed food consumption and increased risk of metabolic
syndrome in adults: the ELSA-Brasil. Diabetes Care, 46 (2), 369-
376.

—114--



Cejas, P., Garcia-Cabezas, M. A., Casado, E., Belda-Iniesta,
C., De Castro, J., Fresno, J. A., ... & Gonzalez-Baron, M. (2007).
Phospholipid hydroperoxide glutathione peroxidase (PHGPx)
expression is downregulated in poorly differentiated breast invasive
ductal carcinoma. Free Radical Research, 41 (6), 681-687.

Chandimali, N., Bak, S. G., Park, E. H., Lim, H. J., Won, Y.
S., Kim, E. K., ... & Lee, S. J. (2025). Free radicals and their impact

on health and antioxidant defenses: A review. Cell Death Discovery,
11 (1), 19.

Cheng, Q., & Arner, E. S. (2017). Selenocysteine insertion at
a predefined UAG codon in a release factor 1 (RF1)-depleted
Escherichia coli host strain bypasses species barriers in recombinant
selenoprotein translation. Journal of Biological Chemistry, 292 (13),
5476-5487.

Dinh, Q. T., Cui, Z., Huang, J., Tran, T. A. T., Wang, D., Yang,
W., ... & Liang, D. (2018). Selenium distribution in the Chinese
environment and its relationship with human health: A review.
Environment International, 112 (2018), 294-309.

Djaoudene, O., Romano, A., Bradai, Y. D., Zebiri, F.,
Ouchene, A., Yousfi, Y., ... & Madani, K. (2023). A global overview
of dietary supplements: regulation, market trends, usage during the
COVID-19 pandemic, and health effects. Nutrients, 15 (15), 3320.

Dludla, P. V., Ziqubu, K., Mabhida, S. E., Mazibuko-Mbeje,
S. E., Hanser, S., Nkambule, B. B., ... & Kengne, A. P. (2023).
Dietary supplements potentially target plasma glutathione levels to
improve cardiometabolic health in patients with diabetes mellitus: a
systematic review of randomized clinical trials. Nutrients, 15 (4),
944.

Farhangi, M. A., & Mohammad-Rezaei, A. (2023). Higher
dietary total antioxidant capacity (TAC) reduces the risk of cardio-

—115--



metabolic risk factors among adults: An updated systematic review
and meta-analysis. International Journal for Vitamin and Nutrition
Research, 93 (2),178-192.

Floh¢, L., Toppo, S., & Orian, L. (2022). The glutathione
peroxidase family: Discoveries and mechanism. Free Radical
Biology And Medicine, 187, 113-122.

Gegotek, A., & Skrzydlewska, E. (2022). Antioxidative and
anti-inflammatory activity of ascorbic acid. Antioxidants, 11 (10),
1993.

Giray, B., Kan, E., Bali, M., Hincal, F., & Basaran, N. (2003).
The effect of vitamin E supplementation on antioxidant enzyme
activities and lipid peroxidation levels in hemodialysis patients.
Clinica Chimica Acta, 338 (1-2), 91-98.

Golubkina, N., Nemtinov, V., Amagova, Z., Skrypnik, L.,
Nadezhkin, S., Murariu, O. C., ... & Caruso, G. (2024). Selenium
Biofortification of Allium Species. Crops, 4 (4), 602-622.

Halagali, P., Inamdar, A., Singh, J., Anand, A., Sadhu, P.,
Pathak, R., ... & Biswas, D. (2025). Phytochemicals, herbal extracts,
and dietary supplements for metabolic disease management.

Endocrine, Metabolic & Immune Disorders-Drug Targets, 25 (12),
993-1016.

Handy, D. E., & Loscalzo, J. (2022). The role of glutathione
peroxidase-1 in health and disease. Free Radical Biology and
Medicine, 188, 146-161.

Higgins, M. R., Izadi, A., & Kaviani, M. (2020). Antioxidants
and exercise performance: with a focus on vitamin E and C

supplementation. International Journal of Environmental Research
And Public Health, 17 (22), 8452.

—-116--



Hu, X., Zhao, Z., An, Q., Li, Y., & Wang, B. (2025).
Association of independent dietary antioxidant intake, and CDAI
level with risks of all-cause and cardiovascular-cause death among
population with cardiovascular disease. BMC Public Health, 25 (1),
1327.

Jian, X., Shi, C., Xu, T., Liu, B., Zhou, L., Jiang, L., & Liu,
K. (2025). Efficacy and safety of dietary polyphenol administration
as assessed by hormonal, glycolipid metabolism, inflammation and
oxidative stress parameters in patients with PCOS: a meta-analysis

and systematic review. Critical Reviews in Food Science and
Nutrition, 65 (29), 6385-64009.

Jiang, F., Wu, Y., Islam, M. U., Jiang, X., Wang, B., He, S.,
... & Huang, S. (2024). Selenium levels in soil and tea as affected by

soil properties in Jiangxi Province, China. BMC Plant Biology, 24
(1), 1130.

Jomova, K., Alomar, S. Y., Alwasel, S. H., Nepovimova, E.,
Kuca, K., & Valko, M. (2024). Several lines of antioxidant defense
against oxidative stress: antioxidant enzymes, nanomaterials with
multiple enzyme-mimicking activities, and low-molecular-weight
antioxidants. Archives of Toxicology, 98 (5), 1323-1367.

Kanemura, S., Sofia, E. F., Hirai, N., Okumura, M.,
Kadokura, H., & Inaba, K. (2020). Biochemical characterizations of
ER-resident peroxidases, GPx7 and GPxS8, reveal their distinct and
regulated oxidative activities. BioRxiv, 2020-03.

Kara, E., Gunay, M., Cicioglu, I., Ozal, M., Kilic, M.,
Mogulkoc, R., & Baltaci, A. K. (2010). Effect of zinc
supplementation on antioxidant activity in young wrestlers.
Biological Trace Element Research, 134 (1), 55-63.

Lane, M. M., Gamage, E., Du, S., Ashtree, D. N,
McGuinness, A. J., Gauci, S., ... & Marx, W. (2024). Ultra-processed

~117--



food exposure and adverse health outcomes: umbrella review of
epidemiological meta-analyses. BMJ, 28, 384.

Laveriano-Santos, E. P., Tarazona-Meza, C., Malpartida, G.,
Barr, D. B., Williams, K., Kephart, J. L., ... & Cardiopulmonary
Outcomes and Household Air Pollution (CHAP) trial investigators.
(2025). Dietary polyphenols and inflammatory markers in rural adult
women in Puno, Peru. The Journal of Nutrition, 155 (12), 4540-
4548.

Lee, E., Park, H. Y., Kim, S. W, Kim, J., & Lim, K. (2023).
Vitamin C and glutathione supplementation: A review of their
additive effects on exercise performance. Physical Activity and
Nutrition, 27 (3), 36.

Li, C., Shi, L., Chen, D., Ren, A., Gao, T., & Zhao, M. (2015).
Functional analysis of the role of glutathione peroxidase (GPx) in
the ROS signaling pathway, hyphal branching and the regulation of
ganoderic acid biosynthesis in Ganoderma lucidum. Fungal
Genetics and Biology, 82, 168-180.

Li, Y., Zhu, N., Liang, X., Zheng, L., Zhang, C., L1, Y. F,, ...
& Zhao, J. (2020). A comparative study on the accumulation,
translocation and transformation of selenite, selenate, and SeNPs in

a hydroponic-plant system. Ecotoxicology and Environmental
Safety, 189, 109955.

Liang, H., Van Remmen, H., Frohlich, V., Lechleiter, J.,
Richardson, A., & Ran, Q. (2007). Gpx4 protects mitochondrial ATP
generation against oxidative damage. Biochemical and Biophysical
Research Communications, 356 (4), 893-898.

Lykkesfeldt, J., & Tveden-Nyborg, P. (2019). The
pharmacokinetics of vitamin C. Nutrients, 11 (10), 2412.

—-118--



Margis, R., Dunand, C., Teixeira, F. K., & Margis-Pinheiro,
M. (2008). Glutathione peroxidase family—an evolutionary
overview. The FEBS Journal, 275 (15), 3959-3970.

Martiniakova, M., Sarocka, A., Penzes, N., Biro, R.,
Kovacova, V., Mondockova, V., ... & Omelka, R. (2025). Protective
role of dietary polyphenols in the management and treatment of type
2 diabetes mellitus. Nutrients, 17 (2), 275.

Masuda, R., Kimura, R., Karasaki, T., Sase, S., & Goto, K.
(2021). Modeling the catalytic cycle of glutathione peroxidase by
nuclear magnetic resonance spectroscopic analysis of selenocysteine

selenenic acids. Journal of the American Chemical Society, 143 (17),
6345-6350.

Mazani, M., Argani, H., Rashtchizadeh, N., Ghorbanihaghjo,
A., Hamdi, A., Estiar, M. A., & Nezami, N. (2013). Effects of zinc
supplementation on antioxidant status and lipid peroxidation in
hemodialysis patients. Journal of Renal Nutrition, 23 (3), 180-184.

Méplan, C., & Hughes, D. J. (2020). The role of selenium in
health and disease: emerging and recurring trends. Nutrients, 12 (4),
1049.

Miller, J. C., Thomson, C. D., Williams, S. M., Van Havre,
N., Wilkins, G. T., Morison, I. M., ... & Skeaff, C. M. (2012).
Influence of the glutathione peroxidase 1 Pro200Leu polymorphism
on the response of glutathione peroxidase activity to selenium

supplementation: a randomized controlled trial123. The American
Journal of Clinical Nutrition, 96 (4), 923-931.

Olson, R., Gavin-Smith, B., Ferraboschi, C., & Kraemer, K.
(2021). Food fortification: The advantages, disadvantages and
lessons from sight and life programs. Nutrients, 13 (4), 1118.

Omar, S., El Borolossy, R. M., Elsaid, T., & Sabri, N. A.
(2022). Evaluation of the combination effect of rutin and vitamin C
—-119--



supplementation on the oxidative stress and inflammation in
hemodialysis patients. Frontiers in Pharmacology, 13, 961590.

Pei, J., Pan, X., Wei, G., & Hua, Y. (2023). Research progress
of glutathione peroxidase family (GPX) in redoxidation. Frontiers in
Pharmacology, 14, 1147414.

Peng, D., Belkhiri, A., Hu, T., Chaturvedi, R., Asim, M.,
Wilson, K. T., ... & El-Rifai, W. (2012). Glutathione peroxidase 7

protects against oxidative DNA damage in oesophageal cells. Gut,
61 (9), 1250-1260.

Perrone, P., Landriani, L., Patalano, R., Meccariello, R., &
D’Angelo, S. (2025). The Mediterranean Diet as a Model of
Sustainability: Evidence-Based Insights into Health, Environment,
and Culture. International Journal of Environmental Research and
Public Health, 22 (11), 1658.

Phipps, R. H., Grandison, A. S., Jones, A. K., Juniper, D. T.,
Ramos-Morales, E., & Bertin, G. (2008). Selenium supplementation
of lactating dairy cows: effects on milk production and total

selenium content and speciation in blood, milk and cheese. Animal,
2 (11), 1610-1618.

Prange, A., Sari, M., von Ameln, S., Hajdu, C., Hambitzer,
R., Ellinger, S., & Hormes, J. (2019). Characterization of selenium
speciation in selenium-enriched button mushrooms (Agaricus
bisporus) and selenized yeasts (dietary supplement) using X-ray
absorption near-edge structure (XANES) spectroscopy. Journal of
Trace Elements in Medicine and Biology, 51, 164-168.

Quetglas-Llabrés, M. M., Monserrat-Mesquida, M., Bouzas,
C., Mateos, D., Ugarriza, L., Gomez, C., ... & Sureda, A. (2023).
Oxidative stress and inflammatory biomarkers are related to high
intake of ultra-processed food in old adults with metabolic
syndrome. Antioxidants, 12 (8), 1532.

—120--



Rayman, M. P. (2020). Selenium intake, status, and health: a
complex relationship. Hormones, 19 (1), 9-14.

Reed, D. J. (2023). Interaction of vitamin E, ascorbic acid,
and glutathione in protection against oxidative damage. In Vitamin
E in health and disease (pp. 269-282). CRC Press.

Ritkin, M. E. (2023). Nutrition policy critical to optimize
response to climate, public health crises. Frontiers in Nutrition, 10,
1118753.

Rudrapal, M., Khairnar, S. J., Khan, J., Dukhyil, A. B.,
Ansari, M. A., Alomary, M. N., ... & Devi, R. (2022). Dietary
polyphenols and their role in oxidative stress-induced human
diseases: Insights into protective effects, antioxidant potentials and
mechanism (s) of action. Frontiers in Pharmacology, 13, 806470.

Schomburg, L. (2021). Selenium deficiency due to diet,
pregnancy, severe illness, or covid-19-A preventable trigger for
autoimmune disease. International journal of molecular sciences, 22

(16), 8532.

Schwarz, M., Loser, A., Cheng, Q., Wichmann-Costaganna,
M., Schaedel, P., Werz, O., ... & Kipp, A. P. (2023). Side-by-side
comparison of recombinant human glutathione peroxidases
identifies overlapping substrate specificities for soluble
hydroperoxides. Redox Biology, 59, 102593.

Sele, V., @rnsrud, R., Sloth, J. J., Berntssen, M. H., &
Amlund, H. (2018). Selenium and selenium species in feeds and
muscle tissue of Atlantic salmon. Journal of Trace Elements in
Medicine and Biology, 47, 124-133.

Sies, H., Berndt, C., & Jones, D. P. (2017). Oxidative stress.
Annual Review of Biochemistry, 86 (1), 715-748.

—121--



Taylor, A., Robson, A., Houghton, B. C., Jepson, C. A., Ford,
W. C. L., & Frayne, J. (2013). Epididymal specific, selenium-
independent GPXS protects cells from oxidative stress-induced lipid
peroxidation and DNA mutation. Human Reproduction, 28 (9),
2332-2342.

Vazquez-Lorente, H., Molina-Lopez, J., Herrera-Quintana,
L., Gamarra-Morales, Y., Quintero-Osso, B., Lopez-Gonzalez, B., &
Planells, E. (2022). Erythrocyte Zn concentration and antioxidant
response after supplementation with Zn in a postmenopausal
population. A double-blind randomized trial. Experimental
Gerontology, 162, 111766.

Wang, M., Ali, F., Wang, M., Dinh, Q. T., Zhou, F., Baiiuelos,
G. S., & Liang, D. (2020). Understanding boosting selenium
accumulation in Wheat (Triticum aestivum L.) following foliar
selenium application at different stages, forms, and doses.
Environmental Science and Pollution Research, 27 (1), 717-728.

Wang, S., Teng, H., Zhang, L., & Wu, L. (2024). Association
between dietary antioxidant intakes and chronic respiratory diseases
in adults. World Allergy Organization Journal, 17 (1), 100851.

Wierzejska, R. E. (2021). Dietary supplements—for whom?
The current state of knowledge about the health effects of selected
supplement use. International Journal of Environmental Research

and Public Health, 18 (17), 8897.

Wu, G., Liu, F., Sun, X., Lin, X., Zhan, F., & Fu, Z. (2019).
Preparation of selenium-enriched yeast by re-using discarded
Saccharomyces cerevisiae from the beer industry for Se-
supplemented fodder applications. Applied Sciences, 9 (18), 3777.

Xu, Y., Ren, Z., Cai, H., Fu, X., Quan, S., Zhang, W., ... &
Jia, L. (2025). Healthy dietary patterns for prevention of

122~



neuropsychiatric disorders: role of inflammatory and metabolic
mechanisms. NPJ Science of Food, 9 (1), 264.

Zhang, H., Zhao, Z., Zhang, X., Zhang, W., Huang, L.,
Zhang, Z., ... & Liu, X. (2019). Effects of foliar application of
selenate and selenite at different growth stages on Selenium

accumulation and speciation in potato (Solanum tuberosum L.).
Food Chemistry, 286, 550-556.

Zhang, L., Guo, Y., Liang, K., Hu, Z., Sun, X., Fang, Y., ... &
Lu, B. (2020). Determination of selenium in common and selenium-
rich rice from different areas in China and assessment of their dietary

intake. International Journal of Environmental Research and Public
Health, 17 (12), 4596.

Zhang, L., Xu, L. Y., Tang, F., Liu, D., Zhao, X. L., Zhang, J.
N., ... & Ao, H. (2024). New perspectives on the therapeutic potential
of quercetin in non-communicable diseases: Targeting Nrf2 to

counteract oxidative stress and inflammation. Journal of
Pharmaceutical Analysis, 14 (6), 100930.

—123--



MILLI IKTISAT VE TASARRUF CEMIYETI
GIRISIMLERININ HALK SAGLIGINA
KATKILARININ ANALIZi: ERKEN
CUMHURIYET DONEMI SOSYAL DiSiPLIN VE
HIFZISSTHHA POLITIKALARI

SULE SANAL’
AYSE MENTES!"

Giris
Tiirkiye’de  erken  Cumhuriyet donemi  hifzissihha
politikalari, modernlesme ve toplumsal doniisim hedeflerinin
parcast olarak sekillenmistir (Macar, 2024). Bu politikalar,
hastaliklarin tedavisinden 6te saglikli, giiclii, bilimsel diisiinen ve

modernlesme hedeflerini hayata gegirecek bir ulus yaratma projesi
olarak degerlendirilebilir (Macar, 2024).

Erken Cumhuriyet doneminde devletin ekonomik ve
toplumsal alanlarda miidahaleci bir rol iistlendigi bilinmektedir.
Devlet, kurucu felsefesi ve ulus insa hedefleri dogrultusunda,
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ekonomik ve toplumsal alanlara yogun bir miidahale roli
iistlenmistir. Bu miidahaleci roliin temel dayanaklar1 ve sonuglarini
Macar (2024) asagidaki gibi 6zetlemistir.

1. Siyasi ve Sosyal Miidahale (Modern Devlet ve Ulus insas1)

Erken Cumhuriyet donemi politikalari, sadece tibbi veya
teknik konular olmaktan 6te, donemin siyasi, ekonomik ve toplumsal
dinamikleri ve beklentileri dikkate alimarak olusturulmustur.
Kemalist kadronun bakis acisina gore saglik konusu, politik ve
sosyolojik olarak degerlendirilmis ve modernlesme projesinin en
onemli unsurlarindan biri olarak gorilmiistiir.

