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Dear Readers,

Hali¢ University Journal of Health Sciences is a scientific and refereed jour-
nal in which original researches aiming to contribute to the field of health in Tur-
key and the world are published. In the second issue of our journal in 2025, 3 re-
search articles and 1 review were included. Our journal is published three times
a year in January, May and September. Original research, review, case report,
letter to the editor type studies from all health fields, especially Medicine, Physi-
otherapy and Rehabilitation, Nutrition and Dietetics, Nursing, Midwifery, Sports
Sciences are evaluated. In 2025, I would like to state that we aim to increase the
number of articles submitted to our journal, to create a richer referee list and thus
to reduce the review process of the articles as much as possible. Publication app-
lications to our journal are received through the online Journal Park system.

Hope to meet you in the next issues,

Prof. Dr. Hatice Yorulmaz
Editor-in-Chief
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Hali¢ Universitesi Saglik Bilimleri Dergisi, Tiirkiye ve diinyada saglik ala-
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disiplinlerinin tiim alanlarinda 6zgilin deneysel, tanimlayici, meta-analiz ¢alis-
malari, olgu sunumu ve derlemeler yayinlayan hakemli, disiplinler aras1 akade-
mik bir dergidir. Dergimizin 2025 yili ikinci sayisinda 3 arastirma makalesi ve 1
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Review Article / Derleme Makale

Pankreas Kanserinde NDRG-1’in Rolii ve Potansiyel Etki Mekanizmalari

The Role of NDRG-1 and Its Potential Mechanisms of Action in Pancreatic Cancer

Sinem Raday!2, Hiilya Yilmaz Aydogan*?

Iistanbul Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Molekiiler Tip Anabilim Dali, Istanbul, Tiirkiye
2[stanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitiisii, Molekiiler Tip Anabilim Dali, Istanbul,
Tiirkiye

(07

Kétii prognozu nedeniyle kansere bagli 6liimlerin 6nde gelen nedenlerinden biri olan pankreas kanseri (PK), her
iki cinsiyet demografisinde en yiiksek 6liim/insidans oranina sahiptir. Diinya genelinde ortalama %10’luk bes
yillik genel sagkalim orani olan PK i¢in 2022 yilinda yaklasik 511.000 yeni vaka ve 467.000 PK-nedenli 6liim
bildirilmistir. Cerrahi rezeksiyon, PK tedavisinde en etkili yontemdir ancak ¢ogu hastanin ileri evrede teshis
edilmesi cerrahi tedaviyi kisitlamaktadir. Standart kemoterapi ajani olarak kullanilan Gemsitabin’in etkinligi ise
sinirlidir. Gemsitabin’e kiyasla daha yiiksek sagkalim oranina sahip FOLFIRINOX rejimi ise yiiksek toksitite
gostermektedir. Ayrica kemoterapdtik ajanlara direng gelisimi de tedavi basarisini olumsuz etkilediginden, PK
icin giiniimiizde siklikla multidisipliner tedavi yaklagimlari kullanilmaktadir. Tedavideki bu sinirliliklar nedeniyle
yeni ve hedefe yonelik terapotik stratejilerin gelistirilmesine ihtiyag vardir. Son ¢alismalarda PTEN, SMAD4 ve
TP53 gibi tiimor baskilayicilarla etkilesime girdigi ve PI3K/AKT, TGF-/SMAD4 ve RAS/RAF/MEK/ERK
gibi kanserdeki ¢esitli 6nemli sinyal yolaklarinin diizenlenmesinde rol oynadigi gosterilen N-myc downregu-
lated gene 1 (NDRG1)’in, pankreas kanseri de dahil olmak tizere birgok agresif solid timdrde anti-onkojenik
ve anti-metastatik aktiviteler gosterdigi tespit edilmistir. Ayrica hem ¢oklu onkojenik sinyal yolaklarini inhibe
etmesi hem de timor baskilayici genlerle etkilesimleri nedeniyle NDRG1’in timdr olusumunda baskilayici
bir rol oynayabilecegi 6nerilmektedir. Bu derleme NDRG1’in tiimdr baskilayici genler ile etkilesimi ve sinyal
yolaklarinin diizenlenmesindeki fonksiyonlari iizerinden PK gelisimindeki etkilerini giincel literatiire dayanarak
aciklamaktadir.