» Devletci ve Halk¢t Yaklagim: Saglik politikalari, yeni
devletin merkezi, esitlik¢i ve sosyal devlet anlayisini yansitarak,
saglik hizmetlerini kendi asli gorevi olarak benimsemis ve bu alanda
"devletgi" bir politika yliriitmiistiir.

* Merkezi Yonetim ve Denetim: Dr. Refik Saydam'm
uyguladig1 politikalar, koruyucu saglik hizmetlerini temel almistir.
Halk sagligimin korunmasini, 1593 sayili Umumi Hifzissihha
Kanunu ile devletin yiikiimliiliik ve denetimi altina almistir. Saglik
hizmetlerinin tek elden yonetilmesine karar verilmesi de bu
merkeziyet¢i miidahalenin bir parcasidir.

* Bireyin Disipline Edilmesi (Biyo-politika): Bu dénemde
beden, yeni kurulan ulus-devletin insasinda siyasetin baslica nesnesi
halindedir.  Biyo-politika yaklasimi  ¢ercevesinde, niifusun
diizenlenmesi siyasal bir ara¢ olarak kullanilmis, devletin bekasi i¢in
saglikl, giiclii nesiller yetistirilmesi hedeflenmistir.

* Yurttaghk Gorevi Olarak Davramig Kurallari: Beden
terbiyesi ve spor, vatandaslar i¢in saglikli kalmaktan Gte bir
vatandaslik gorevi haline getirilmis, bireysel olmaktan ¢ikarak
sosyal politika unsuru ve ideolojik bir aygit olmustur. Umumi
Hifzissthha Kanunu gibi  diizenlemelerle, devlet insanlarin
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bedenlerine miidahale etme yetkisini hukuki bir cergeveye
oturtmustur.

2. Ekonomik Miidahale (Kalkinma ve Isgiicii)

Saglik politikalari, Erken Cumbhuriyet i¢in ekonomik
kalkinmanin 6n kosulu olmustur. Devlet, niifusu ulusun iktisadi
giicliniin temeli olarak gérmiistiir.

» [sgiicii Kaybiyla Miicadele: Savaslar sonrasi niifus azlig1 ve
hastaliklarin yayginlig1 (sitma, verem, frengi gibi) isgiicli agisindan
somut bir sorun yaratmistir. Sitma gibi hastaliklarin  yillik
milyonlarca saatlik ¢aligma kaybina neden oldugu hesaplanmis, bu
durum Cumbhuriyet kadrolarinin goéz ardi edemeyecegi bir iktisadi
sorun olarak goriilmiistiir.

* Ekonomik Diizenlemeler: Umumi Hifzissihha Kanunu,
iscilere yonelik is giivenligi mevzuatinin ¢ekirdegini olusturan
diizenlemeleri de getirmistir; bu da devletin ekonomik alana miidahil
oldugunun bir gostergesi olarak degerlendirilebilir.

* Niifus Artiric1 Politikalar (Pronatalizm): Ekonomik ve
askeri hedefleri desteklemek amaciyla niifus artis1 (pronatalist
politikalar) temel devlet politikas1 olmustur.

Erken Cumhuriyet’te doneminde Milli iktisat ve Tasarruf
Cemiyeti, devletle toplumun biitiinlesmesini amaglayan bir proje
olarak genis halk katilimini hedeflemis ve bireysel davranislarin
diizenlenmesine katki saglamistir (Toker, 2019). Milli Iktisat ve
Tasarruf Cemiyeti (MITC), bu donemin en Onemli kitle
orgiitlerinden biri olarak bireysel davranislarin diizenlenmesi, yerli
iretimin desteklenmesi ve toplumsal disiplinin ingasinda kritik bir
rol oynamistir. Cemiyet, yerli mali kullanimi, tasarruf bilinci ve
diizenli tikketim gibi normlar1 toplumun farkli katmanlarina yayarak
ekonomik giindelik uygulamalar ile modern yurttaslik arasinda bir
iliski kurmustur. (Toker, 2019; izmir, 2023; Cakici, 2023).
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Bu bdliimde, cemiyetin caligmalarinin dogrudan bir saglik
orgiitii olmamasina ragmen, halk saglig1 alanina dolayl fakat etkili
katkilar1 nasil sundugu ile MITC’nin faaliyetleri, ekonomik bir
kurulus olmasma ragmen, bireylerin hijyen, temizlik ve tiiketim
davraniglarii disipline etmeyi hedefleyen uygulamalariyla saglik
politikalarinin nasil tamamlayici unsuru oldugu degerlendirilmistir.

Milli iktisat ve Tasarruf Cemiyeti’nin Kurulusu, Yapisi ve
Faaliyetleri

Milli Iktisat ve Tasarruf Cemiyeti (MITC), 1929 Diinya
Ekonomik Krizi'nin olumsuz etkilerine karsi ekonomik onlemler

almak amaciyla, bizzat devlet destegiyle 1929 yilinda kurulmugtur
(Cakict, 2023; Duman, 1990)

Milli iktisat ve Tasarruf Cemiyeti'nin (MITC) kurulus siireci
iic boliimde incelenebilir (Izmir, 2023):

1. Fikir ve Karar Asamasi (12—13 Aralik 1929): Cemiyetin
kurulusu, Bagbakan Ismet Pasa'nin Tiirk lirasinin deger kaybetmesi
iizerine alinacak onlemler hakkinda 12 Aralik 1929'da T.B.M.M.'de
yaptig1 konusmayla yakindan iligkilidir. Bu konusmanin hemen
ardindan Cemiyetin kurulmasina karar verilmistir.

2. Resmi Kurulus (14 Aralik 1929): Milli iktisat ve Tasarruf
Cemiyeti, 14 Aralik 1929 tarihinde T.B.M.M. Reisi Kazim Pasa'nin
bagkanliginda yapilan bir toplanti sonucunda resmen kurulmustur.

3. Nizamname ve Faaliyet Baslangic1 (16—18 Aralik 1929):
Cemiyeti kuranlar 16 Aralik 1929'da toplanarak nizamnameyi kabul
etmis ve Cemiyetin amaglarmni belirlemislerdir. Uye kaydina ise 18
Aralik 1929'da baglanmustir.

Kurulusun arka planinda ekonomik zorluklar gelmektedir.
Kurulus, yabanct sermaye ve dis finansman olanaklarinin smirh
oldugu bir donemde, Tiirk lirasinin Ingiliz sterlinine kars1 hizla deger

kaybettigi ve kiiresel ekonomik buhranin bagladigi bir zamanda
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gerceklesmistir. Cemiyet, bu krize tepki olarak ortaya g¢ikan ilk
kurumsallasma olmustur. Cemiyetin temel amaclari1 arasinda halki
israfla miicadeleye, hesapli ve tutumlu yasamaya, tasarrufa
alistirmak ve yerli mallarin1 tanitmak, sevdirmek ve kullandirmak
yer aliyordu. Nihai hedef, ulusun iyi yasamasini saglamak ve yerli
mallarin siiriimiinii arttirmakti. Orgiit, dogrudan Mustafa Kemal
Atatiirk'tin himayelerinde kurulmus ve TBMM Bagkan1 Kazim Pasa
(Ozalp) gibi dénemin iist diizey yédneticileri Cemiyetin kurucular
arasinda yer almistir. Bu yoneticilerin onciiliigline ragmen, Cemiyet
resmi bir devlet kurulusu olarak degil, goniillii bir kurulus olarak
faaliyet gostermistir (Duman,1990). Kurucular arasinda TBMM
Reis Vekili Hasan (Saka), Izmir Mebusu Celal (Bayar) ve Dr. Fuat
(Umay) gibi iist diizey yoneticiler yer almistir (Duman, 1990; Toker,
2019; Izmir, 2023). Genel Sekreterlige izmir Milletvekili Rahmi
(Koken) Bey, Miisavir Miidiirliige ise Vedat Nedim To6r getirilmistir.
Cemiyete liye olabilmek icin kadin veya erkek her fert, yerli
mallarini tercihen kullanmay1 ve hiikmii gecenlere kullandirtmayi
imza altinda taahhiit etmek zorundaydi (Duman, 1990; Toker, 2019;
Cakici, 2023; Izmir, 2023). Cemiyetin fahri reisi Gazi Mustafa
Kemal Pasa, Cemiyete kaydedilen ilk iiye olmustur. Biitiin
milletvekilleri Cemiyetin dogal iiyesi olarak kabul edilmistir. Is
Bankasi da Cemiyete biitiin memurlariyla birlikte toplu iiye olan ilk
kurumlardan biri olmustur. (Duman, 1990; izmir, 2023) Uye
olabilme yas1 18 olarak belirlenmis olup, bunun disinda bir 6zellik
aranmamistir. Sanayi kuruluslari, sirketler ve hiikmi sahislar da
Cemiyete girebiliyordu. Uye sayisini artirmak amaciyla Cemiyet,
Halk Firkasi'ndan (CHP) ve Tiirk Ocaklar1 gibi milli tesekkiillerden
miizaharet (destek) talep etmistir. Hatta Cumhuriyet Halk Firkas, il
idare heyetlerine liye kaydinin artirilmasina yardimei olunmasi
talimatin1 gondermistir. Uyeler yilda 10 kurustan 100 kurusa kadar
aidat ddeyebiliyordu; 25 lira toplu 6deme yapanlar ise daimi iiye
kabul ediliyordu (Duman, 1990). Cemiyet, kurulusunun hemen
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ardindan hizli bir sekilde teskilatlanmaya baslamis ve kisa siirede
yurt genelinde yayilmustir (Cakici, 2023; Izmir, 2023). Cemiyet,
kisa siire icinde yurt genelinde 273 subeli genis bir organizasyon ag1
olusturmustur (Duman, 1990; Toker, 2019; izmir 2023). Herhangi
bir yerde sube acabilmek icin, Cemiyetin gayesi yolunda ¢alismay1
taahhiit eden en az 25 {iye gerekiyordu (Duman, 1990; Cakic1, 2023;
Izmir 2023). Bu iiyeler kendi aralarmdan bir baskan, bir katip ve bir
veznedar secerek 5 kisilik bir idare heyeti olusturur ve durumu
Merkez idare heyetine bildirirdi (Duman, 1990). Onemli subelerden
bahsetmek gerekirse basta Istanbul Subesi gelmektedir. Cemiyetin
yonetim kurulu iyelerinden Resit Saffet Bey tarafindan
orgiitlenmistir. Kurucu lyeler arasinda kadinlar da yer almustir.
Diger bir dnemli sube ise Izmir Subesidir; kurulduktan kisa bir siire
sonra, faaliyet programi hazirlamis, Hanimlar Komitesi ve Erkek
Kollar1 gibi alt birimler olusturmustur (Duman, 1990).

Duman (1990) I¢ Calisma ve Komitelerle iliskin bilgileri
asagidaki gibi belirtmistir;

* Merkez Organlari: Cemiyet, Kongre (Genel Kurul), Umumi
Merkez Heyeti ve sube idare heyetleri vasitasiyla idare olunmustur.
Kongre iki yilda bir toplanirdi.

+ Ilk Calisma Gruplari: Cemiyet, daha etkin calisabilmek
amactyla Iktisat Enciimeni ve Nesriyat Enciimeni gibi daimi ve
muvakkat enclimenler (komisyonlar) kurmustur.

* Yerel Komiteler (Orn. Izmir): Izmir Subesi, amaclarmni
gerceklestirmek i¢in Nesriyat ve Propaganda Komitesi, Hanimlar
Komitesi/Kadinlar Kolu, ve Erkek Kollar1 gibi alt birimleri faaliyete
gecirmistir. Hanimlar Komitesi 6zellikle yerli mali siirtimiine, ailede
iktisat ve tasarruf fikrinin gelismesine odaklanmistir.

Bu orgiitlenme modeli, Cemiyetin, hiikiimetin iktisadi
politikalarin1 ve egemen ideolojisini halka benimsetmekte etkin bir
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ideolojik aygit roliinii iistlenmesini saglamigtir (Duman, 1990;
Toker, 2019).

Cemiyetin teskilatlanmast ve yerli mali haftalar, tasarruf
okullari, halk konferanslar1 ve afis kampanyalari, ile bireylerin ev
ekonomisi, temizlik aligkanliklar1 ve gida tiiketimi konularinda
bilin¢lenmesine katkida bulunmustur.

Dr. Refik Saydam, Erken Cumhuriyet doneminde agirlikli
olarak saglik politikalar1 alaninda faaliyet gostermis ve 1921-1937
yillart arasinda uzun siire Sihhiye Vekili olarak gorev yaparak Tiirk
saglik teskilatinin temellerini atmig merkezi bir figiirdir (Daglar
Macar, 2024).

Kaynaklarda, Dr. Refik Saydam'in MITC'nin kurucu iiyeleri
arasinda olduguna veya cemiyetin yonetim kadrosunda yer aldigina
dair dogrudan bir bilgi bulunmamaktadir. Ancak, iki
kurumun/figiiriin yollari, Saydam'in Bagbakanlik yaptig1 donemde
(1939-1942) d{ilkenin ekonomik istikrarini saglama ¢abalarinda
kesistigi sOylenebilir. S6z konusu donemde Saydam, 1939-1942
yillar1 arasinda Basbakanlik gorevini {istlenmis ve ikinci Diinya
Savasi'nin  olaganiistii kosullarinda siki  kontrol politikalari
uygulamistir. MITC, bu savas yillarinda devletin iktisadi zorluklarla
basa ¢ikma c¢abalarinda aktif bir rol {istlenmistir. Cemiyetin genel
sekreteri Rahmi Koken, 1940 yilinda (Saydam'in bagbakanligi
sirasinda) Cumhuriyet Halk Partisi (CHP) Genel Sekreterligi'ne bir
yaz1 gondererek, halkin altin alimina yOnelmesinin sermaye
birikimini olumsuz etkiledigini belirtmistir. Kéken'in bu uyarisinin
ardindan CHP Genel Sekreterligi, parti teskilatlarina, tasarruf
ilkelerine uymamanin ihanet anlamina geldigi talimatini iletmistir.
Bu talimatta, halkin birikimlerini altin alimi yerine Tiirk Lirasi
olarak tasarruf hesaplarinda ve devlet tahvillerinde degerlendirmesi
gerektigi vurgulanmistir (Toker, 2019).
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Bu durum, MITC'nin, Bagbakan Refik Saydam'in idaresi
altindaki merkezi hiikiimetin ekonomik istikrar ve sermaye birikimi
hedeflerine ulagmak icin bir ideolojik aygit olarak islev gordiigiinii
ve onun ekonomik politikalarin1 aktif olarak destekledigini
gostermektedir (Toker, 2019).

Halk Saghgina Katkilarin Analizi

MITC’nin kampanyalari, ii¢ temel halk saglig1 gostergesinde
dolayl1 fakat belirgin bir etki yaratmistir.

* Hijyen ve temizlik davraniglarinin yayginlagmasi

MITCmin asil odak noktast ekonomi olmakla birlikte,
ozellikle gida giivenligi ve ¢ocuk sagligi alanlarinda yerli {iriinlerin
kalitesini ve giivenilirligini vurgulayarak ve bilimsel ¢ocuk bakim
sartlar1 gibi konular1 glindeme tasiyarak hijyen ve temizlik gibi
saglik davranislarina dolayli olarak katki saglamistir (Cakici, 2023;
Duman, 1990).

MITC'nin destekledigi yerli mali propagandalar1 ve
konferanslarda, yerli {riinlerin tercith edilmesi gerektigi
vurgulanmis; saglik ve tiiketim tercihleri arasindaki iligki One
cikarilmistir (Canpolat, 2022).

Cemiyetin Onciiliigiinde diizenlenen Birinci Sanayii ve
Ziraat Kongrelerinde, sanayii ve tarimsal {irlinlerin artmasin
saglamak, kalitesini gelistirmek ve halkin bu ¢alismalari
benimsemesi ve desteklemesi yoOniinde politikalar gelistirilmesi
amaclanmistir (Duman, 2015; Metintas & Kayiran, 2016; Tagmat,
2015).

Tasarruf Haftas1 kutlamalar1 kapsaminda 1932 yilinda Ismet
Pasa, Kiz Enstitiisii tarafindan acilan sergide, bir ¢ocugun
dogumundan itibaren biiyliyene kadar nasil bakilacagi serginin
onemli kisimlarindan birini olusturmustur. Bu kapsamda afisler,

grafikler ve levhalar kullanilarak bilimsel ¢ocuk bakim sartlari
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hakkinda bilgilendirmeler yapildigi belirtilmistir (Duman, 2015;
Eryaman, 2025). Bu, genel saglik ve bakim uygulamalarinin
yayginlastirilmasina yonelik bir faaliyet olarak goriilebilir.

MITC'nin faaliyetlerinde hileli ve ¢iirik mallarin
satilmamasi gerektigi, bunun milli davaya ihanet oldugu seklinde
elestiriler yer almistir. Ozellikle sabun sanayisinde hile yapanlara
agir cezalar verilmesi Onerilmistir. Bu tiir 6nlemler, dolayl olarak
tilketim mallariin giivenilirligi ve kalitesinin korunmasi yoluyla
halk sagligin1 destekleme amacini tasimistir (Cakic1 2023; Metintas
& Kayiran, 2016).

* Rasyonel ve dengeli beslenme konusunda kamuoyu
bilincinin giiclenmesi

Rasyonel beslenmenin temel sart1 olan giivenilir ve saglikli
gida tedarikini saglamak amaciyla, hayvan saglig1 ve gida hijyeni
konularinda kurumsal adimlar atilmistir. Birinci Ziraat Kongresi'nde
1931 yilinda sigir vebasi ve kelebek hastalii gibi bulasici hayvan
hastaliklarindan korunmak i¢in iilke ¢apinda bakteriyolojihanelerin
kurulmas1 ve asilarin gelistirilmesi  Onerilmistir. Kongrede,
mezbahalara getirilen hayvanlarin baytar (veteriner) tarafindan
muayene edilmesi ve kesilen etlerin damgalanmasi zorunlulugu
getirilmesi  karart1  alinmistir.  Sitciiliiglin - mevcut  durumu
degerlendirilmis ve siit ve iirlinlerinin halk saglig1 agisindan bir
kontrole tabi tutulmasi 6nerilmistir (Atli, 2020).

* Ev i¢i saglik uygulamalarinda modernlesme egilimlerinin
artmasi

Halkin ve 6zellikle gen¢ neslin saglikli yasam ve tarimsal
biling konularinda egitilmesi temel reform hedefleri arasinda yer
almistir. MITC, Maarif Vekaleti ile is birligi yaparak okullarda
tasarruf ve yerli mali konularinda ortak programlar hazirlamas,
miisamereler, siir ve kompozisyon yarigmalar1 diizenlemistir. Bu

programlar, ¢cocuklara tasarruflu ve rasyonel tiikketim aligkanliklar
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kazandirmay1 hedeflemistir (Cakici, 2023; Izmir, 2023; Ozer, 2013;
Tutar Serter, 2021).

Kirsal kesimde bilgi seviyesini yiikseltmek amaciyla 1937
yilinda Koy Egitmenleri Kanunu kabul edilmistir. Bu egitmenlerin,
koyliilere ziraat (tarim ve hayvancilik dahil) konularinda uygulamali
bilgiler vermesi, hayvan bakimi ve beslenme konularindaki bilgi
diizeyinin artirilmasi1 amacglamistir (Atl, 2020; Metintag & Kayiran,
2016).

Halkevleri ve halkodalarinda tarim konularinda konferanslar
diizenlenerek, halkin zirai bilgi ve kabiliyetinin artirilmasina
calisilmstir (Cakic, 2023; Ozer, 2013; Tutar Serter, 2021).

Ozellikle Yerli Mali Haftasi uygulamalari, hijyenik ve
standartlastirilmis  yerli {Urtin  kullanimmi tesvik ederek gida
giivenligi ve tiiketici sagligi konusunda dolayl katkilar sunmustur
(Cakic1, 2023; izmir, 2023; Ozer, 2013; Tutar Serter, 2021).

Sonu¢

MitC’nin faaliyetleri dogrudan saglik politikalarinin parcast
olmamakla birlikte, erken Cumhuriyet doneminin hifzissihha
hedefleriyle uyumlu bir toplumsal donilisiim yaratmistir. Temizlik,
hijyen ve rasyonel tiiketim aligkanliklarinin yayginlagmasi, modern
halk sagliginin altyapisini gliglendirmistir.

Ozellikle 1931 Ziraat Kongresi’nde mezbaha kontrolii ve et
damgalama zorunlulugu, siit drlinlerinin denetimi ve hayvan
hastaliklariyla miicadele i¢in bakteriyoloji merkezlerinin kurulmasi
gibi konularda alinan kararlar, kurulus yillarinda modern Hifzissihha
(koruyucu hekimlik) politikalarinin ekonomik ve tarimsal alana nasil
yayildigim1 gostermektedir. Bu kurumsal ve kiiltiirel doniisiim
cabalari, Tiirkiye Cumhuriyeti'nin ekonomik bagimsizlik arayisini,
ulusal saglig1 koruma ve toplumsal disiplini saglama hedefleriyle
biitlinlestirmistir.
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LYME HASTALIGI VE HALK SAGLIGI
ACISINDAN ONEMI

OZLEM BUYUKTANIR YAS"
EVRIM GENC"
OKTAY GENC!

Giris
Lyme hastaligi (Lyme borreliosis), Borrelia burgdorferi
sensu lato (s.l.) kompleksine ait spiroket bakterilerin neden oldugu,
keneler aracilifiyla memeli hayvanlar, siiriingenler, kuslar ve
insanlara bulagan multisistemik bir enfeksiyon hastaligidir.
Genellikle Ixodes cinsi keneler tarafindan tasinan bu zoonotik
hastaligin cografi yayilimi ve vaka sayilar1 diinya genelinde
dramatik bir artis gostermis, bu durum Lyme hastaligini kiiresel bir
halk sagligi tehdidi haline getirmistir (Stanek & ark., 2012).
Glinlimiizde kuzey yarimkiirede, ozellikle Avrupa ve Kuzey
Amerika'da yaygin olarak bildirilen ve Asya'nin bazi bolgelerinde de

' Prof. Dr., Ondokuz Mayis Universitesi, Veterinerlik Mikrobiyolojisi AD, Orcid:
0000-0002-7641-7350
12 Dr. Aras. Gor., Ondokuz Mayis Universitesi, Veterinerlik Mikrobiyolojisi AD,
Orcid: 0000-0002-6405-6076
13 Prof. Dr., Ondokuz Mayis Universitesi, Veterinerlik Mikrobiyolojisi AD, Orcid:
0000-0003-0777-6824
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bulunan 6nemli bir enfeksiyon hastaligidir (Stanek & ark., 2012;
Steere & ark., 2016; Radolf & ark., 2021).

Hastaligin halk sagligi agisindan onemi, yalnizca yiiksek
insidans oranlarindan degil, ayn1 zamanda hastaligin karmagik klinik
tablosundan ve tanisal zorluklarindan kaynaklanmaktadir. Erken
evrede tipik olarak eritema migrans (EM) ad1 verilen deri dokiintiisii
ile kendini gosterir. Tanm1 konulamayan veya tedavi edilmeyen
vakalarda enfeksiyon dissemine hale gelerek sinir sistemi, eklemler
ve kalp dokusunu etkileyebilmektedir (Biesiada & ark., 2012;
Marques, 2008). Semptomlarin ¢esitliligi ve diger baz1 hastaliklara
benzer klinik seyir gdzlenebilmesi nedeniyle Lyme hastalig1, yanlis
teshisler sonucu gereksiz tibbi prosediirlere, is giicii kaybina ve ciddi
bir ekonomik yiike neden olabilmektedir (Adrion & ark., 2015).

Lyme hastaliginin epidemiyolojisinde, iklim degisikligi,
insan popiilasyonunun ormanlik alanlara dogru genislemesi ve
habitatlarin zarar gérmesi gibi faktorlerin vektor kenelerin yasam
alanlarin1 genislettigi goriilmektedir. Bu durum, insan-vektor temas
riskini artirmakta ve hastaligin daha Once endemik olmayan
bolgelerde de goriilmesine yol agmaktadir (Semenza & Suk, 2018).
Dolayisiyla, Lyme hastalig1 sadece bireysel bir enfeksiyon tablosu
olarak degil; cevresel degisimler, siirveyans sistemlerinin
yetersizligi ve toplum farkindaligi gibi ¢ok boyutlu parametreleri
iceren bir "Tek Saglik" sorunu olarak ele alinmalidir (Mead, 2015).
Bu kapsamda, hastaligin erken tanis1 ve etkin tedavi uygulanmasi
yanisira, vektor kontrolii ve toplumun bilinglendirilmesi vs.
korunma stratejilerinin gelistirilmesi ve uygulanmasi biiyiik 6nem
tasimaktadir. Bu yazida Lyme hastaliginin klinik seyri, bulasma
yollari, epidemiyolojisi ve korunma stratejileri iizerine giincel
bilgilerin sunulmasi amaglanmistir.
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Lyme Hastahiginin Etiyolojisi

Lyme Hastaliginin (LH) etkeni, Borrelia burgdorferi sensu
lato (Bbsl) kompleksine ait bakterilerdir (Batikyan & ark., 2025;
Radolf & ark., 2021; Steere & ark., 2016). Gram negatif,
mikroaerofilik 6zellikte bakteriler Barbour-Stoenner-Kelly (BSK-H,
BSK-II) ve MKP besiyerlerinde iiretilmektedir (Ruzi¢-Sablji¢ &
Strle, 2004). Ureme 1-2 hafta igerisinde ger¢eklesmektedir. Karanlik
saha mikroskobunda boyanmadan incelenebilir. Boyutlar1 0,2-0,3
pm genisliginde ve 20-30 um uzunlugundadir. Borrelia spiroketleri,
dalgal1 bir hiicre morfolojisine sahiptir ve hiicre silindirinin her iki
ucuna baglt 7-11 adet sarmal sekilli periplazmik flagella
bulunmaktadir. Metabolizmasi sinirli olan Bbsl lineer DNA’ya ve
hiicre dis zarinda bulunan c¢ok sayida lipoproteinleri kodlayan
genleri tasityan plazmid DNA’lara sahiptir.

Borrelia burgdorferi sensu lato kompleksi en az 23 farkli
genotiir icermektedir. Bu genotiirlerin besi (B. burgdorferi sensu
stricto, B. afzelii, B. garinii, B. bavariensis ve B. spielmanii
insanlarda hastalik olusturma o6zelligindedir. B. bissettiae, B.
kurtenbachii, B. lusitaniae, B. mayonii, ve B. valaisiana Lyme
hastalarindan izole edilmistir. (Burn & ark., 2023; Radolf & ark.,
2021). Hastaligin en yaygin goriildiigli Amerika Birlesik Devletleri
(ABD) ve Kanada’da vakalarin c¢ogundan Borrelia burgdorferi
sorumludur (Batikyan & ark., 2025; Radolf & ark., 2021; Steere &
ark., 2016). Avrupa'da ise ¢ogunlukla B. afzelii ve B. garinii tiirleri
etkilidir (Guner & ark.,2005; Radolf & ark., 2021; Stanek & ark.,
2012). Daha az yaygin olarak B. burgdorferi, Borrelia bavariensis
ve Borrelia lusitaniae de rol oynar (Stanek & ark., 2012; Steere &
ark., 2016; Radolf & ark., 2021). ABD’de nadir goriilen, yiiksek
spiroketemiye neden olan yeni bir tlir olan Borrelia mayonii de
tamimlanmistir (Pritt & ark., 2016). Bbsl kompleksi genotiirleri,
farkl1 cografyalarda farkli klinik tablolara yol ag¢maktadir. B.

burgdorferi  genellikle artritle iligkilendirilirken, B. afzelii
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akrodermatitis kronika atrofikans (AKA) ve lenfositomadan, B.

garinii ise noroboreliyozdan sorumludur (Balmelli & Piffaretti,
1995; Stanek & ark., 2012; Radolf & ark., 2021).

Lyme Hastahiginin Tarihcesi

Hastalik ilk olarak 1975 yilinda ABD'nin Connecticut
eyaletindeki Lyme kasabasi ve ¢evresinde yasayan cocuklarda ve
yetigskinlerde oligoartikiiler artrit salgini sirasinda tanimlanmistir
(Steere & ark., 1977b). Hastalik baslangicta "Lyme artriti", daha
sonra ise "Lyme hastali§1" olarak adlandirilmistir. Etiyolojik ajanin
kesfi, 1982 yilinda Willy Burgdorfer ve arkadaslari tarafindan
Ixodes scapularis tiirii kenelerin orta bagirsagindan Lyme hastaligi
etkeninin saptanmasi ile gergeklesmistir (Burgdorfer & ark., 1982)
ve etken Borrelia burgdorferi olarak adlandirilmistir (Johnson &
ark., 1984; Schmid & ark., 1984).1983 yilinda Steere ve arkadaslari,
bu spiroketin Lyme hastaliginin etkeni oldugunu dogrulamistir
(Steere & ark., 1983). Lyme hastaligi, sonraki yillarda kiiresel
olarak, Kuzey Amerika ve Avrupa'da yaygin olarak bildirilen 6nemli
ve vaka sayist artig gosteren bir enfeksiyon hastaligi olarak
taninmustir (Steere & ark., 2004; Radolf & ark., 2021).

Vektor ve Bulasma

Hastaligin etkeni, Ixodes cinsi sert keneler tarafindan tasinir
ve bulastirilir. Lyme hastalig1 etkeni spiroketler kenelerin insan veya
omurgali hayvanlar1 1sirmast ve kan emmesi sirasinda deri yoluyla
viicuda girer. Kuzey Amerika’da baslica vektor, Ixodes scapularis,
Pasifik Kiyisi'nda Ixodes pacificus tiirii kenelerdir (Batikyan & ark.,
2025; Radolf & ark., 2021; Steere & ark., 2016). Avrupada baslica
vektor, Tiirkiye de dahil olmak {izere koyun kenesi olarak da bilinen
L. ricinus iken uzak dogu iilkelerinde vektdr I persulcatus’tur
(Hoeve-Bakker & ark., 2022; Stanek & ark., 2012; Radolf & ark.,
2021).
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Ixodes cinsi kenelerin yasam dongiisii 2 ila 3 yildir. Bu siire
zarfinda dort yasam evresinden gegerler: yumurta, larva, nimf ve
eriskin. Kene yumurtasindan ¢ikan larva konakg¢isina tutunur ve
beslenmek i¢in kan emerek nimf sathasina doniisiir. Daha sonraki
asamada nimf safhasindaki keneler bir sonraki yasam evresine
gecmek i¢in yine kan emer ve eriskin hale doniisiir. Eriskin keneler
yumurtlamak i¢in konak¢isindan kan emmeye ihtiya¢ duyar. Larva
ve nimf keneler, genellikle kemirgenler olmak iizere, enfekte olmus
yabani hayvanlardan kan emdiklerinde Lyme hastali§i etkeni
spiroketler ile enfekte olabilirler. Nimfler veya yetiskin disiler, bir
sonraki kan emme sirasinda bakterileri yayabilirler (CDC,2024;
Tijsse-Klasen & ark., 2013) (Sekil 1). Lyme hastalig1 etkeni enfekte
olmus disi kenelerden yavrularina gegmez (CDC, 2024). ABD’de
Peromyscus leucopus (beyaz ayakli fare), Avrupada Apodemus
sylvaticus (tarla faresi) ana rezervuarlardir (Radolf & ark., 2021).
Avrupa’da B. afzelii c¢ogunlukla kemirgenlerden, B. garinii
kuslardan, B. lusitaniae ise siiriingenlerden toplanan kenelerden
saptanmistir (Musilova & ark., 2022; Radolf & ark., 2021). Kuslar
(6rn. Turdus merula) tasidiklar keneler yoluyla spiroketlerin cografi
olarak yayilmasina katkida bulunmaktadir (Comstedt & ark.,2011;
Wilhelmsson & ark.,2020). Keneler geyikler ve biiyiikk memeli
hayvanlarda kan emerek beslenirler. Bu durum kenelerin hayatta
kalmas1 ve yeni bolgelere yayilmasi i¢in 6nemlidir. Ancak geyikler,
Lyme hastalig1 etkeni ile enfekte olmaz ve keneleri enfekte etmez
(Matuschka & ark., 1993; Radolf & ark., 2021).
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Sekil 1. Ixodes Cinsi Kenelerin Enzootik Dongiisii

YUMURTALAR L
L~ 4 NIMF b\ \ S ‘
% L85 INSANDA

LYME HASTALIGK
YUMURTALARY;
=1

RISKI
YAZ

ILKBAHAR SONU
VE YAZ AYLARINDA
YUKSEKTIR

ILKBAHAR YAz [Larva

SONBAHAR

Kaynak: CDC, 2024

Lyme hastaligi vakalarinin yaygin oldugu bolgelerde,
insanlar ilkbahardan sonbahara kadar bakterileri tagiyan Ixodes cinsi
keneler tarafindan isirilabilmektedir. Nisan ayindan Temmuz ayina
kadar nimfler cevrede aktiftirler ve konakgi ararlar. [lkbahar basinda
ve sonbaharda eriskin keneler en aktif hale gelir. Bulagma,
spiroketleri enfekte rezervuar omurgali hayvanlardan alan enfekte
larvalar veya nimfler aracilifiyla gergeklesir. Nimf keneler, bol
miktarda bulunmalari ve kiiciik boyutlar1 nedeniyle 6zellikle yiiksek
risk olustururlar, ancak boyutlarindan dolay: farkedilmeleri zordur.
Lyme hastalar1 ¢ogu zaman hastalanmadan Once kene i1siriginin
farkinda dahi olmamaktadir. Erigkin disi keneler de bakteriyi
bulagtirabilir, ancak boyutlarinin daha biiyiilk olmasi nedeniyle
bulagsmadan 6nce fark edilip ¢ikarilma olasiliklar1 daha yiiksektir
(Estrada-Pena & ark., 2018; Radolf & ark., 2021). Genellikle, Lyme
hastalig1 etkeninin bulasabilmesi i¢in kenenin en az 24 saat siireyle
(bu siire 48 saate kadar uzayabilir) konaga tutunmasi ve viicuda
yapisik kalmasi gerekmektedir. Kenenin 24 saatten kisa bir siire
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icerisinde ¢ikartilmasi durumunda Lyme hastaligina yakalanma riski
biiylik dl¢iide azaltilabilmektedir (Piesman & ark., 1987; Sood &
ark., 1997, Stanek & ark., 2012; Radolf & ark., 2021).

Kenelerin kan emmesi sirasinda, spiroketler, vektor ortamina
adaptasyon i¢in ylizey proteinlerinin sentezlenme durumunu
degistirirler. Ornegin hiicre dis membran yiizey proteini olan
OspC’nin Uretimi artar, bu da memeli konagia bulagmay1
kolaylastirir (Radolf & ark., 2021; Sapiro & ark., 2023). Tiikiiriik
salgilari, konagin bagisiklik yanitim1 baskilayarak bulasmaya
yardimci olur (Ramamoorthi & ark., 2005).

Epidemiyoloji

Lyme hastalig1 epidemiyolojisi, kiiresel olarak yayginligi
artan ve ¢evresel faktorlerden yogun bir sekilde etkilenen kompleks
bir tablo sunmaktadir. Lyme hastaligi, Kuzey Yarimkiire'deki en
yaygin kene kaynakli hastaliktir. Cevresel faktorler ve insanlarin
spiroketi barindiran habitatlara girmesi nedeniyle hastaligin
insidanst kiiresel olarak artmaya devam etmektedir. Kiiresel
genisleme, Gilineydogu Asya, Latin Amerika ve Kuzey Afrika'dan
gelen artan vaka bildirimleriyle de desteklenmektedir (Burn & ark.,
2023).

Kuzey Amerika (ABD ve Kanada)

Lyme hastaligi, Kuzey Amerika'da en sik bildirilen kene
kaynakli enfeksiyondur. Hastalifin etkeni Borrelia burgdorferi
sensu stricto'dur. 2022 yilinda, Hastalik Kontrol ve Onleme
Merkezlerime (CDC) ABD'de 63.000'den fazla vaka bildirilmistir
(niifus basina 100.000'de 18.8 vaka). Alternatif tahminler, yilda
yaklagik 476.000 kisinin LH tanmist alip tedavi edildigini
gostermektedir (Batikyan & ark., 2025; Kakish & ark., 2025). Son
otuz yilda ABD'de insidansta artis ve cografi genislemede yiiksek
seviyede artis gozlemlenmistir. Giiney Kanada'da da bir saglik
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tehdidi olarak ortaya ¢ikmuis, bildirilen vaka sayis1 2005'te 144 iken
2017'de 2.000'in lizerine ¢ikmustir.