Anahtar Kelimeler: NDRG1, SMAD4, Pankreas kanseri, PTEN, TP53.

ABSTRACT

Pancreatic cancer (PC) is a leading cause of cancer-related mortality due to its poor prognosis, and it has the high-
est mortality/incidence rate in both sex demographics. In 2022, approximately 511,000 new cases and 467,000
PC-caused deaths were reported worldwide, with an average five-year overall survival rate of 10%. Surgical
resection is the most effective treatment modality for PC; however, most patients are diagnosed at an advanced
stage, which limits the efficacy of surgical intervention. The chemotherapeutic agent Gemcitabine, which is
used as the standard chemotherapy agent, is only marginally effective. The FOLFIRINOX regimen, which has
a higher survival rate compared to gemcitabine, exhibits high toxicity. The development of resistance to chemo-
therapeutic agents also negatively impacts the success of treatment, emphasising the need for multidisciplinary
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treatment approaches for PC. In recent studies, N-myc downregulated gene 1 (NDRG1), which has been shown
to interact with tumor suppressors such as PTEN, SMAD4 and TP53 and to play a role in the regulation of
various important signalling pathways in cancer such as PI3K/AKT, TGF-/SMAD4 and RAS/RAF/MEK/ERK,
has shown anti-oncogenic and anti-metastatic activities in many aggressive solid tumors, including PC. It is also
suggested that NDRG1 may play a suppressive role in tumorigenesis by inhibiting multiple oncogenic signaling
pathways and interacting with tumor suppressor genes. This review describes interaction of NDRG1 with tumor
suppressor genes and the effects of its functions in the regulation of signaling pathways on the development of
PC based on the current literature.

Keywords: NDRG1, SMAD4, Pancreatic cancer, PTEN, TP53.

1. Giris

Pankreas kanseri (PK) kotii prognozu nedeniyle diinya ¢apinda en yiiksek olim
/ insidans oranina sahip kanserler arasindadir. GLOBOCAN verileri, 2022 yilinda
diinyada yaklasik 511.000 yeni PK vakasinin tespit edildigini ve 467.000 kisinin PK
nedeniyle yasamini yitirdigini géstermektedir (1). Son yillarda onkoloji alanindaki iler-
lemelere ragmen, PK’nin 5 yillik genel sagkalim orani ge¢ teshis ve etkili tedavilerin
eksikligi nedeniyle %10’un iizerine ¢ikamamistir. Bu nedenle diger bir¢ok kanser tii-
rliinde goriilen insidans ve mortalite oranlarindaki azalma egilimi pankreas kanserinde

gbézlenmemektedir (1).

Pankreas tiimorleri koken aldiklart hiicre tipine gore ekzokrin veya ndroendokrin
(endokrin) kaynaklidir. PK’nin %90’indan fazlasi pankreasin sindirime yardimeci en-
zimlerinin tretildigi ekzokrin hiicrelerden kdken alir. PK’nin en yaygin goriillen formu
olan Pankreatik Duktal Adenokarsinom (PDAC) tiim solid malignitelerin en oliimciil
tiplerinden biridir. Nadir goriilen diger ekzokrin tiimdr varyantlar1 arasinda asiner hiicreli
karsinom, invaziv karsinomlu intraduktal papiller miisindz neoplazm, invaziv karsinomlu
miisindz kistik neoplazm, pankreablastom, serdz kistadenokarsinom ve solid psddopa-
piller neoplazm yer almaktadir. Pankreas tiimorlerinin yaklasik %7’sini olusturan ve
PDAC’lara gore daha az agresif bir solid neoplazma olan pankreas norendokrin tiimor-
leri (pNET), kendi i¢lerinde fonksiyonel (hormon iireten) ve non-fonksiyonel (hormon
tiretmeyen) olarak ayrilirlar. Pankreasta adacik hiicreleri ad1 verilen endokrin hiicrelerin
anormal bilylimesinden kaynaklanan pNET’ler genellikle ekzokrin tiimdrlerden daha
yavas biiytirler (2).