Avrupa ve Tiirkiye

Lyme Hastaligi, Avrupa'da da en yaygin vektor kaynakl
hastaliktir. Avrupa genelinde yilda tahmini 85.000 vaka meydana
gelmektedir. Avrupa'da LH oranlar1 artmaktadir. Bildirilen vaka
sayilari, bircok Avrupa llkesinde zorunlu bildirim gerektiren bir
hastalik olmamasi nedeniyle eksik olabilir (ECDC, 2025).

ABD ve Avrupa'da yeni vakalar en c¢ok Haziran'dan
Agustos'a kadar olan yaz aylarinda zirve yapmaktadir. Tiirkiye'de de
enfeksiyonlarin ¢ogu Mayis-Temmuz aylar arasinda gozlenir.

LH insidansindaki artis, insanlarla enfekte keneler arasindaki
kargilasma olasiligini artiran g¢evresel etmenlerin toplu etkilerini
yansitir. 1klim degisikligine bagli olarak kene habitatlarinin
genislemesi, artan sicakliklar ve ylikselen nem seviyeleri, kenelerin
daha uzun siire aktif kalmasina ve insan ile temasin artmasina neden
olur. Tarim i¢in temizlenen arazilerin yeniden agaclandirilmasiyla
birlikte geytk ve omurgali rezervuar popiilasyonlarinin
yogunlugunun artmasi ve endemik bolgelerde biyocesitliligin
azalmasi riski artirmaktadir. Ormanlarin tarim alani1 veya yerlesim
alan1 haline getirilmesi, insan ve evcil hayvanlarin rezervuar
konakeilar ile temasini kolaylastirmaktadir (Diuk-Wasser & ark.,
2010; Dumic & Severnini, 2018; Westra & ark., 2023; Kakish & ark.,
2025).

Cesitli Avrupa iilkelerinde Borrelia burgdorferi sensu lato-
spesifik antikor seroprevalansini saptamak i¢in yapilan ¢caligmalarda
elde edilen wveriler cografi bolgeye bagli olarak biyik bir
heterojenite oldugunu gdostermektedir (Tablo 1).
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Tablo 1. Avrupa iilkelerinde ve bélgelerinde bildirilen seroprevalans oranlart

Ulke / Bolge Yillar Popiilasyon tipi  Prevalans (%) Kaynak

Almanya 2008-2011 Yetiskinler 9,4 Angulo & ark., 2024
Romanya 2018-2022 Genel popiilasyon 2,3 Angulo & ark., 2024
Finlandiya 2011 Genel popiilasyon 4,0 Angulo & ark., 2024
Ingiltere 2021-2022 Kan bagisgilar1 0,46 Hart & ark., 2025

Iskogya 20102011 Kan bagisgilar1 4,2 Hart & ark., 2025

Belgika 2013-2015 Genel popiilasyon 1,1 Hart & ark., 2025

Isveg 2000-2024 Kan bagisgilar1 24,0 Mathys & ark., 2025
Hollanda 2016-2017 Genel popiilasyon 4,4 Hoeve-Bakker & ark., 2023
Cek Cumbhuriyeti 2011-2012 Yetigkinler 9,5 Chlibek & ark., 2025
Dogu Avrupa 2005-2020 Genel popiilasyon 11,1 Burn & ark., 2023

Dogu Avrupa 2005-2020 Yiiksek riskli grup 40,6 Burn & ark., 2023

Bati Avrupa 2005-2020 Genel popiilasyon 13,6 Burn & ark., 2023

Giliney Avrupa  2005-2020 Genel popiilasyon 3,9 Burn & ark., 2023

Kuzey Avrupa  2005-2020 Genel popiilasyon 4,2 Burn & ark., 2023

Tirkiye 1994-2017 Genel Popiilasyon 2-44 Péar:lci (l)’g;(l)f; Turhan, 2016;

*Genel olarak, mesleki veya ikamet yoluyla keneye daha fazla maruz kalma riski tagiyan yiiksek riskli grup
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Klinik Bulgular

Lyme hastaliginin tanisi, hastanin dykiisii, fiziksel bulgulari
ve laboratuvar testlerinin kombinasyonuna dayalidir (Batikyan &
ark., 2025; Radolf & ark., 2021). Tan1 hastaligin genellikle spesifik
olmayan semptomlar1 ve klinik tablolarin degiskenligi nedeniyle
zordur (Batikyan & ark., 2025; Doskaliuk & Zimba, 2024; Evlice &
Kog, 2018; Kakish & ark., 2025; Stanek & ark., 2012; Radolf & ark.,
2021; Steere & ark., 2016).

Lyme hastaligi, genellikle ii¢ klinik evrede seyreden bir
hastaliktir: Erken lokalize evre, erken yaygin evre ve ge¢ evre.
Belirti ve bulgular, hastaligin evresine gore degiskenlik
gostermektedir (Aguero-Rosenfeld & ark.,2005).

Erken Lokalize Evre (kene temasindan giinler-haftalar sonra):

Lyme hastaligi tamisinda, o6zellikle hastaligin erken
asamalarinda, klinik seyir ve kene 1sirig1r Oykiisii kritik dneme
sahiptir. (Aguero-Rosenfeld & ark.,2005).

Erythema migrans (EM): Erken lokalize Lyme hastaliginin
ayirt edici belirtisi olan eritema migrans (EM), vakalarin yaklasik
%70-80’inde goézlenmektedir (Dandache & Nadelman, 2008;
Kakish & ark., 2025; Rebman & ark., 2017; Steere & ark.,1977a).
Enfekte kenenin 1sirdig1 bolgede gelisen, halka seklinde genisleyen,
merkezi soluk, kenarlar1 kizarik lezyon ile karakterizedir. EM
lezyonlarinin klinik tani i¢in gereken minimum c¢ap1 5 cm olarak
belirlenmistir (CDC, 2024; Radolf & ark., 2021).

Sistemik belirtiler: Hafif ates, halsizlik, bas agris1, miyalji
ve lenfadenopati gibi grip benzeri semptomlar eslik edebilir (CDC,
2024).
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Erken Yaygin Evre (haftalar, aylar sonra)

Bu evre, spiroketin kan yoluyla viicuda yayilmasi sonucu
coklu sistem tutulumlarinin goriildiigi donemdir.

Deri bulgulari: EM’nin ¢oklu lezyonlar1 (multipl EM),
iirtiker benzeri dokiintiiler (CDC, 2005; Dandache & Nadelman,
2008).

Norolojik tutulum (noroborreliyoz): Bas agrisi, ense
sertligi, kraniyal sinir tutulumu (6zellikle yiiz felci, menenjit,
radikiilopatiler) (Hildenbrand & ark., 2009).

Kardiyak tutulum: En sik goriileni gegici atriyoventrikiiler
(AV) Dbloktur. Bunun disinda miyokardit ve perikardit de
bildirilmistir (Batikyan & ark., 2025; Fish & ark., 2008; Forrester &
Mead, 2014; Steere & ark., 1980).

Goz bulgular: Konjonktivit, liveit gibi inflamatuvar okiiler
hastaliklar (Sibony & ark., 2005).

Ge¢ Evre (aylar-yillar sonra)
Tedavi edilmemis hastalarda aylar i¢inde gelisebilir.

Artrit: En sik goriilen ge¢ donem bulgusudur. Ozellikle diz
gibi biiylik eklemlerde, epizodik seyreden, sislik ve agr ile
karakterizedir (Aguero-Rosenfeld & ark., 2005; Steere & Angelis,
2000).

Norolojik komplikasyonlar: Kronik ensefalomiyelit,
polindropati, biligsel bozukluklar, uyku problemleri (Hildenbrand &
ark., 2009) .

Kronik Lyme Hastah@i: Bazi hastalarda kalict veya uzun
streli yorgunluk, bilissel islev bozuklugu gibi belirtiler Lyme
Hastalig1 tedavi sonrasi gelisen sendrom (Post-treatment Lyme
Disease Syndrome-PTLDS) kapsaminda degerlendirilir (Cairn &
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Godwin, 2005; CDC, 2024; Geebelen & ark., 2022; Marques, 2022;
Radolf & ark., 2021; Wormser & ark., 2006).

Tam Yontemleri

Lyme hastaliginin tanisi; klinik semptomlarin  dikkatli
degerlendirilmesi ve laboratuvar testleri ile dogrulanmasi esasina
dayanir. Ancak tani siireci bazi smirhiliklar ve belirsizlikler
icerdiginden dikkatli yorumlama gerektirir. B. burgdorferi sl'nun
izolasyonu ve kiiltiirii zordur, ancak bazi erken Lyme hastalarinda
kan kiiltiirleri pozitif bulunabilir (Wormser & ark., 2006).

Klinik Degerlendirme

Erythema migrans tanisal nitelikte bir bulgu olarak kabul
edilir ve bu lezyonun varliginda hastalifin endemik oldugu
bolgelerde ve potansiyel kene maruziyeti olan hastalarda laboratuvar
testleri zorunlu degildir (Batikyan & ark., 2025; Lantos & ark.,
2021). Ancak, EM koyu tenli bireylerde daha az belirgindir veya
yanlis tanimlanabilir, bu da erken tan1 konulmasina engel
olabilmektedir (Kakish & ark., 2025; Guérin & ark., 2023).

Norolojik ve artritik bulgularin varliginda, ayirict tam
onemlidir; noroborreliyoz veya Lyme artritini diisiindiiren
durumlarda laboratuvar dogrulama gerekir.

Serolojik Testler

Laboratuvar tanisi, genellikle iki asamali test stratejisi ile
yapilir (Sekil 2) (CDC, 2024; ECDC, 2016).

Ik asama: Serum ve BOS o6rneklerinde ELISA (Enzyme-
Linked Immunosorbent Assay) veya IFA (Indirekt Flouresan
Antikor) testleri ile etkene karsi gelisen 6zgiil (anti-Borrelia)
antikorlarin saptanmasina yonelik tarama yapilir (Marques & ark.,
2009; Marques, 2018; Branda & Steere, 2021; Radolf & ark., 2021).
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fkinci asama: ELISA sonucunun Pozitif veya sinirda elde
edilmesi durumunda, Western blot testi ile dogrulama yapilir.
(Branda & Steere, 2021; Marques, 2018)

Not: Serolojik testler, erken Lyme hastaliginda (EM
evresinde), yalanci negatif sonuglar verebilir (Branda & Steere,
2021; Burn & ark. 2023; Radolf & ve ark, 2021).

Sekil 2 Baslik: Serolojik Tanmida Iki Asamali Test Stratejisi

Standart iki Asamal Test Stratejisi

ilk asama: ELISA veya IFA (Total IgM/IgG)

v v
Negatif Pozitif veya sinirda
Negatif sonug )
s Eaet Vavdivaenia yurak yoh ikinci Asama: Western blot testi

v v
Hastalik siiresi < 30 giin Hastalik siiresi >30 giin
IgM ve IgG kullanmilir Sadece IgG kullanilir

N

Cografi bolgeye gore standart kriterlerle yorum yapilir

|

v v
Negatif Pozitif
Sonug negatif Sonug pozitif

Modifiye Iki Asamal Test: Bazi test algoritmalarinda ikinci
asamada Western blot yerine farkli antijenleri hedefleyen bir enzim
immiinoassay (EIA) kullanilarak yorumlama basitlestirilir, testin
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spesifitesi korunarak, duyarlilik ve tekrarlanabilirlik artirilir. Bu
amacla, genellikle Borrelia VISE proteininden tiiretilen C6 peptit
ELISA kullanilmaktadir. C6 peptit ELISA, serumda ve BOS'ta
yiiksek hassasiyet ve Ozgilliik gdstermistir (Liang & ark., 1999;
Marques, 2018; Branda & Steere, 2021; Wormser & Halperin, 2013).

Lyme hastaliginda erken tani, tedavinin basarili olabilmesi
icin 6nem tasimaktadir. Bununla birlikte, serolojik testler, bagisiklik
yanitinin gecikmesi nedeniyle erken Lyme hastaliginda (6zellikle
EM evresinde) yalanci negatif sonuglar verebilir (Batikyan & ark.,
2025; Radolf & ark., 2021). EM hastalarinin yaklasik yarisinda
antikor yanit1 tespit edilemez (Radolf & ark., 2021). IgG antikorlar
enfeksiyondan yillar sonra bile pozitif kalabilir (Steere & ark.,2016).
Bu durum, pozitif serolojinin tek basina aktif enfeksiyon gostergesi
olmadig1 anlamina gelir (Radolf & ark., 2021).Testlerin dogrulugu,
testte kullanilan antijenlerin bilesimine baglidir ve bircok mevcut
test, enfeksiyonun en erken evrelerinde sentezlenen proteinleri
icermedigi i¢in tan1 yetenegi kisithdir (Ghosh & ark., 2024; Kakish
& ark., 2025).

Norolojik tutulum (Noroboreliyoz) siiphesinde tani, BOS
analizini gerektirir (Chowdhury & ark., 2025). LH’nin merkezi sinir
sistemi (MSS) tutulumunda tani, intratekal antikor yanitinin (BOS'ta
B.  burgdorferi'ye karst olusan antikor) degerlendirilmesiyle
desteklenir (Steere & ark., 2016; Radolf & ark., 2021; Wormser &
ark., 2006). Noroboreliyoz hastalarinda BOS analizinde lenfositik
pleositoz ve pozitif Borrelia IgG antikorlar1 saptanabilir ( Evlice &
Kog, 2018).

Diger Tam Yontemleri

PCR (Polimeraz Zincir Reaksiyonu): Borrelia DNA'sin1
dogrudan tespit eden molekiiler tan1 yontemleri, enfeksiyonun erken
asamalarinda geleneksel yontemlerin yetersiz kaldigi durumlarda
fayda saglamaktadir (Kakish & ark., 2025). Bununla birlikte, kan
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numunelerinde spiroket konsantrasyonlar1 ¢ok diisiik oldugu i¢in
PCR'in tanisal verimi disiiktiir (Radolf & ark., 2021). Ancak,
sinovyal sivi gibi dokularda B. burgdorferi DNA'st PCR ile
saptanabilmektedir (Radolf & ark., 2021). Ozellikle deri (EM,
AKA), sinovyal s1vi (Lyme artriti) veya beyin omurilik s1vis1 (BOS)
(akut noroborreliyoz) orneklerinde Borrelia DNA’sinin dogrudan
tespiti i¢in kullanilir. Ancak duyarliligi simirhidir (Nocton & ark.,
1994; Radolf & ark., 2021).

BOS incelemesi: Norolojik tutulum  durumlarinda,
lenfositoz ve protein artis1 saptanabilir; intratekal antikor iiretimi
arastirilabilir (Evlice & Kog, 2018).

Halk Saghgina Etkileri

Lyme hastaligi, artan insidansi, tanisal zorluklar1 ve
kroniklesme potansiyeli nedeniyle Kuzey Amerika ve Avrupa'da
onemli bir halk saglig1 sorunu teskil etmektedir (Steere & ark., 2016;
Radolf & ark., 2021; Hoeve-Bakker & ark., 2022). Hastaligin halk
saglig tizerindeki etkileri genis bir yelpazede incelenmektedir.

1. Yiiksek Hastalik Yiikii ve Artan Insidans

Lyme hastaligi, Kuzey Amerika’da ve Avrupa’da en sik
bildirilen vektdr kaynakli enfeksiyon olup, insidansi kiiresel olarak
artmaktadir (CDC, 2024; ECDC, 2025)

» Bulasma Riskinin Artmast: iklim ve arazi kullanimindaki
degisiklikler, kenenin yaygin oldugu habitatlarin genislemesine yol
acarak enfeksiyon riskini artirmaktadir (Westra & ark., 2023;
Sokolow & ark., 2022). Ayrica, insanlarin kene igeren yasam
alanlarma  girmesi, vaka sayilarin  artmasina  katkida
bulunmaktadir.

2. Tanisal Belirsizlik ve Yanlis Tani
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Tanidaki zorluklar, uygun tedaviye erisimi engelleyerek halk
saglig1 sonuglarini olumsuz etkilemektedir:

* Tan1 Gecikmeleri ve Yanlis Tan1: Lyme hastaligi, 6zellikle
erken asamalarda ve yetersiz hizmet alan popiilasyonlarda, yaygin
olarak yanlis tan1 veya tan1 gecikmesi riski tasir. Geleneksel serolojik
testlerin smirli hassasiyeti ve antijenik capraz reaksiyonlar bu
durumu agirlastirmaktadir.

» Klinik Taklit: Lyme hastaligi, semptomlarinin spesifik
olmamasi nedeniyle miyastenia gravis, fibromiyalji veya kronik
yorgunluk sendromu gibi diger otoimmiin veya norolojik durumlarla
karigtirilabilmektedir (Steere & ark., 2016; Dinerman & Steere,
1992; Feder & ark., 2007; Radolf & ark., 2021). Bu durum, uygun
olmayan tedavilere yol agar (Fagen & ark., 2024).

3. Kronik Lyme hastalig1 hastalarin yasam kalitesini ¢ok
olumsuz etkilemektedir.

Saglik Maliyetleri: Tan1 ve tedavi sonrasi belirsizlikler, saglik
sisteminde gereksiz testlere ve uzun siireli bakima yol agarak
ekonomik bir yiike neden olabilmektedir (Mac & ark., 2019).

4. Ciddi Klinik Komplikasyonlar ve Mortalite

Lyme hastaliginin multisistemik yapisi, nadir ancak 6liimciil
sonuglara yol agabilir: Lyme hastali1 vakalarinin yaklasik %1'inde
goriilen Lyme karditi, 6zellikle yiiksek dereceli atriyoventrikiiler
(AV) blok ile iliskilidir ve potansiyel olarak oliimciildiir. ABD'de
Lyme karditi ile iligkili ani kardiyak oliimler rapor edilmistir. Erken
tan1 ve intravendz antibiyotik tedavisi, kalici kalp pili
implantasyonunu 6nlemek agisindan hayati 6éneme sahiptir (CDC-
2024).

5. Halk Saglig1 Esitsizlikleri ve Risk Gruplari
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Hastalik riski ve sonuglar1 popiilasyonlar arasinda farklilik
gostermektedir:

Sosyoekonomik Esitsizlikler: Sosyoekonomik ve cografi
faktorler, Ozellikle yetersiz hizmet alan popiilasyonlarda, kene
maruziyetini artirabilir ve zamaninda taniya erisimi sinirlayabilir.

Koyu tenli bireylerde, karakteristik eritema migrans (EM)
dokiintiisiinlin zor taninmasi nedeniyle tan1 gecikmeleri riski daha
yiiksektir (Gould & ark., 2024; Johnson & ark., 2023).

» Mesleki Risk: Hayvan bakicilari, orman iscileri gibi dis
mekan meslekleri, kene 1sirmasi ve dolayisiyla Lyme hastaligina
maruz kalma agisindan yiiksek riskli gruplardir (Richard & Oppliger,
2015; Magnavita & ark., 2022).

Toplumun bilinglendirilmesi (riskli bolgelerde
kampanyalar), saglik ¢alisanlarinin egitimi, medyanin rolii ve bilgi
kirliligiyle miicadele Lyme hastaligina karst dogru korunma ve
kontrol stratejilerinin alinmasinda énemlidir.

Tek Saghk

Tek Saglik, insan, hayvan ve ekosistemlerin sagligini
stirdiiriilebilir bir sekilde dengelemek ve optimize etmek amaciyla
entegre ve birlestirici bir yaklasimdir. Tek Saglik stratejisinin
benimsenmesi, insan, hayvan ve ¢evre sagligi arasinda igbirligine
dayali bir yaklagimi destekler (Gensheimer, 2025). Bu tiir ¢abalar,
vektor kaynakli zoonotik hastaliklarin nerede ve nasil ortaya
ciktigini ve ortaya ¢ikmaya devam edecegini dngdérmek ve boylece
yoOnetilebilmelerini saglamak ag¢isindan 6nemlidir. Bu yaklasim,
toplumun farkli seviyelerindeki bir¢ok sektorii, disiplini ve
toplulugu harekete gegirerek, refahi tesvik etmek, saghik ve
ekosistemlere yonelik tehditlerle miicadele etmek icin birlikte
calisilmasini saglar.
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Kene kaynakli zoonozlar kene sayisinin artmasi ve cografi
olarak yayilmasiyla (Madison-Antenucci ve ark.,2020), Avrupa
genelinde en etkili vektdr kaynakli hastaliklar arasinda yer
almaktadir (Hartemink ve Takken, 2016). Nispeten yiiksek ve yaygin
bir prevalansa sahip olan Lyme hastalig1 insidansi, son 10 yilda artis
gostermistir (Rochlin ve Toledo, 2020). Farkli konak ve ¢ok
patojenli yapilar1 nedeniyle, kene kaynakli zoonozlar i¢in kapsamli,
entegre bir izleme sistemi gerekmektedir. Kene kaynakli hastaliklar
hedefleyen izleme, insan ve hayvan sagligi, patojen varligi,
vektorlerin izlenmesi ve iklim ve yabani hayvanlarin popiilasyon
bliytikliigii gibi ¢evresel faktorleri kapsar (Semenza and Zeller,
2014). Bu tiir veriler, salginlar1 tahmin etmeye yardimci olabilecek
modelleme stratejileriyle de entegre edilebilir (Clow ve ark.,2019;
Hai ve ark.,2014;Vada & ark., 2025).

Avrupa ve Kuzey Amerika'da yapilan modelleme calismalari,
Lyme hastaliinin yillik maliyetinin milyar dolarlar/eurolar
seviyesine ulastigini  gostermektedir. Bu veriler 1s18inda, as1
gelistirme calismalar1 ve vektor kontrol programlari gibi Onleyici
stratejilere yapilacak yatirimlarin, hastaligin tedavi maliyetlerine
kiyasla uzun vadede ¢ok daha maliyet etkin oldugu
vurgulanmaktadir (Lohya & ark., 2022).

Tedavi

Lyme hastalig1 genellikle uygun antibiyotik rejimleri ile
tedavi edilebilir ve tedavinin birincil amaci, spiroketlerin viicuttan
atilmasim saglamaktir (Steere & ark., 2016). Tedavi protokolleri,
hastaligin klinik evresine ve tutulan organ sistemlerine gore
degisiklik gosterir. Tedavide genellikle doksisiklin, amoksisilin,
seftriakson vb antibiyotikler tercih edilir (Ljostad & ark.2008; CDC,
2024)
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Korunma ve Kontrol Stratejileri

Lyme hastaligindan korunma ve kontrol stratejileri,
hastaligin karmasik ekolojisi nedeniyle hem bireysel koruyucu
onlemleri hem de vektor kontrolii ve asilama gibi halk sagligi
diizeyinde miidahaleleri icerir (Stanek & ark., 2012; Steere & ark.,
2016).

Lyme hastaliginin 6nlenmesi esas olarak kene 1sirmasindan
kacinmaya yonelik kisisel koruyucu tedbirlere dayanir (Steere &
ark., 2016).

1 Kisisel Koruyucu Onlemler (Kene Isirigindan Kaginma)

Kene Maruziyetinden Kaginma: Risk altindaki bolgelerde
(ormanlik ve kirsal alanlar) disar1 ¢ikarken uygun giysi giymek ve
kene kontrolleri yapmak onemlidir (Wormser & ark., 2006). Kene
isiriklarindan korunma konusunda kisisel onleyici tedbirlerin etkin
oldugu gosterilmistir (Vazquez & ark., 2008). Bireysel korunma
tedbirleri, bocek kovucularin kullanimini igerir (Dolan & Panella,
2011; Steere & ark., 2016).

* Erken Kene Cikarma: Bulagma riskini azaltmak icin
kenelerin hizli bir sekilde ¢ikarilmasi esastir. Spiroketlerin insanlara
bulagmasi, kene tutunmasindan sonra en az 24-48 saatlik bir siirede
gergeklesir. Bu nedenle 24 saatten once (Piesman & ark., 1987b;
Sood & ark., 1997; Wormser & ark., 2006) kenenin ¢ikartilmasi Bbsl
kompleksine dahil spiroketlerin bulasmasin1 ve enfeksiyonun
olusumunu 6nlemektedir (Kahl & ark., 1998).

2. Vektor ve Konake1 Kontrol Yontemleri

*Habitat Yonetimi ve Kimyasal Kontrol: Kene
popiilasyonunu azaltmak i¢in ormanlik alanlara ve ev cevresine
insektisit uygulanabilir (Connally & ark., 2009; Hinckley & ark.,
2016; Stanek & ark., 2016).
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3. Rezervuar Konak¢r Asilama: Rezervuar konakgilari
(6rnegin  beyaz ayakli fareler) hedefleyen asilar, kene
poplilasyonunun enfeksiyonunu azaltarak bulasmay1 Onlemeye
yonelik yeni bir strateji olarak diisiiniilmektedir (Richer & ark.,
2014; Steere & ark., 2016 ).

4. Asilama Stratejileri

Asilama, hastaliktan korunmada en Onemli halk saglig
araglarindan biridir. Ancak Lyme Hastaligina yonelik glinlimiizde bir
as1 bulunmamaktadir. Bununla birlikte, ticari olarak mevcut olan ilk
Lyme hastalig1 asis1 (LYMErix), rekombinant Borrelia burgdorferi
dis yiizey Lipoproteini A (OspA) antijenini kullanan bir astydi (Sigal
& ark., 1998; Steere & ark., 1998; Wormser & ark., 2006). Ancak,
bu as1 diisiik benimsenme ve giivenlik endiseleri nedeniyle
piyasadan ¢ekilmistir (Aronowitz, 2012, Plotkin, 2011).

* As1 gelistirme aragtirmalart rekombinant OspA’ya dayali ve
multivalent as1 adaylarinin gelistirilmesi ve degerlendirilmesine
odaklanmaktadir. Bu yeni ¢abalar, daha uzun stireli bagisiklik
saglayan, giivenilir asilarin gelistirilmesine yoneliktir. (Clark & Hu,
2008; Kakish & ark., 2025; Wressnigg & ark., 2013).

» Kene Tiikiiriik Proteinlerini Hedefleyen Asilar: Lyme
hastalig1 etkenleri ve diger kene kaynakli patojenlere karsi daha
genis koruma saglamak amaciyla kene tiikiiriik proteinlerini
hedefleyen asilarin arastirilmasi bir diger 6nemli Onceliktir (Dai &
ark., 2009; Murfin & Fikrig, 2017; Ramamoorthi & ark., 2005;
Schuijt & ark., 2011).

Sonuc ve Oneriler

Lyme hastalig1, Borrelia burgdorferi sensu lato kompleksine
ait spiroketlerin, baslica Ixodes ricinus gibi kene tiirleri araciligiyla

insanlara bulagan, multi-sistemik tutulum gosterebilen zoonotik bir
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enfeksiyondur. Amerikanin kuzeyi ve Avrupada vaka sayilar1 her
gecen y1l artan, en sik goriilen kene kaynakli hastaliktir. Tiirkiye
dahil olmak iizere Avrupa iilkelerinin bir kisminda bu hastalik, kene
kaynakli enfeksiyonlar arasinda gorece az bildirilmis olmakla
birlikte; bu bolgelerde biyolojik ekosistem, konak-vektor iliskileri ve
serolojik gostergeler itibariyla potansiyel risk barindirmaktadir. Bu
baglamda, Lyme hastalig1 hem bir halk saglig1 sorunu hem de ihmal
edilmis hastalik kategorisi acisindan degerlendirilmelidir.

Lyme hastalig1, erken tan1 ve tedavi ile tamamen iyilesebilen
bir enfeksiyondur. Ancak tanidaki zorluklar ve klinik cesitlilik,
hekimlerin dikkatli ve ¢ok yonlii degerlendirme yapmalarini zorunlu
kilmaktadir. Halk sagligi acisindan, hastaligin farkindaliginin
artirllmasi, saglik personelinin egitimi ve tanit kapasitesinin
giiclendirilmesi, morbiditeyi azaltmak acisindan biiyiikk Onem
tasimaktadir.
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INSAN VE HAYVANLARDA iHMAL EDILEN
BRUSELLA ENFEKSIYONU: GENEL BAKIS VE
GELECEK PERSPEKTIFi

OKTAY GENC"
EVRIM GENC'®
OZLEM BUYUKTANIR YAS'¢

Giris

Bruselloz, sigir, koyun ve kegilerde; abort, 6lii dogum,
infertilite, mastitis ve orsitise neden olan kronik seyirli, latent
enfeksiyon olusturan bulasici, zoonotik, ruminantlarda tedavisi
yapilmayan, bildirimi zorunlu bir siirii hastaligidir. Diinya Saglik
Orgiitii'ne (WHO) gére bruselloz, global olarak dagilim gosteren
ozellikle gelismekte olan {ilkeler basta olmak tizere, halk sagligi,
hayvan saglig1 sorunlar1 ve sosyo-ekonomik gii¢liiklere neden olan
thmal edilen yedi zoonotik hastaliktan  biri  olarak
siniflandirilmaktadir (Perez-Sancho & ark. 2015). Bruselloz ari

14 Prof. Dr., 19 May1s Universitesi Veteriner Fakiiltesi Mikrobiyoloji AD, Orcid:
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tilkeler olarak; Akdeniz iilkeleri hari¢ Avrupa Birligi icerisindeki
iilkeler ile USA, Japonya, Kanada, Avustralya ve Yeni Zelanda
bilinmektedir (Taleski & ark., 2002). Yiiksek riskli bolgeler olarak
Akdeniz havzas: iilkeleri (Portekiz, Ispanya, Giiney Fransa, italya,
Yunanistan, Tiirkiye ve Kuzey Afrika), ile Giiney ve Orta Amerika,
Dogu Avrupa, Asya, Afrika, Karayipler ve Ortadogu bildirilmektedir
(EFSA,2017).

Enfeksiyonun eradikasyonu hastaliga neden olan etkenin
ozelliklerinin belirlenmesinden baslar, dogadaki seyri, bulas
ozellikleri, hastalik olusum mekanizmalari, klinik goriiniim, teshis,
tedavi, sosyo-ekonomik yon ve korunma ve kontrol hakkinda detayl
bilgi birikimi ile saglanir. Hastaligin kontrol ve eradikasyonu ancak
insan ve hayvan saglig1 otoritelerinin isbirligi ile tek saglik konsepti
icerisinde  ¢oziilebilir.  Insanlardaki  brusellozun  kontrolii
hayvanlardaki hastaligin kontrolii olmadan miimkiin degildir. Tiim
paydaslar arasinda isbirliginin saglanmasi hastaligin kontrol ve
eradikasyonu i¢in en 6nemli sarttir. Siki biyogiivenlik uygulamalari,
idar1 uygulamalar, agilama ile test-kesim veya test-imha stratejileri
en etkili kontrol yontemleridir Ekonomik kayiplar ya abort,
infertilite, siit—et veriminde azalma, orsitis ve epididimitis gibi direkt
etkilerden ya da reaktorlerin uzaklastirilmasi, kontrol/eradikasyon
programlari, hareket kisitlamasi, ticaretin smirlandirilmas: gibi
indirekt kayiplardan kaynaklanmaktadir. Kronik seyri ve latent
tastyiciligin - olmasi, bulas oranmin yiiksekligi ve hayvan
yetistiricilik tipleri hastaligin kontroliinii gii¢lestirmektedir. Bu
durumda ¢ok asamal1 bir kontrol programini takiben prevalans %1-
2 ye indirildiginde asisiz eradikasyon stratejileri siirdiirtiliir.
Eradikasyon son 3 yilda abort olmamasi ve son 5 yilda da %0.2 nin
altinda bir prevalans tespit edildiginde saglanmaktadir.

Bruselloz hayvancilikta hem direkt etkileri hem de indirekt
etkileri ile ozellikle diisiik ve orta gelirli lilkelerde 6nemli boyutta
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sosyo-ekonomik sorunlara neden olmaktadir. Bu makalede bruselloz
sorununun ¢oziimii i¢in degerlendirilen tiim uygulamalar gelecek
perspektifi olusturmak amaciyla, hayvan refahi ve halk saglig
acisindan degerlendirilmistir.

Brusella etiyolojisi

Bruselloza neden olan bakteri, Rhizobiales takiminda,
Alphaproteobacteria sinifinda Brucellaceae familyasinda Brusella
cinsi icerisinde yer alan Gram negatif hiicreici kokobasildir. Brusella
cinsi konak tercihine ve patojenik 6zelligine gore bircok tiir icerirken
genetik  klasifikasyon ile simdiye kadar 12 Brusella tiirii
tanimlanmistir. Insanlarda en siddetli enfeksiyonlar sirasiyla B.
melitensis, B. suis, B. abortus ve B. canis ile meydana gelmektedir.
Zoonotik potansiyeli tam olarak bilinmemekle birlikte B. inopinata
bir kadinin go6giis implantindan izole edilmis, B. ceti’de bir
norobruselloz olgusunda ve laboratuvar kaynakli bir olguda
tanimlanmistir (OIE, 2022a, OIE 2022b).
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Tablo 1. Brusella tiirlerinin biyotip dagilimi ile tespit edildekleri konakg: tiirleri

Tiirler Biyotip Konake1 Insanlarda enfeksiyon
B. melitensis 1-3 Kegi, Koyun, Sigir +
B. abortus 1-6-9 Inek, Deve, Yak, Buffalo,Koyun-kegi ~ +
B. suis 1-5 Domuz (biyotip 1-3), Yabani Tavsan +
(biyotip 2), Karibu ve Ren geyigi
(biyotip 4), Kemirgen (biyotip 5)
B. canis Kopek +
B. ovis Koyun -
B. neotomae Kemirgen (Col faresi) -
B. ceti Yunus, Balina Norobruselloz, spondilit ve bir
laboratuvar enfeksiyonu
B. pinnipedialis Fok balig1 -
B. microti Tarla fareleri - ayrica topraktan izole -

B. inopinata

B. vulpis

B. papionis

edilmistir.

Bir insan vakasi (protez meme
implant1 enfeksiyonu)

Kizil tilkinin (Vulpes vulpes)
mandibular lenf diigiimlerinden izole
edilmistir.

Babunlar

Kaynak: (OIE 2022a, 2022b)
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Epidemiyolojisi

Tablo 1’de dogal konaklar1 bildirilen Brusella tiirleri birarada
tutulan yakin evcil tiirler arasinda aktarilabildigi gibi yabani
hayvanlar ile temas suretiyle yabani hayvanlara da
bulagtirilabilmektedir. B. abortus ve B. melitensis'in yabani
rezervuar1 yoktur. Ancak B. suis biovar 2 nin rezervuari yabani
tavsan, biovar 1,2 ve 3 un rezervuari domuzlar, biovar 4 {in karibu
ve ren geyigi, biovar 5 in ise rodentlerdir (EFSA, 2009; OIE 2022a).