Giintimiiz PK tedavisinde 6n planda izlenen hastanin genel saglik durumu ve has-
taligin evresine gore uyarlanan kombine tedavi yaklasimlarinda cerrahi, radyoterapi
ve sistemik kemoterapi gibi ¢esitli tedavi modalitelerinin entegre edildigi multidi-
sipliner bir yaklasim benimsenmektedir. Cerrahi rezeksiyon PK tedavisinde 5- yillik

sagkalimi %20-30’un iizerinde arttiran en etkili yontemdir. Ancak hastalarin biiyiik

2
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boliimiintin cerrahi olarak tedavi edilemeyen ileri evrede tani almast hem cerrahi
yontemlerle hemde mevcut konvansiyonel kemoterapiyle tedavi basarisini1 oldukca
kisitlamaktadir (3).

PK, dogas1 geregi ilaca en direngli timérlerden biridir ve kemoterapdtik ajanlara
kars1 gelisen direng tedavide basarisizliga neden olmaktadir. Gemsitabin PK tedavisinde
kullanilan mevcut standart kemoterapi ajanidir, ancak karmasik tiimoér mikrogevresi ve
PK’nin yiiksek metastatik 6zelligi nedeniyle gemsitabin tedavisinde istenen basar1 elde
edilememistir (4). Lokal ileri evre ve metastatik PK hastalarinda ise, gemsitabin teda-
visinden daha {istiin, fluorouracil, irinotecan, oxaliplatin ve leucovorin i¢eren bir mul-
timodal rejim (FOLFIRINOX) uygulanmaktadir. Bu tedavide artan toksisiteye ragmen
genel sagkalim siiresi Gemsitabin’e kiyasla yaklagik iki kat artmig ancak bir y1lin {izerine
cikamamistir (5). Bu nedenle, ila¢ direncinin iistesinden gelebilecek ve PK teshisi konan
hastalarin klinik sonuglarini iyilestirebilecek yeni ve hedefe yonelik terapdtik stratejilerin

tasarlanmasi hala 6nemli bir ihtiyactir.

Etkin PK tedavisi i¢in yeni gelistirilecek terapotik stratejiler hayatta kalma yollarinin
altinda yatan molekiiler mekanizmalarin daha iyi ve ayrintili bir sekilde anlagilmasini
gerektirir. Benzer sekilde, bu prosurvival yolaklara kars1 koyan genlerin ve proteinlerin
tanimlanmasi1 da etkili tedavilerin gelistirilmesinde olduk¢a Onemlidir. Bu baglamda
yapilan arastiramalarda, metaztaz baskilayici protein olarak da adlandirilan N-myc down-
regiile gen 1 (NDRG1)’in pankreas kanseri de dahil olmak iizere, meme kanseri, kolon
kanseri ve prostat kanseri gibi agresif solid tiimorlerde anti-onkojenik ve anti-metastatik
aktivitelerinin oldugu gosterilmistir (6).

Klinik kanser calismalarinda NDRGI ekspresyon profillerindeki diizensizlik kotii
prognozla iliskilendirilmistir. Mesane, endometriyal, 6zofagus skuamdz hiicreli karsinom,
akciger ve karaciger kanserlerinde NDRGI ekspresyonu yukari yonde diizenlenirken
(up-regiilasyon), gastrik, kolorektal ve yumurtalik kanserlerinde asag1 yonde diizenlendigi
(down-regiilasyon) rapor edilmektedir (7). Bu nedenle farkli kanserlerde farkl etkileri
olan proteinler arasinda yer alan NDRG1’in islevi agirlikli olarak anti-onkojenik ve an-
ti-metastatik olarak rapor edilse de, farkli kanserlerde pro-onkojenik oldugunu gosteren
caligmalar da mevcuttur. NDRG1’in asir1 ekspresyonu, 6zofagus kanseri (ESCC) ve mide
kanseri gibi kanserlerde kotli prognoz ve metastaz ile iliskilendirilmistir. ESCC hiicrele-
rinde NDRG1’in asir1 ekspresyonu, hiicrelerin mezenkimal morfolojiye gecisine ve Wnt
yolaginda yer alan genlerin artisina neden olmustur. NDRG1’in beyin metastazlarinda
da 6nemli bir rol oynadig1 gosterilmistir. Mide kanserinde ise NDRG1’in yiiksek sevi-