Hastaligin insidanst insanlarda Avrupada 2018-2022
yillarinda Yunanistan’da 100.000/0.22-0.90, Almanya’da %0.02-
0.04, Italya’da %0.03-0.16 ve Avrupa’da 2018 yilinda 361vaka
bildirilmistir. Avrupa Birliginde 31 iilke arasinda y1llik insidans 2018
yilinda her 100.000 populasyon basina %0.08 olarak bildirilmistir.
Vakalarin %85.6 sinda B.melitensis, %?2.1 inde B. abortus, geri kalan
%12.4 inden diger tiirler sorumludur (EFSA 2013, 2015). Tablo 3’de
2014-2015 OIE verileri incelendiginde Avrupa Birligi tilkelerindeki
sayilar Tablo 2’de 2022 deki oranlar ile kiyaslandiginda, 2022
yilindaki oranlara erisimin Avrupa Birligi {ilkeleri i¢in ¢ok hizli
gerceklesmedigi anlagilmaktadir. Tiirkiye’deki sayilara bakildiginda
Avrupa’daki degerlere erisim i¢in koruma ve kontrol boliimiinde
anlatilan islemlerin gerceklestirilerek tek saglik konsepti ile
ilerlenmesi gerektigi asikardir.
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Tablo 2. Ulke ve yila gore 100.000 niifus basina onaylanmis bruselloz vaka ve oranlart (AB/AEA,2018—2022)

Ulke | 2018 | 2019 [ 2020 | 2021 | 2022 |
| Sawvi I Oran | Sawvi | Oran I Savi I Oran | Sawvi | Oran | Savi I Oran |

Austria 7 008 6 0.07 8 0.09 6 007 7 008
Beigium 9 008 3 003 4 003 7 0.06 3 003
Bulgaria 1 0.01 o 0.00 1 0.01 o 0.00 2 003
Croatia 3 0.07 3 007 1 0.02 2 0.05 2 0.05
Cyprus o 0.00 o 0.00 (] 0.00 1 0.11 o 0.00
Czechia - 0.04 4 004 o 0.00 1 0.01 o 0.00
Denmark NDR NRC NDR NRC NDR NRC NDR NRC NDR NRC
Estonia 1 0.08 1 008 o 0.00 o 0.00 o 0.00
Finland o 0.00 o 0.00 o 0.00 o 0.00 o 0.00
France 26 0.04 34 0.05 19 0.03 21 0.03 37 005
Germany 37 0.04 36 004 19 0.02 13 0.02 35 004
Greece 97 090 65 061 30 028 24 022 35 033
Hungary o 0.00 o 0.00 4] 0.00 o 0.00 o 0.00
lcetand o 0.00 o 0.00 o 0.00 o 0.00 o 0.00
Ireland o 0.00 o 0.00 o 0.00 o 0.00 1 0.02
Italy o4 0.16 49 0.08 18 003 32 005 20 003
Latvia o 0.00 o 0.00 1 005 o 0.00 o 0.00
Liechtenstesn NDR NRC NDR NRC NDR NRC o 0.00 o 0.00
Lithuansa o 0.00 o 0.00 o 0.00 o 0.00 o 0.00
Luxembourg o 0.00 o 0.00 o 0.00 1 0.16 1 0.15
Maita o 0.00 (] 0.00 [+] 0.00 o 0.00 4] 0.00
Netheriands =3 003 7 004 2 0.01 2 001 S 003
Norway 3 0.06 4 0.08 2 0.04 3 0.06 1 0.02
Poland o 0.00 2 0.01 o 0.00 1 0.00 1 0.00
Portugal 19 0.18 33 032 9 0.09 10 0.10 13 0.13
Romania 1 0.01 1 0.01 4] 0.00 o 0.00 o 0.00
Slovakia o 0.00 1 0.02 2 0.04 6 0.11 3 0.06
Siovenia 3 0.15 6 029 1 005 o 0.00 1 005
Spain 40 009 20 004 10 NRC 25 NRC 22 0.05
Sweden 11 0.11 14 0.14 7 0.07 10 0.10 10 0.10
EU/EEA (30

countries) 361 0.08 289 0.06 134 0.03 165 0.04 199 0.04
United Kingdom NDR NRC 24 004 NDR NRC NA NA NA NA
EU/EEA (31

countries) 361 0.08 313 0.06 134 0.03 NA NA NA NA

Kaynak: EFSA (2015). Ulke raporlar; NDR: Veri bildirilmedi; NRC: Oran hesaplanmadi; NA: Uygulanamaz. 31 Ocak 2020'de
AB'den ayrilmasi sebebiyle Birlesik Krallik tarafindan 2020'den itibaren herhangi bir veri bildirimi yapilmamustir.
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Tablo 3. 2014-2015 yillart arasinda segili bazi Akdeniz ve Ortadogu tilkelerinde bildirilen insan bruselloz

vakalarr*
Ulke 2005 2006 2007 2008 2009 2010 | 2011 | 2012 | 2013 | 2014 Toplam
Cezayir 8.032 | 7.812 | 7.733 | 5.056 | 6.378 |8.44 |4.44 |529 |417 |6.132 | 63.501
5 5 8 0
Kibris 02 0 0 0 0 0 0 0 0 0 02
Misir 5.209 |5.212 |5.120 |5.300 |3.969 |3.64 |3.79 |4.44 | 395 | 3.756 | 44.395
1 0 7 1
Yunanistan** | 331 284 153 339 114 97 100 | 123 | 159 | 135 1.835
k
Fransa*** 39 30 14 21 23 20 11 21 9 K 188
1talya*** 632 318 179 163 167 171 166 184 137 14 2.131
Urdiin 132 132 217 111 130 129 155 96 158 273 1.533
Liibnan 175 240 265 157 333 303 134 134 189 252 2.182
Umman 113 69 88 *K 70 154 126 148 192 217 1.177
Portekiz*** 170 95 75 81 81 86 85 47 35 62 817
Filistin 126 94 221 199 195 206 179 148 244 401 2.013
bolgesi
Katar 26 35 ok 22 42 25 31 24 53 0 258
Ispanya*** 328 324 246 160 152 106 | 100 | 83 103 | 79 1.681
Suriye 26.73 |29.34 |39.83 | 25.31 |19.21 |3.52 |286 |1.45 |9.27 | 10.99 | 168.54
9 1 8 5 3 0 0 2 3 4 5
Tunus 284 460 514 285 265 371 368 278 140 409 3.374
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Tiirkiye 14.64 |10.79 | 11.80 |9.818 |9.324 |7.65 |7.17 |6.75 |7.22 | 4.475 |89.673
4 0 3 8 7 9 5
Toplam 383.30
5

Kaynak: EFSA-EU~(EFSA 2015), *OIE veri tabani: **: veri mevcut degil, ***: Avrupa Birligi Ulkeleri
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Hiicre yapisi

Brusella tiirleri igerisinde B. canis ve B. ovis hiicre yapisi
itibar1 ile diger tiirlerden farklilik gosterir ve hiicre duvarinda
lipopolisakkarid (LPS) yapisindaki O zincir (O polisakkarid) tam
olarak yer almaz. Bu sebeple kat1 besiyerinde iireyen kolonilerde
diger tiirlerin aksine R tipli koloni olusturur. Diger tiirlerde ise hiicre
duvarmin disinda yer alan LPS bir biitiin olarak bulunur ve S
karakterinde koloni olusturur. Patojen tiirler S karakterinde koloni
yapili tiirlerdir. R karakterindeki tiirlerin virulans1 diisiik olup
fagositoz ile yikimlanirlar (OIE, 2022a).

Canlilik 6zellikleri

Bazi Brusella tiirleri konak disinda da uzun siire canli kalirlar.
Kuruluk, giines 1s1nlar1 ve yiiksek 1s1 Brusella i¢cin olumsuz sartlardir.
Ancak pH 4 ‘iin lizerinde, direkt giines 1511 olmayan ortamlarda,
nemli sartlarda, diisiik 1silarda, aborte fetusda, fotal membranlarda,
diskida, siv1 giibrede, ylinde, suda, samanda, ekipman ve esyalarda
uzun siire canli kalir. Brusella spp. kuruluga 6zellikle organik madde
oldugunda direnglidir ve bu durumda toz ve toprakta uzun siire canl
kalir. Canlilig1 sogukta oOzellikle kar ve buzda devam eder.
B.abortus 'un nemli toprakta 66 giin, %90 nemlilikte toprakta 48-73
gin ve kuru toprakta ise 4 glinden az bir siire kaldigi
belirlenmistir(Nicoletti, 1980). B.abortus’un fotal dokular,
vejetasyon ve toprakta mevsim, 1s1 ve giines 1s1gmna bagl olarak
birkac¢ hafta hatta birka¢ ay canli kaldig1 belirtilmistir. B. abortus un
sigir ve bizon fetusunda Subat, Mart, Nisan ve Mayis aylarinda
sirastyla 81, 77, 69 ve 25 giin canli kaldig1 belirlenmistir. B.suis in
ise toprakta 4 y1l canli kaldig: bildirilmistir. Is1 ve pH ya bagli olarak
B. abortus suda 1-77 giin, B. melitensis ve B. suis ise klorlu sularda
1-7 giin canli kalmaktadir (Gilbert & Rose, 2012).Brusellanin siit ve
slit uriinlerindeki yasam siiresi pH ya, islem siiresine, Brusella
tiirlerine ve 1s1ya bagl olarak birkag¢ saniyeden 4 aya kadar degisiklik
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gosterir (Garin-Bastuji & Blasco, 2016). Brusella tiirleri 4 °C’de ¢ig
slitte 2-6 hafta, kremada 6 hafta, dondurmada 30 giin, taze peynirde
ise 15-100 giin canli kalmaktadir. Na hipoklorit (%2.5), kuaterner
amonyum bilesikleri, kostik soda (%2-3), %20 lik sonmiis kire¢
siispansiyonu, formaldehit soliisyonu (%?2) kontamine yiizeylerde
Brusellay1 bir saatte 6ldiirmektedir. Etanol, isopropanol, iodoforlar,
fenoller, sulandirilmis hipoklorit soliisyonu kontamine deriye
kullanilabilir ancak kuaterner amonyum bilesikleri bu amagla
kullanilamaz. Yas 1sida 121 C de 15 dakika, kuru 1s1da160-170 C de
en az bir saat bekletme Brusellay1 inaktive eder. Sivilarda 10 dakika
kaynatma yeterlidir. Sivi gilibrenin dezenfeksiyonu igin It/1 ml
xylene ve 20 kg/m3 calcium cynamid ile 2-4 hafta yeterli
bulunmustur. Inaktivasyon icin gama isinlart ve pastorizasyon da
etkili yontemlerdir(Ryan, 2010; Garin-Bastuji & Blasco, 2016).

Yapilan ¢alismalarda B. melitensis’in siitte 11-15 C’de 15
giin, kimizda 3 giin (Tas¢1, 2004) B. abortus’un siitte 0 C’de 18 ay,
dondurmada 30 giin, tereyaginda 142 giin, kremada 4 C’de 6 hafta,
cheddar’da 6 ay canl kalabildigi bildirilmistir (Bastuji & Verger,
1994). Peynir cokelek halinde bekletildigi zaman, Brusella’nin
yasam siiresi daha uzundur ve bu siire 3 aya kadar ¢ikabilmektedir
(Roux, 1989). Brucella spp.’nin kegi siitiinden yapilan peynirlerde
100 giinden fazla, 4.0 C’de depolanmis cheddar peynirinde ise 6
aydan fazla canli kaldig1, ancak 1 y1l kadar yasamadigi bildirilmistir.
Cig ette ise, uzun silire bulundugu, fakat dumanlanmis (1s1 islemi
gormiis) et iriinlerinde yasayamadigi, B. abortus’un tuzlanmisg
Italyan sucuklarida 75 giin canli kaldig1 bildirilmistir. Genellikle
etlere yeterli 1s1 uygulandigindan Brusella’nin insanlara et ile
bulagmasi nadir goriilmektedir (Doyle MP, 1989). Ancak, Brusella
tirlerinin sogutulmus etlerde 14 giin canli kaldig1 bildirilmigtir
(Tasc1, 2004).
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Bulas ozellikleri

Insanlara bulas yollar1 genellikle kontamine ¢ig siit veya
pastorize edilmemis siit ve siit iirlinlerinin tiiketimi, enfekte hayvan
doku ve sivilarinin deri veya mukoza ile dogrudan temasi veya
enfekte aerosollerin alinmasi ile meydana gelmektedir (Tuon & ark
2017a,2017b). Ayrica insanlar, ¢ig veya az pismis kontamine hayvan
dokular (karaciger, kan ve dalak gibi) ve et ile de enfekte olabilirler.
Yogun sekilde kontamine olmus plasenta ve abortla atilan fotuslar,
insanlar (dogrudan temas) ve diger hayvan konakgilar1 i¢in ana
enfeksiyon kaynagi haline gelir. Ayrica saglik calisanlart ile
laboratuvar personelinde nozokomiyal enfeksiyonlar bildirilmistir.
Bu maruziyetleri 6nlemek ve mesleki riski azaltmak amaciyla kiiltiir
islemleri icin BSL-3 sartlarinda calisma yapilmasi gerektigi OIE de
de belirtilmistir (OIE 2022a). insandan insana bulas cok ender olup
transplantasyon, cinsel temas ve emzirme ile olmaktadir (EFSA,
2013). Kopekler B. abortus, B. melitensis, B. suis ve B. canis ile
enfekte olabilirler( Acha & Szyfres 2003).Hastalik siirii i¢erisinde
kontamine kolostrum ve siit tiiketimi ile, aborte fotiis ve fotal
dokular ile genital akintilarin temas1 ve kapali ortamlarda tutulan
hayvanlara solunum yolu ile bulagabilmektedir.

Sekil 1. Brusella’nin yasam siklusu
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Kaynak: Moreno (2014)
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Insanlarda ve hayvanlarda brusella bulasini géstermek icin
bir¢ok istatiksel metod kullanilmaktadir. Bu yontemler, RO ve Re
gibi parametrelerin (reproductive ratio ve efficient ratio)
epidemiyolojik kullanimini saglamistir. Bulas bircok faktdrden
etkilendiginden Ro degerleri de farkli olabilmektedir. Sigirlarda Ro
1,7 iken koyunlarda 1,2 (Zinsstag & ark. 2005), sig1ir ve koyunlarda
1-3 arasinda bildirilmektedir( Racloz & ark. 2013).

Insanlardaki hastaligin insidansinin hayvanlardaki insidans
ile 1ligkisi 1=0.82 olarak bildirilmistir. Buna gore hayvanlardaki
hastalik kontrol edildiginde insanlardaki hastalik insidansinda
onemli bir azalma gozlenecektir. (Lee & ark. 2013).

Klinik bulgular

Brusellozun klinik bulgular1 asemptomatik evreden siddetli
klinik donemlere kadar degiskenlik gosterebilmektedir. Uzun siireli
ates, gece terlemeleri, eklem agrisi, yorgunluk, titreme, bas agrisi,
miyalji, artralji, anoreksi ve kilo kaybmi icermektedir. Organ
tutulumuna bagli olarak ilgili bolgede semptomlar gelisebilmektedir
(EFSA, 2015; Almuzaini & Elbehiry, 2025). Endokardit ve norolojik
tutulumun eslik ettii rahatsizliklar hem tanida hem de tedavide
giicliiklere neden olur. Klinik spekturumda meningitis,
meningoencephalitis, myelitis, psychosis, davramis degisiklikleri,
devamli yorgunluk benzeri sendromlar1 iceren noérolojik ve
psikiyatrik belirtiler gozlenir. Bu durum diger enfeksiyonlar ve
otoimmun hastaliklar ile karigikliga neden olarak yanlis teshis ve
geciken tedaviye zemin hazirlar. Etkili bir tedavi ancak uzun siireli
ve c¢ok ajanlt bir tedaviyi (ceftriaxone, doxycycline ve rifampin
kombinasyonu) gerektirir.Uzun siire tadaviden sonra bile niiks
gbzlenmesi endise olusturur, klinik takibi gerekli kilar (Almuzaini &
Elbehiry, 2025).
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Disi hayvanlarda en belirgin belirti gebeligin son 1/3 {inde gézlenen
aborttur. Cogu hayvan sadece bir kez diisiik yapar ve sonraki
gebelikler genellikle normaldir. Enfeksiyonlar ayrica 6lii veya zayif
dogumlara, plasentanin rahimde kalmasina ve siit iiretiminin
azalmasima neden olurr. Genellikle, komplikasyonsuz abortlarda
genel saglik durumu bozulmaz. Bogalarda seminal vezikiiller,
ampullalar, testisler ve epididimler enfekte olabilir (Ragan, 2002;
Robinson, 2003; Corbel 2006).

Patogenez

Bruselloz patogenezinde bakteri ve konak immiin sistemi
arasinda kompleks bir iliski kurulur. Brusella konak immiin
sisteminden kurtuldugunda persistent enfeksiyon
olusturur(Pellegrini & ark. 2022). Brusellanin konak makrofaj
hiicresinde ¢ogalmas1 Brusellanin invazyonu i¢in gereklidir
(Gonzalez-Espinoza & ark. 2021; Guo & ark. 2023).Konak hiicre
fonksiyonlar1 olan apoptoz ve otofaji engeli ile Brusella hiicre i¢inde
kalir ve ¢ogalir. Brusellanin makrofajlarda internalizasyonu fermuar
benzeri bir mekanizma ile calisir. Viriilent suslar lipid raftlar ile
hiicreye girerken aviriilent suslar fagositoza ugrayarak lizozomal
birlesme ve degredasyon ile yikimlanirlar. Bu durum enfeksiyonun
erken doneminde lipid-raft aracili girisin 6nemini gosterir (Haag &
ark. 2010; 2021). Brusella konak hiicreye girdiginde Brusella i¢eren
vakuoller (BCVs) olarak adlandirilan vezikiillere yerlesir (Gtowacka
& ark. 2018). Bu fagozomlar fagositozun dénemlerine gore (erken
ve gec) evrimlesir ve baglangicta EEA1, Rab5, TfR gibi markerlar
ile erken endozomlari, sonrasinda da LAMP1, Rab7, Rab-ILP
markerlar1 ile birleserek ge¢ endozomlari olusturur (Celli, 2015).
Aviriilent suslarda bu BCV ler lizozom ile birleserek ROS, NO ve
lizozomal antimikrobiyal peptidlere maruz kalarak yikimlanir (Celli
& ark. 2003; 2015; Glowacka & ark. 2018. Huy & ark. 2022). S-LPS
suslar1 ise lizozomal flizyondan kagar. Bunu muramidaz iireterek ve
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SegA adli bir protein ile erken BCV’ye doniisiimii engelleyerek
gerceklestirir. Tip 4 sekresyon sistemi ile de immiin tespitten sakinir
ve hiicrei¢i yasamini devam ettirir. Endoplazmik retikulum ile
birlesmeden olusan replikatif BCV (rBCVs) ler endoplazmik
retikulumdan calnexin ve calretikulin gibi markerlar1 alarak
olgunlagir, burada cogalarak immunyanittan kacar (Jiao & ark.
2021).Sonraki adaptasyon ile uzun siire hiicre i¢inde yasamini
saglayacak otofajik forma doniisiir. Burada da ULK-1, Beelinve
ATGI14L gibi proteinler rol oynar (Brumell, 2012). Makrofajlar
enfeksiyonu kontrol edemediginde lize olur ve Brusella etkenleri
bitisik dokulara geger ve sistemik yayilim kolaylasir (Christopher,
2010). Brusella tiirlerinin fimbriyal adezin lokuslar1 ve pilus benzeri
yapilari olmamasina ragmen konak hiicreye baglanmada fimbriyal
olmayan adezinler tanimlanmistir (Bialer & ark. 2020). Bu adezinler
konak hiicre reseptorleri olan sialik asit igeren proteinler,
fibronektin, vitronectin, hyaluronik asit, tip-1 kollajen gibi doku
matriks proteinleri ile adezyon ve invazyonu saglarlar.