yelerinin E-kaderin azalmasi ve vimentin artisi ile iliskili oldugu gosterilmistir. Yiiksek
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NDRGTI seviyeleri agresif meme kanserinde de kotii klinik sonuglarla iligkilendirilmis ve
NDRG! ekspresyonundaki azalma ile meme kanseri hiicrelerinin gog, koloni olugumu
ve invazyon yeteneklerinin azaldigi bildirilmistir. NDRG1’in farkli kanserlerde farkli
etkileri kismen onun hiicre veya dokuya 6zgii roliine isaret edebilir. Ote yandan, ND-
RG1’in meme kanserinde asag1 yonde diizenlendigini bildiren ¢aligmalar da mevcuttur.
Bu tutarsizlik, kanser hiicrelerinin evresi, derecesi veya diger patolojik 6zelliklerindeki
farkliliklara atfedilmektedir (7).

Bu derleme tiimdr baskilayici genler ve sinyal yolaklarinin diizenlenmesinde fonksi-
yon gosteren ve bu nedenle yeni terapotik yaklasimlarda umut vaat eden NDRG1’in PK

gelisimindeki etkilerini giincel literatiire dayanarak aciklamaktadir.

2. NDRGYT’in Molekiiler Yapisi
NDRG]1 geni, NDRG2, NDRG3 ve NDRG4’lin de yer aldig1 insan NDRG gen ailesinin

bir liyesidir. Kromozom haritalama ¢alismalari, NDRG geninin sekizinci kromozomun
uzun kolunda, 8q24.2 lokusunda yer aldigin1 ve 43 kDa agirliginda proteine ¢evrilen 3
kb’lik bir mRNA kodladigini1 gostermistir. NDRG ailesinin tiim tiyeleri esteraz-/lipaz-/
tioesteraz-aktif bolgesinden olusan bir NDR alanina ve yaklasik 220 amino asitlik bir
o/B hidrolaz kivrimina sahip olduklarindan o/B hidrolaz siiper ailesinde yer alirlar. Insan
NDRGI proteini; N-terminal bolgesinde helix-turn-helix (HTH) yapisal motifi, C-ter-
minal bolgesinde nikel ve bakir gibi agir metal iyonlarinin baglanmasinda rol oynayan
iic dekapeptit tandem tekrar1 (GTRSRSHTSE), fosfopantetein baglanma bdlgesi (PPAS)
ve o/f kivriminda cap-benzeri domain igermesi nedeniyle diger NDRG proteinlerinden
farklilik gosterir (8) (Sekil 1).

NDRG1’in serum-glukokortikoid ile indiiklenen kinaz (SGK)-1 kataliziyle Thr328,
Ser330, Thr346, Thr356 ve Thr366 kalintilarindan fosforilasyonu ardindan glikojen
sentaz kinaz (GSK-3p) Ser342, Ser352 ve Ser362 kalintilarin1 fosforilasyonuyla sonug-
lanir (9). NRDGT1 ayrica protein kinaz C (PKC), kazein kinaz IT (KC-II), tirozin kinaz,
protein kinaz A (PKA) ve kalmodulin kinaz IT (CAMK-II) enzimlerinin baglanabilecegi
fosforilasyon bolgeleri de igermektedir. Fosforilasyonun, NDRG1’in lokalizasyonunu
etkileyen geri doniisimlii bir siire¢ oldugu ve hiicre farklilasmasi, mitoz sirasinda
sentromer islevi ve telofaz sirasinda yavru hiicrelerin boliinmesi dahil NDRG1’in ¢oklu
fizyolojik islevleriyle iliskili oldugu gosterilmistir (10). Timor varliginda ise niikleer
faktor (NF)-kB sinyal yolunun baskilanmasi ve CXC kemokinlerinin ekspresyonu icin
NDRGI’in Ser330 ve Thr346’da SGK-1 tarafindan fosforilasyonunun elzem oldugu
gosterilmistir (11).
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Sekil 1. NDRGI protein yapisinin sematik diagrami (7).

CXC kemokinlerinin timdr olusumu ve metastaz i¢in kritik 6neme sahip olan proli-
ferasyon, adezyon ve kemoterapdtik ajanlara direng gibi siirecleri diizenledigi bilinmek-
tedir. Bu nedenle, NDRG1’in fosforilasyonunun, anti-metastatik aktivitesinde kritik bir
rol oynadig diisiiniilmektedir. NDRG1’in 5’ ucu, myc onkoproteinlerinin baglandig bir
CpG adas1 igermektedir. NDRG1 ifadesinin promotdr CpG adasi metilasyonu ve histon
asetilasyonu tarafindan kontrol edildigi gosterilmistir (12). Bir¢cok kanser tiiriinde, on-

koprotein N-myc transkripsiyonel diizeyde NDRG1 ekspresyonunu baskilamaktadir (13).

Myc onkoproteinlerinin CpG adaciklarina baglanmasi, metilasyonun NDRGI eks-
presyonunun baskilanmasinda potansiyel bir rol oynadigin1 géstermektedir. Meme (14),
mide (15), kolon (16) ve pankreas (17) kanser hiicrelerinde yapilan ¢alismalar NDRG1’in
hipermetilasyona ugradigini ve bu durumun NDRG1 protein seviyelerinin baskilanma-
styla sonuglandigini rapor etmisti. NDRG1 promotdr bolgesinin metilasyonu meme
kanseri hastalarinda metastaz, lenf nodu invazyonu ve kotii histolojik derece ile de korele

bulunmustur (14).

3. NDRGI1 ve Tiimor Baskilayicilar
3.1. NDRGI1 ve PTEN

Kanser gelisiminde yaygin olarak inaktive edilmis veya mutasyona ugramis bir tii-
mor baskilayict protein olarak tanimlanan “Kromozom 10’da silinen fosfataz ve tensin
homologu (PTEN)”nun onkogenezi NDRGI1 araciliiyla inhibe ettigi onerilmektedir
(18). PTEN’in tiimor baskilayici faaliyetlerine, normal fizyolojide bagli oldugu fosfo-
inozitid 3-kinaz (PI3K)/protein kinaz B (AKT) yolagini inhibe etmesi aracilik etmek-
tedir. Inhibisyon, fosfatidilinositol 3,4,5-trifosfat (PIP3)’1n fosfatidilinositol 4,5-bifosfat
(PIP2)’a defosforilasyonu ve boylece fosforile AKT (pAKT) seviyesinin azalmasit yolu
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ile gergeklesmektedir (19). PI3K yolagi ve PTEN, normalde siki bir sekilde diizenlenen
negatif bir geri bildirim dongiisii olusturur. Ancak kanser siirecinde bu yollar birbirinden
ayrilmakta ve pro-onkojenik PI3K sinyal yolu tiimdr baskilayict PTEN sinyal yolunu
bastirmaktadir (19).

Bandyopadhyay ve ark. (2004), calismalarinda PTEN’in asir1 ekspresyonunun
NDRG!’in endojen ekspresyonunu dnemli 6l¢iide upregiile ettigini, PTEN’in susturucu
RNA tarafindan (siRNA) inhibisyonunun ise NDRG1 seviyelerini doza ve zamana baglh
bir sekilde azalttigini gézlemleyerek NDRG1 ve PTEN arasinda bir baglanti oldugunu
gostermistir. Aragtirmacilar, ayrica PI3K inhibitorlerinden LY-294002 nin NDRGI1 eks-
presyonunu yeniden arttirdigini gostererek PTEN’in NDRG1’1 PI3K/AKT ye bagl bir

yolla kontrol ettigini 6nermislerdir (20).

NDRG1’in promotor bolgesinde PTEN baglayici bir dizi tespit edilememesine kar-
sin, PTEN sinyal yolaginda yer alan bir protein olan BPOZ i¢in (21) NDRG1’in promotdr
bolgesinde potansiyel bir baglanma bolgesi tanimlanmistir. Bu bolgenin varligi PTEN’in
NDRG1’1 diizenledigi olas1 bir mekanizmaya isaret etmektedir. Ayrica NDRG1’in PK
hiicrelerinde PTEN ekspresyonunu indiikledigini gdsteren son ¢alismalar (22) NDRGI1

ve PTEN’in pozitif bir geri-besleme dongiisii olusturdugunu gostermektedir.