Etken giris yerine yakin lenf nodiillerinde 2-3 hafta kaldiktan
sonra efferent lenfatikler vasitasiyla kan dolasgimina ulasir. Daha
sonra bakteriyemi ile retikiiloendoteliyal organlara, giris
bolgesinden uzaktaki lenf nodiillerine, genital ve ekstragenital
organlar ile yardimer cinsel bezlere yayilir (EFSA 2013)..Enfekte
hayvanlarin %10-15 kadar1 hastalig1 atlatirken geri kalanlar omur
boyu enfekte kalirlar(Nicoletti, 1980; EFSA, 2006).Latent periyod
genellikle 1nci ve ikinci doguma kadar siirebilmektedir. Brusellanin
neden oldugu latent enfeksiyonlar ya vertikal olarak ya da siit ile
perinatal olarak yavruya gecebilir. Latent enfekteler saglikli
gorunurler ve serolojik olarak negatifdirler. Bu durum
epidemiyolojik olarak tehlike olusturur. B.abortus, B. melitensis ile
enfekte anneden dogan yavrular %10’ a kadar enfekte olabilmektedir
(Plommet & ark. 1973; Grillo & ark. 1997).
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Sekil 2. Viriilan ve aviriilan Brusella suslarinin hiicreigi trafigi

eBCV Lysosome

Rabs‘ ‘
% a

Endoplasmic reticulum

Infections can
occur in other cells
and tissues

Kaynak: Almuzaini&Elbehiry, (2025). (A) Avirulan bir Brusella susunun hiicre
ici gelisimi ile erken ve ge¢ BCV'lerin olusumu (B) Viriilan bir Brusella susunun
ilerleyisi, lizozomal fiizyondan ka¢inmasi ve ER icinde ¢ogalmasi, ardindan
konak hiicre lizisi ve diger dokulara yayilimi

Laboratuvar teshisi

Brusellozun etkili tedavi ve kontrolii i¢in zamaninda ve
dogru tan1 kritik 6nemdedir. Gegerli tani testleri cesitli serolojik,
kiiltiir bazli ve molekiiler yontemlere dayalidir. Serolojik testlerden
RBT ve ELISA hizli screening (tarama) amacgli olarak tercih
edilirken kullanimi hem sensitivite hem de spesifite acisindan
sinirlidir. Kan kiiltiirli veya etkenin sacildigi donem igerisinde alinan
orneklerden yapilan kiiltiir gold standart iken zaman agisindan ve
ozellikle antibiyotik tedavisine yeni baslanmis bireylerde yaniltici
negatifliklere sebep olabilir. Boyle durumlarda molekiiler teknikler
hizli DNA tespiti sayesinde ¢abuk sonuca ulastirir. Proteomiksdeki
yeni  gelismeler de  bruselloz  arastirmalarini  yeniden
sekillendirmekte ve teshis, koruma-kontrol c¢alismalarinda
uygulamalar kolaylastirmaktadir. Yeni antijenlere veya yontemlere
dayali teknolojik tani araglar1 gelistirilse de kiiltiir, seroloji ve
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molekiiler yontemler rutin uygulamalarda merkezi rol oynamaya
devam etmektedir (Alton & ark 1988; EFSA, 2007).

Kiiltiir yontemleri

Brusella tiirlerinin tanimlanmasi patojenin kandan, kemik
iliginden ya da diger materyallerden izolasyonuna baglidir (Elbehiry
& ark. 2023;Qureshi & ark. 2023). Kiiltiir bazli teshisin basarisi
enfeksiyonun donemi, drnek tipi, antibiyotik uygulamasi ve kiiltiir
teknigine baghidir (Moreno & ark. 2022). Sensitivitesi %10-90
arasindadir. Serolojik testler net olmadiginda veya yetersiz
kaldiginda bu sonuglar 6nemlidir (Tang & ark.2017). Enfeksiyonun
erken doneminde kandaki bakteri yiikii az oldugunda Ornek
bliytikliigii yetersiz olursa gozden kagabilir. Taniy1 giiglendirmek
icin 2 veya 3 ayr kan kiiltiirii yapilmalidir (Baron & ark. 2005).
Hastalik kronik forma girdiginde bakteri yiikil azalarak izolasyon
giiclesir (Pappas & Papadimitriou 2007). Siddetli vakalarda kiiltiir
yontemlerinde 7 giinliik inkiibasyon gerekirken otomatize
sistemlerde 5 giinden daha az siirede tespit yapilabilmektedir (Raj &
ark.2014). Enfeksiyonun ilk 24 saati igerisinde hastalarin yaklagik
%25-35 inde Brusella kan dolasimi disinda bulunur. Kiiltiir ile 2
haftaya kadar diger klinik materyallerden 35C de %5CO: li ortamda
Brusella izole edilir (Wang & ark.2018). Kiiltiir yontemlerinin
siirlandirilmasi sebebi ile sensitiviteyi artirmak amaciyla serolojik
test uygulanabilmektedir.

Serolojik Yontemler

Hastaligin  non-spesifik  klinik  goriiniimii ~ sebebiyle
laboratuvar onayr gerekmektedir. Brusella enfeksiyonlarini
tanimlamak amaciyla bir¢cok serolojik test uygulanmakta ancak
sensitivite ve spesifite farkliliklar1 sebebiyle testin kesinligi
(accuracy) degiskenlik gosterebilmektedir (Qureshi & ark. 2023).
Insanlarda brusellozun serolojik tanisinda
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ELISA>RBT>SAT>Coombs test siralamasi sensitivite yoniinden
takip edilir (Al Dahouk & Nockler. 2011). Ancak ELISA’nin
spesifitesindeki farklilik onu tek test olarak on plana ¢ikarmaz
(Gomez & ark. 2008). Hastalik ilerlediginde IgG antikorlar1 non-
agliitine olabilmektedir (Solis Garcia del Pozo & ark. 2014).
Coombs test bu amacla seyrek olarak kullanilir. Brucellacapt testi
spesifik olmasi sebebi ile insanlarda ELISA ile birlikte
Onerilmektedir.

Brusellozun serolojisinde OIE tarafindan 6nerilen ve Avrupa Birligi
tarafindan da kullanilan testler Tablo 4 ve Tablo 5’de
gosterilmektedir.
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Tablo 4. Sigwr brusellozunun teshisi icin mevcut testler ve bunlarin AB mevzuatina ve OIE El Kitabi'na gére

durumlari®

Testler EU OIE

Indirekt Enzyme-linked immunosorbent assay (iELISA) b d
Siit Indirekt Enzyme-linked immunosorbent assay (Siit iELISA)

Komplement Fiksasyon Testi (CFT)

Milk Ring Test (MRT)

Roz Bengal Pleyt Test (RBT)

Serum Aglutinasyon Testi (SAT)

Bruselloz Deri Testi (BST)

Kompetitif enzyme-linked immunosorbent assay (cELISA) c
Fluoresans Polarizasyon Testi(FPA)

Nativ hapten ve polyB testleri

[o NN ¢ I =W ¢]

o6 oo o oo
o o

(¢)

Kaynaklar: EFSA (2006). a) www.oie.int, erisim tarihi. 1 Ekim 2006 b) Avrupa Birliginde ticaret i¢in onerilen (64/432/EEC).
¢) Avrupa Birliginde Tamamlayici Test (64/432/EEC) d) Uluslararasi Ticaret i¢in onerilen test (OIE Mannual 2016)
e) Diger Test (OIE Manual 2016)
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Tablo 5. Koyun ve kegi brusellozunun (B.ovis harig) teshisinde kullanilan testler ve bunlarin AB mevzuatina

ve OIE Kilavuzuna gore durumlart®

Testler EU OIE
Roz Bengal Pleyt Testi (RBT) b c
Komplement Fiksasyon Testi (CFT) b c
Bruselloz Deri Testi (BST) d
Indirekt Enzyme-linked immunosorbent assay (iIELISA)

Modifiye Roz Bengal Playt Testi (MRBT) b

Serum Aglutinasyon Testi (SAT)

Kompetitif enzyme-linked immunosorbent assay (cELISA)

Fluoresans Polarizasyon Testi (FPA) d
Nativ hapten test e

Kaynaklar: EFSA (2006).

a) www.oie.int, erisim tarihi. 1 Ekim 2006

b) Avrupa Birliginde ticaret igin énerilen (91/68/EEC).

¢) Tamamlayict Test

d) Uluslararasi Ticaret i¢in énerilen test (OIE Mannual 2016)
e) Alternatif Test (OIE Manual 2016)
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Molekiiler teshis

Brusella teshisi amaciyla ilk PCR uygulamalarindan sonra bu
amagla sahadaki olgularin belirlenmesi amaciyla ¢esitli molekiiler
markerlar tiir spesifik identifikasyon amaciyla kullanilmaktadir
(Fekete & ark. 1990; Rijpens & ark. 1996; Amin & ark. 2001; Gtiler
& ark. 2003, O’Leary & ark 2006). Identifiye edilen 6zel genler veya
ayirici genler Brusella suglarinin spesifik PCR ile ayirim amaciyla
kullanildigin1 bildirmektedir (Del Vecchio & ark., 2002; Ratushna &
ark. 2006). Bu amagcla kullanilan bazi molekiiler genler 16S rRNA,
BCSP31, omp2, ompl9, bp26, IS711 dir (Probert & ark 2004).
Bricker & Halling (1994) 4 Brusella tiirlinii tek bir reaksiyon ile
AMOS-PCR olarak tanimladiklar1 yontemle sirastyla B. abortus, B.
melitensis, B. ovis ve B. suis’i belirlemislerdir. As1 suslarinin ve B.
abortus biovar 3,5,6 ve 9’un belirlenmesi bu yontemle miimkiin
olmamistir (Garcia Yoldi & ark. 2006). Bu ayirimi yapabilmek
amaciyla Bricker & Halling (1995) B. abortus S19 ve RBS5I
ayirimini 3 oligoniikleotid ilavesi ile yapmuslar ve bu testi multipleks
AMOS PCR olarak adlandirmislardir. Daha sonra Garcia-Yoldi &
ark. (2006), cabuk ve tek bir basamakta Brusella ayirimlarini
yapabilen yeni bir PCR testi (Bruc-ladder) gelistirmislerdir. Lopez
Goni & ark. (2008) Brusella tiir ve as1 suslar1 B. melitensis Rev.1, B.
abortus S19 ve B. abortus RB51 ayirimini yapabilen Bruce-ladder
olarak tanimladiklar1 bir multipleks PCR gelistirmislerdir. Bu test,
B. canis ve B. suis aymmim yapabilen ilave primerler ile
gerceklestirilmistir.

Brusella tiirlerinin molekiiler teshisi amaciyla point of care
olarak adlandirilan hizli, etkin, ve duyarli sonuclar elde edilen Loop
Mediated Isothermal Amplification (LAMP) gelistirilmistir. LAMP
protokoliinde, zincir yer degisikligi aktivitesi nedeniyle Bst DNA
polimeraz enzimi ve gende 6 bdlgeyi tanimlayan 4 primer cifti
kullanilmaktadir (Notomi & ark. 2000; Tomita & ark. 2008). Toplam
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test siliresi konvansiyonel PCR da 2-3 saat iken bu test ile 30-60
dakikaya inmektedir. Gendeki gesitli bolgeleri tanimlayan spesifik
primerler testin spesifitesini artirirken ilave loop primerlerinin
kullanim1 sensitiviteyi artirmaktadir. Ayrica termal cycler ve jel
gorlintiileme gibi sofistike materyallere ihtiya¢ duyulmamasi testin
diger bir avantajidir. Bu test DNA {iriinleri ile birlikte fazla miktarda
pirofosfat molekiillerinin birikimine neden olmaktadir ve bu durum
da Calcein ve Mangan gibi florofor boyalarin ilavesi ile
gosterilmektedir. Reaksiyonun baslangicinda calcein, floresans
mangan iyonlar1 tarafindan sondiiriiliir sonraki donemlerde biriken
DNA firtinleri pirofosfat molekiillerine baglanarak floresan verir.
Divalent Mg iyonlarina baglanarak c¢ogaltilir ve ciplak gozle
gozlenebildigi gibi elektroforez ve UV kaynagi ile de tespit
edilmektedir. Kolorimetrik tespit ise Hidroksinaftol blu ve SYBR
Green gibi boyalarin ilavesi ile miimkiindiir, bu boya ile negatif
ornekler menekse rengi, pozitif Orneklerde gokylizii mavisine
dontstir. Brusellanin LAMP ile teshisi ilk olarak Ohtsuki & ark
(2008) BCSP31 geni baz alinarak yapilmistir.

Brusella enfeksiyonunun takibi acisindan biyovar ve sus
farkliliklarinin belirlenmesi 6zellikle bir¢ok biyotipin yaygin oldugu
populasyonlarda O6nemlidir. Bu amagla birgok farkli testin
gelistirilmesi yiiksek oranda konservasyon olmasina ragmen devam
etmektedir. Ozellikle B. suis, B. melitensis ve B. abortus genom
karsilastirmalart yapilmaktadir (Del Vecchio & ark. 2002). B.
melitensis’de 3100 6zel ve degisken gen belirlenmis ve bunlarin bir
kismi1 potansiyel diyagnostik marker bir kismi da Brusella tiirlerinin
ayirmm amactyla kullanilmaktadir. Ug Brusella biyovarinin (B.
abortus 941, B. suis 1330, B. melitensis 16M) genomik sekans
verileri yakin akraba Brusella tiirlerinin aymrimi amaciyla
kullanilmaktadir.
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Brusellanin molekiiler tiplendirilmesi az sayida polimorfizm
olmasi sebebiyle cogu genetik teknik ile tiirler icerisindeki suslarin
ayirimi oldukga giictiir. Bu alanda en iyi yaklasimlardan biri multi
lokus variable number tandem repeat analysis (MLVA)’dir
(Whatmore, 2009). MLVA, lokal epidemiyolojilerin ve enfeksiyon
ciktiginda retrospektif olarak sonuglarin degerlendirilmesinde hala
ilk tercih olarak 6nem tasimaktadir. MLVA harici diger molekiiler
yontemler alttiir diizeyinde sinirli bilgi vermesi itibar1 ile tercih
edilmemektedir. Brusella tiir ve biyovarlar giiniimiizde MLVA
tiplendirme yontemi ile 16 genetik bdlge temel alinarak detayl
olarak tiplendirilmektedir. Su ana kadar 8, 10, 11, 15, 16 ve son
olarak da 21 lokus arastirmalarda kullanilmigtir. MLVA sayilar
icerisinde, 16 degisken tandem tekrar bolgelerinin belirlenmesi ile
Brusella izolatlarinin izlenmesi miimkiindiir (Bricker & ark., 2003;
Le Fleche & ark., 2006). Brusella MLVA veritaban1 2006 yilinda
Fransanin Orsay sehrinde Paris Sud Universitesinde gelistirilmistir.
O zamandan beri bu programa diizenli olarak literatlir verileri
eklenmektedir (Scholz & Vergnaud, 2013). Bakterilerde sirali olarak
(tandemly) tekrar sekanslar1 minisatellit (9 bp ve {lizeri) ve
mikrosatellit (8 bp’e kadar tekrar {initesi) bulunmaktadir (Vergnaud
& Pourcel, 2006). MLVA-160rsay olarak adlandirilan bu MLVA
genotiplendirme sistemi, § adet minisatellit ve 8 adet de mikrosatellit
marker icermektedir. Minisatellit markerlardan tiirlerin belirlenmesi,
mikrosatellitlerden ise alttiirlerin ayirmmi amaciyla
yararlanilmaktadir. Satellitleri olusturan DNA dizileri 2 panele
ayrilarak lokus numarasina gore adlandirilmaktadir. Panel-1’1
olusturan minisatellit markerlar Bruce06, Bruce08, Brucell,
Brucel2, Bruce42, Bruce43, Bruce45 ve Bruce55 iken, Panel 2’yi
olusturan mikrosatellitler 2A (Brucel8, Brucel9 ve Bruce21) ve 2B
(Bruce04, Bruce07, Bruce09, Brucel6 ve Bruce30) olarak iki grupta
degerlendirilmektedir. Diinyada insan ve hayvan orijinli Brusella
izolatlarinin bulundugu ve karsilastirmalarin yapilabildigi bir web
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sitesi mevcuttur (http://mlva.u-psud.fr). MLVAI16 panelleri ile
2000’in iizerinde Brusella izolat1 ile ilgili bilgilere internet veri
tabanindan ulasmak miimkiindiir (Scholz & Vergnaud, 2013). ilk
MLVA testi, 2003 yilinda Bricker & ark. tarafindan HOOF-print
olarak adlandirilan hypervariable octameric oligoniikleotid
fingerprintler olarak ifade edilmis ve Brusella cinsinin,
AGGGCAGT olarak bilinen tekrar tliniteyi igerdigi belirlenmistir.

Cesitli aragtiricilar canli  brusella asilarinin  biyolojik
aktivitelerini etkileyebilecek degisiklikleri belirlemek igin MLVA
yontemlerini kullanmiglardir. Bricker & ark (2003), marker asi
olarak kullanilan RB51°de HOOF print ile allellik mutasyon
belirleyemediklerini bildirirken, Garcia-Yoldi & ark (2007) B.
melitensis Revl as1 suslarinin stabilitesi amaciyla toplam 36 asiy1
MLVA ile incelemigler ve 7 farkli genotip belirlediklerini
bildirmislerdir. Bu genotiplerin bir tekrar iinite degisikligiyle
karakterize Bruce07, Bruce09, Brucel6 ve Brucel8 lokuslarinda
oldugunu aciklamiglar ve Revl suslarinin genetik olarak homojen
oldugunu bildirmisler ancak bu suslarin immiinolojik aktivitelerini
degerlendirmemislerdir. Miranda & ark (2013) ise Brezilya’da
iretilen B. abortus S-19 as1 suslarinin  genetik stabilitesini
belirlemek amaciyla immiinojenite, rezidiiel virulans ve genetik
profili arastirmislardir. Arastiricilar toplam 8 ast susunu ve USDA
referens as1 susu karsilastirmalarini  yapmislardir. Calismada
toplamda 8 susa ait 2 batch ve referens as1 susu kullanilmistir. 2
batch’in Bruce07 lokusunda 6 tekrar tinitesi icerdigini, digerlerinin
ise 5 tekrar {initesine sahip oldugunu belirlemislerdir. Bu allelik
mutasyon farkli bir profil gosterse de asinin etkinligi iizerinde
olumsuz bir etkiye sahip olmadig1 gosterildiginden bunun sadece
astya ait bir marker olarak kullanilabilecegi sonucu ¢ikarilmistir.
Tiim bu arastirmalar in vitro as1 kontrolleri amaciyla MLVA’nin
kullaniminin asilarin takibi amaciyla 6nemli oldugunu gostermistir.
Garcia Yoldi & ark (2007), 36 Rev1 izolati ve 16M suslar1 i¢erisinde
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MLVA-15 ile 11 lokusda identik profil belirlerken baz1 izolatlarda 4
lokusda (Bruce07, Bruce09, Brucel6 ve Brucel8) farkliliklar
belirlemislerdir. Benzer olarak asi1 suslarina yonelik yapilan diger
caligmalarda, Her & ark (2009), 2 B. abortus susunda HOOF-3
lokusunda varyasyon tespit ettiklerini bildirmislerdir. Arastiricilar
toplam 9 cluster igerisinde 23 genotip tespit etmislerdir. In vivo 2
referans (B. abortus 544 ve B. abortus 2308) ve 2 izolat ile 30’a
kadar pasaj1 yapilan suslar ile yapilan ¢alismalarda B. abortus 544
lokus 4, 16 ve Hoof 3 lokuslarinda TR sayilarinda degisiklikler
belirlerken diger lokuslarda ve incelenen suglarda degisiklik
belirleyememislerdir.