NDRG1’in PK hiicrelerinde kilit timoér baskilayict SMAD4’iin ekspresyonunu da
artirdigr gosterilmis ancak etki mekanizmasi heniiz belirlenememistir (18). SMAD4
ekspresyonunun artmasi, PTEN’in TGF-B aracili baskilanmasini ortadan kaldirarak bu

proteinin PI3K/pAKT sinyalini inhibe etmesine olanak tanimaktadir.

Ilging bir sekilde, NDRG1’in ayrica mTORC2’nin bir bileseni olan Protor-1 ile
baglantili oldugu ve Protor-1 delesyonuna sahip farelerin bobrek dokularinda NDRG1
seviyelerinin 6nemli dl¢iide azaldig1 gosterilmistir (23). Bu nedenle NDRG1’in anti-me-
tastatik etkileri onun PI3K/AKT/mTOR yolagiyla ¢oklu etkilesimlerine atfedilmektedir
(24) (Sekil 2).
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Sekil 2. NDRG1’in, kanser metastazinda PI3K/AKT/mTOR sinyal yolagindaki rolii. Tam
cizgiler dogrudan modifikasyonlar1 temsil eder. Kesikli ¢izgiler dolayli modifikasyonlar1 temsil
etmektedir (24).

3.2. NDRGI1 ve p53
Pankreatik duktal adenokarsinomlarin (PDAC) %50-90’1nda bulunan p53 mutas-

yonlarinin karsinogenezi, prognozu ve tedavi yanitini énemli 6l¢iide etkiledigi bilin-
mektedir (25). Kromozom 17’de yerlesik p53 geni, hiicre boliinmesini diizenleyerek
tiimor baskilayici olarak islev gormektedir. p53, DNA hasar1 durumunda DNA onarim
proteinlerini aktive etme, G1/S kontrol noktasinda tutarak hiicre dongiisiinii durdurma

ve DNA’nin onarilamadigi durumlarda apoptozu baslatma gibi bir¢ok islevi yerine
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getirir. p53, p21/WAF1 promotdriine baglanir ve siklin D1 ve siklin bagimli kinaz-2
(CDK2)’den olusan kompleksi negatif olarak diizenleyen p21/WAF1 iiretimini uyara-
rak hiicreyi G1 fazinda durdurur, boylece hiicre biiyiimesini engeller (26). insan kanser
patogenezinde kritik role sahip p53 gen mutasyonlari, kontrolsiiz hiicre bdliinmesine
yol agmaktadir. p53 mutasyonlarinin yaklasik tigte ikisi mRNA bozunma mekanizma-
larinm1 etkileyen yanlis anlamli (missense) mutasyonlar1 ve ligte biri erken sonlanma
(truncating) mutasyonlarindan olugsmaktadir. Bu mutasyonlarin 6zellikle fonksiyon
kazanc1 varyantlarinin tiimor mikrogevresini degistirerek proliferasyonu ve kemoterapi
direncini arttirdig1 bildirilmistir (26).