Farkli lokuslardaki mutasyonlarin belirlenmesi gelecekte
farkli allelerin epidemiyolojik calismalar i¢in kullanilabilecegini
gostermektedir. Tiirkiye’de gerek insanlardaki Brusella suslar1 (Kilig
& ark., 2011) gerekse hem insan hem koyun hem de sigir suslari
(Sidamonidze & ark., 2017) MLVA ile tiplendirilmistir. Kili¢ & ark
(2011) yaptiklar1 genotiplendirme sonucu 162 Brusella izolatinin
105 genotip tasidigini belirleyerek 73’iiniin tek susta 32’sinin 2-8
susta tespit edildigini bildirmislerdir. Sidamonidze & ark. (2017)
Giircistan ve Tirkiyedeki hayvan ve insan kaynakli suslarin
genotiplendirmesini yapmuslar, Tirkiyedeki izolatlarin Dogu
Akdeniz grubunda yer aldigini belirlemisler, sadece 2 B. melitensis
susunun klonal benzerliginin Tirkiye ve Giircistan icin ortak
oldugunu tespit etmislerdir.

Bruselloz kontrol ve eradikasyonu

Diinyada Bruselloz Kontrol ve Eradikasyonu

Bruselloz, diinyada hala yaygin olarak seyreden zoonotik
enfeksiyonlardan biridir. Hastaligin si§ir ve koyunlarda latent
enfeksiyonlara yol agmasi ve atik, siit, idrar gibi materyallerle
sacilmasi ve bulas 6zelliginin yliksek olmasi sebepleri ile kontrolii
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giic olmaktadir. Tiirkiye dahil hastaligin endemik oldugu iilkelerde
enfeksiyonun kontroliinde abort bildirim zorunlulugu vardir (Ragan,
2002; Robinson, 2003; Anonim, 2012, 2025). ilk basta asilama,
prevalans1 yliksek bolgelerde temel kontrol yontemidir sonraki
donemde Oncelik ise bakteriyolojik ve/veya bakteriyolojik teshis ile
PCR ‘ye dayali tani ile mihraklarin tespit edilmesidir (Alton & ark.,
1988; OIE, 2016). Daha sonrasinda mihraklardaki enfekte
hayvanlarin serolojik testler ile takibinin yapilarak reaktor olanlarin
tespiti (Ragan, 2002; Chand & 2013; Anonim, 2017, 2025) ve
sonrasinda bu hayvanlarin sartli kesim ve imha yoOntemleri ile
stiriiden uzaklastirilmas1 gerceklestirilmektedir (Ragan, 2002;
Robinson, 2003; Perez-Sancho & ark., 2015). Sonrasinda ise
gbzetim ve izleme ile siiriiniin takibi siirdiiriilmektedir. Bu agamada
serolojik siirveyans, hastalik haritalamasi ve bildirimi zorunlu
sistemlerle yapilir, klinik semptomlart olmayan tasiyicilarin tespiti
bu yolla belirlenir, yasa ve yonetmeliklere gore gerekli uygulamalar
yapilir.

Tarama testleri (screening) ile prevalans, izleme (monitoring)
testleri ile hastaligin  dagilimi  ve insidansi belirlenerek,
strdiirtilebilir kontrol programlar: i¢in masraf-fayda analizine gore
strateji  secimi  yapilir veya secilmis stratejide  durum
degerlendirilmesi yapilarak popiilasyon izlenir. Sonuglar ilerleme
durumuna gore siirdiiriiliir veya tekrarlanir (Can & Yalgin, 2014;
Racloz & ark 2013; Madhavaprasad &ark 2014). Segilen stratejiye
gore kontrol seviyelerine erisildikten sonra eradikasyon hedefleri
icin takip siirveyansi siirdiiriiliir. Bundan sonraki siirece; hayvan
hareketlerinin ~ kontrolli, karantina uygulamalari, hijyen ve
dezenfeksiyon adimlarini iceren biyogiivenlik 6nlemleri dahil edilir.
Tim bu uygulamalar ile birlikte ¢iftciler, veteriner hekimler ve
saglik personeli ve tiiketicileri kapsayan egitim ve bilinglendirme
caligmalar1 yapilmaktadir.
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Bir¢cok gelismis 1lilke, test ve imha stratejileriyle
Brusellozdan arilik kazanmistir. Bu iilkeler arasinda Isveg, Norveg,
Danimarka, Finlandiya, Isvigre, Almanya, Japonya, Kanada,
Avustralya ve Ingiltere gosterilir (EFSA, 2013, 2017). Bu iilkelerde
hastalik uzun yillar siiren sistematik eradikasyon programlari
sonucunda ortadan kaldirilmistir. Ote yandan, Tiirkiye, Iran,
Hindistan, Pakistan gibi iilkelerde bruselloz halen endemik
durumdadir. Bu iilkelerde agilama ve gézetim ¢alismalari siirmekte,
ancak ekonomik ve yapisal kisitlamalar nedeniyle eradikasyon
heniiz basarilamamistir (Refai, 2002).

Tiirkiyede Bruselloz Kontrol ve Eradikasyonu

Bu enfeksiyondan korunma amaciyla farkli stratejiler
izlenmektedir. Ancak genel olarak tiim stratejilerde izlenen prosediir
oncelikle asilama ile siirii bagisikliginin olusturularak hastalik
prevalansinin %1-2’nin altina indirilmesine yoneliktir. Homojen bir
prevalans dagilimi saglandiktan sonra siiriiniin her 6 ay da bir
screening testler ile takip edilmesi, enfekte ve reaktér hayvanlarin
stiriiden uzaklastirilmasimni gerekli kilar. Tiirkiye hayvanlarda
brusellozun kontrolii, Tarim ve Orman Bakanligi Gida ve Kontrol
Genel Midirliigii bilinyesinde yiiriitiilmektedir. Kanuni altyapisi,
5996 sayil1 Veteriner Hizmetleri Kanunu,3285 sayili HSZ kanunu ile
olusturulmus, Bruselloz ile Miicadele Y&netmeligi, [hbar1 Mecburi
Hastalik Yonetmeligi Tazminat Yonetmeligi ile as1 kontrol
genelgeleri kapsaminda yiiriitimekte FAO, OIE (WOAH) ve WHO
dokiimanlarindan rehber olarakyararlanilmaktadir (Anon 2012).

Kiiresellesen diinyada artan zoonotik hastaliklarla miicadele
icin ¢esitli meslek gruplarinin bir arada caligmasinin gerekliligini
vurgulayan Tek Saglik kavrami, insani, hayvani ve ekosistemi bir
arada ele almanin biitliinciil yaklasimin1 ifade etmektedir.
Hayvanlarda brusellozun kontrol altina alinmasi1 amaciyla yapilan
islemler agagida tartigilmaktadir.
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Brusellozis ile ilgili bilimsel ve teknolojik gelismeler,
tecriibe ve arastirmalar sayesinde ilerlemis ve bu gelismeler
paralelinde  eradikasyon  programlarinda  modifikasyonlar
yaptlmistir. Programda birgok anahtar donlisim noktalari
olusturulmustur. Bunlarin bir kismi teknolojik ilerlemeler ile ilgili
diger bir kism1 da uygulamalarda deneme ve yanilma ile elde edilen
tecriibelerdir.

Eradikasyon programlarinin etkili olabilmesi icin bilinmesi
gereken bilgiler;

1. Hastaligin siirii icerisinde veya siiriiler arasinda
buzagilama doneminde kolaylikla yayildigi

2. Klinik semptomlarin patognomonik olmadigi veya
gbzden kacabildigi

3. Enfekte disilerin her zaman ati§a neden olmadigi

4. Latent tasiyicilarin genellikle oldugu

5. Direkt ve indirekt temas yolu ile hem horizontal hem

de vertikal bulasin oldugu

6. Enfekte veya enfekte olmayan hayvanlari dogru tespit
edebilen bir testin olmadig:

7. Mevcut agilarin hastaligin yayilmasini belirgin olarak
azalttig1 ancak enfeksiyona karsi tam bir koruma saglamadiginin
bilinmesi 6nemlidir (Ragan, 2002; Robinson, 2003; Corbel 2006,
Perez-Sancho & ark., 2015).

Bir hastaligin eradikasyon programinda kritik unsur, yeterli
stirveyansin yapilmasindan gecer. Bruselloz, inkiibasyon periyodu
genellikle uzun olan kronik bir enfeksiyondur. Kesin bir semptom
olmamakla birlikte bulgular bruselloza spesifik degildir. Bu nedenle
etkili bir silirveyans siirdiiriilmeli ve bunun i¢in bircok metod
kullanilmalhidir. Baz1 yontemler sigirlarin ve siitlerin satig siirecinde
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uygulanabilirken bazilar1 da enfekte siirlilerin  belirlenmesi
stirecindeki epidemiyolojik ¢aligmalar esnasinda yapilabilmektedir.
Cok etkili 2 silirveyans programi marketlerde (6zel sigir kesim
yerlerinde, hayvan pazarlarinda) ve laktasyondaki hayvanlarda
uygulanan programlardir. Siirveyans i¢in kullanilan testler sabittir ve
hemen hemen tiim hayvan populasyonunu temsil eder. Hastaligin
biliyilk oneme sahip oldugu bolgelerde, hayvan popiilasyonlari
yetersiz tanimlanabilir, numaralandirilamaz veya uzun siire
erisilemez.  Stratejik  eradikasyon  programi  kapsaminda
degerlendirmeler, genel ve epidemiyolojik kategoride klasifiye
edilmigtir (Corbel 2006; Robinson 2003; ; Madhavaprasad &ark
2014; Ducrotoy & ark 2017, EFSA 2017).

1. Genel baglamda belirtilen konular

2. Epidemiyolojik tespite gore kisa, orta ve uzun vadede
onlemler

1. Genel baglamda belirtilen konular:

Bu degerlendirmede; WOAH, WHO ve FAO direktifleri
temel kabul edilerek brusellozun total eradikasyonu hedeflenmistir.
Hastaligin etkili kontrolii i¢in oOncelikle veteriner hizmetlerin
yeterlilik durumunun degerlendirmesi, akabinde yeteri hizmet
altyapist ve personel eksikliginde siirii bagisikliginin saglanmasi ilk
hedef kabul edilmis ve bu amagcla kitle asilamasi 6ngoriilmiistiir.
Yeterli hizmet altyapisinin mevcudiyeti durumunda da prevalansin
belirlenerek prevalansa gore masraf/fayda, masraf/etkinlik oranina
uygun strateji olusturulmasi Onerilmistir. Bu stratejiler; oldukca
yiiksek, orta ve diisiik prevalansli bir bélgede enfeksiyonun kontrolii
olarak kategorize edilmistir. Prevalans oranlar1 ve masraf/fayda ve
etkinik analizleri ile belirlenen stratejilere gore kisa, orta ve uzun
vadede hizli bir arilik saglamak amaciyla uygulanmasi gereken
stratejiler uygulanarak prevalans azaltilir. Bu siire¢ laboratuvar

sonuglar1 ve hayvan hareket kontrolleri ile birlikte takip edilerek
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yasal yoOnetmelikler dogrultusunda siirdiiriilir (Anderson, 1982;
Corbel 2006; Robinson 2003; Ducrotoy & ark 2017, EFSA 2017,
FAO 2022).

Sekil 3 Brusellozun kontroliinde veteriner servis ve prevalansa
bagh olarak ger¢eklestirilen uygulamalar

/\

EVET HAYIR veya Diisiik Prevalansh

‘ Siirveyans/Test/Hareket kontrolii/Kesim-

Veteriner Servis Yeterli mi ? itlaf

HAYIR /\ EVET —

Prevalans

Yiiksek Orta Diisiik

y l v l
Kitle asilama a Genc hayanlarin asilanmas ve » Enfekte hayvanlarin
? enfektelerin eliminasyonu eliminasyonu

Kaynak: Ducrotoy ve ark (2017)

2. Epidemiyolojik tespite gore kisa, orta ve uzun vadede
onlemler

Epidemiyolojik veriler, brusellozun kontroliine/ortadan
kaldirilmasma yonelik dnlemlerin se¢imini saglamali ve sonuglar
stirekli olarak degerlendirilmelidir. Bu 6nlemler:

Asilama
Enfekte siiriilerde kesim / itlaf
Siirii testinin siklig1 / tekrari ve testlerin birlikte kullanimi

Tazminat planinin degerlendirilmesi.

—-199--



Brusellozun sorun oldugu bir¢ok iilkede kontrol/eradikasyon
programlarinda 4 ana konu yeterli olarak belirtilmemistir. Bunlar;

1. Yeterli veteriner hizmetleri ve paydas katilimi

2. Hastaligin epidemiyolojik degerlendirilmesi

3. Tani1 kapasitesi ve veteriner servisler ile koordinasyon
4. Hayvan hareketlerinin kontrolii, yliksek prevalansh

bolgelerde transfer Oncesi test uygulamasi, hayvan veya siirii
tanimlamas1

Eradikasyon cabalarinin basarili olabilmesi igin brusellozun
kontrolii amaciyla asagida insan ve hayvanlar i¢in ayri olarak
belirtilen durumlarin netlige kavusturulmasi gerekmektedir.

Insanlarda yapilmasi gerekli incelemeler,

1. Insan ve hayvan saghg olgularinda gdstergelerin
tanimlanmasi.

2. Agikga tanimlanmis hedeflerin belirlenmesi
3. Ozel vaka tanimlar1 gelistirilmesi.

4. Mevcut veri kaynaklarinin tanimlanmasi veya bir akis semasi
veri toplama sistemleri gelistirilmesi.

5. Kullanilacak yontemlerin pilot olarak test edilmesi.

6. Bruselloz stirveyansinda laboratuvarin rolliniin
tanimlanmas.

7. Sistemin gegerliligi
8. Siirveyans verilerinin analizi ve yorumlanmasi.

9. Yayginlastirma yontemleri gelistirmek
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10. Bruselloz siirveyans sistemlerinin degerlendirilmesi. (Corbel
2006; Robinson 2003; Ducrotoy ve ark 2017, EFSA 2015,
2017)

Hayvanlarda yapilmasi gerekli incelemeler,

1. Insan ve hayvanlarda brusellozise neden olan major
tiirlerin tespiti

2. Primer rezervuarlarda temel seviyede enfeksiyon
seviyesinin tespiti

3. Evcil hayvan yetistirme tiirli, pazarlama ve kesim
sistemleri
4. Mevcut hayvan sayilart ile koy/stirii  deki

tanimlamalar (kayitlar)

5. Bruselloz kontrol programi fazi-donemi

6. Laboratuvar destegi ve test stratejileri

7. Siirveyans i¢in veri kayit sistemleri

8. Stirveyans belirleyicileri

9. Stirveyans verisinin epidemiyolojik analizi

10. Siirveyansdaki politik ve yasal durumlar.

11. Stirveyansda finansal ve yonetim faktorleri

12.  Siirveyansda kiiltiir, motivasyon ve egitim faktorleri

Bruselloz hakkinda yaklasik bir asirdir elde edilen bilgiler
onemli merhale saglasa da ekonomik sebepler, hayvancilik
sistemleri, arzulanan asilama oranlarina ulasilamamasi, siirveyans ve
izleme yontemlerindeki aksakliklar, devlet-liretici igbirliginde
aksamalar, hastaligin zoonoz olmasina ragmen halk saghig:
Ooneminin yeterince anlatilamamasi vb faktorler enfeksiyonun global
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bir tehdit olarak varliginmi siirdiirmesini saglamistirr. Tiim ¢abalara
ragmen bruselloz ariliginin saglanamamasi 2007 yilindan itibaren
resmi olarak uygulamaya gecilen tek saglik konsepti icinde
degerlendirilmesine sebep olmustur. Brusellozun tek saglik konsepti
icerisinde ¢0ziimii; insan, hayvan ve ekosistem ile iyi bir etkilesim
kurulmasina baghdir. Programin basarisi basta devlet olmak {izere
paydaslarin arzu ve istekliligine baglidir. Programa dahil olan
kuruluglarin ~ ve  paydaslarin = dagmin  yapist  kurumlarin
entegrasyonunu engellemekte programda aksakliklara neden
olmaktadir. Hastalik kronik seyirli oldugundan ve nadiren Gliime
neden oldugundan kontrolde ihmalkarliklar ortaya ¢ikabilmektedir.
Hastaligin latent seyri, yeniden ortaya ¢ikisi (niiksler) ve reaktor
hayvanlarin belirlenmesinde yasanan sorunlar sebebiyle hastalik
stirii icerisinde yayildigindan bu durumu tespit edecek ve dnleyecek
tim tedbirlerin alinmas1 gerekir. Yukarida belirtilen genel ve
epidemiyolojik degerlendirmeler tek saglik yaklasimina dayali
oncellemeler kapsaminda olusturulacak stratejiler ile daha kompakt
ve etkili sonu¢ elde edilmesi miimkiin olacaktir. (Robinson 2003,
Corbel 2006, Ducrotoy & ark 2017, EFSA 2015, 2017)
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