p53 mutasyonlari olan vakalar genellikle KRAS mutasyonlariyla birlikte gortiliir ve
bu da pankreas karsinogenezinde erken KRAS tutulumunu diisiindiirmektedir. KRAS
mutasyonlari, Raf/mitogenle aktive olan protein kinaz (MAPK) ve AKT dahil olmak
lizere birden fazla sinyal yolunu aktive ederek siklooksijenaz-2 (COX-2) transkripsiyo-
nunu etkilemektedir (27). p53 mutasyonlari, immiin yanitlari, T hiicresi farklilasmasini
ve kanserle iliskili fibroblastlarla (CAF’ler) etkilesimler tizerinden PDAC mikro ortamini
etkilemektedir. Yapilan ¢alismalar p53°iin metabolik yeniden programlamayi, otofajiyi ve
ferroptozu etkileyerek PDAC mikro ¢evresini sekillendirdigi (28) ve mutant p53’iin (6rne-
gin p53R273H) PDAC hiicrelerinin gemsitabine karsi direnci arttirdig1 gdsterilmistir (29).
Genetigi degistirilmis farelerde yapilan ¢alismalarda KRAS mutasyonu ve mutant p53
(Trp53R172H) birlikteliginin karaciger metastazi ve hizli PDAC baslangicina yol agtigini
gdstermistir. insan PDAC 6rneklerinde de p53 kaybmin KrasG12D eksprese eden hiicre-
lerin tutulmasina izin vererek tiimor olusumunu ve KRAS kaynakli bilylime durmasindan
kacist kolaylastirdigi ve mutant p53 birikiminin metastazi tesvik ettigi gosterilmistir (30).
Mutasyonlarin ¢ogunlukla ge¢ evre pankreatik intraepitelyal neoplazi (PanIN)’lerde
meydana gelmesi p53’iin PDAC’ye doniisiimii engellemedeki roliinii gostermektedir.
p53’iin, NDRGI promotoriine baglanmast NDRG1 ekspresyonunu indiiklemektedir. Bu
durum, p53 indiiksiyonundan sonra NDRG1’in upregiile edildigi kolon kanseri hiicre hat-
tinda (DLD-1) tespit edilmistir. Stein ve ark. (2004) (31), DLD-1 hiicrelerinde p53 aracili
apoptoz i¢in gerekli genlerden biri olarak tanimladiklart NDRG1’in p53 indiiksiyonunu
takiben upregiile oldugunu gostermislerdir. Bu yanitin p53 indiiklendikten sadece 8 saat
sonra ortaya ¢itkmast NDRG-1"in p53 icin erken bir hedef oldugunu diistindiirmektedir.
Bu calismada ayrica p53 ekspresyonunun siRNA kullanilarak secici olarak susturulmasi
DLD-1 hiicrelerinde NDRG-1 ekspresyonunun azalmasiyla sonug¢lanmistir (31). Ardin-
dan Croessman ve ark. (2015) (32) calismasinda NDRG-1’in hiicresel proliferasyonu
kontrol edebilen p53’e duyarli bir gen oldugu gosterilmistir. Her iki ¢alisma NDRG-1
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ekspresyonunun DNA hasaria neden olan ajanlar tarafindan p53’e bagimli bir sekilde
indiiklendigini gostermektedir. Bu veriler birlikte ele alindiginda kanserlerde sik rastla-
nan p53 ekspresyon kaybinin NRDG-1 ekspresyonunun azalmasindan sorumlu oldugunu

distindiirmektedir.

3.3. NDRG1 ve SMAD4
Pankreas kanserinde tanimlanan bir diger yaygin genetik degisiklik DPC4 (Pank-

reas Kanseri lokus 4’te Silinmis, SMAD4) timor baskilayici geninin inaktivasyonudur.
Kromozom18 g21.1°de bulunan DPC4 geni SMADA4’li kodlamaktadir. SMAD4, hiicre
biiyiimesi, farklilagsma, apoptoz ve go¢ gibi temel hiicresel siiregleri yoneten Doniistiiriicti
Biiytime Faktorii Beta (TGF-B) sinyal yolaginda 6nemli bir aracidir. TGF-B ligandinin
TGF-p tip II reseptoriine (TPRII) baglanmasiyla baslayan sinyal, TGF-B tip I resepto-
riniin (TPRI) TPRII ile hetero-tetramerik bir kompleks olusturmasini saglamaktadir.
Daha sonra TPRI tarafindan fosforillenen SMAD2 ve SMAD3, SMAD4 ile bir kompleks
olusturur. SMAD?2/3/4 kompleksi ¢ekirdege translokasyon yapar ve ko-transkripsiyonel
faktorlerle birlikte spesifik DNA bolgelerine baglanarak apoptoz ve hiicre dongiisiiniin

durmasinda rol oynayan genlerin aktivesini diizenlerler (33, 34) (Sekil 3).
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Sekil 3: TGF-B/SMAD sinyal yolag (33).
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Hiicre cogalmasinin kontroliinde, hiicre dongiisiiniin durdurulmasinda ve apop-
tozun baglatilmasinda etki gostererek hasarli hiicrelerin ortadan kaldirilmasinda rol
oynayan SMAD4 tiimor olusumunda 6nemli bir aracidir. SMAD4, tiimor biiylimesi,
yara iyilesmesi ve kanser metastazi iizerinde etkili bir siire¢ olan Epitelyal-Mezenkimal
Gegis (EMT)’in diizenlenmesinde de énemli rol oynamaktadir. Bu nedenle SMAD4
fonksiyonundaki bozulmanin otofaji, invazyon ve metastazin yer aldigi kanser prog-
resyonuyla iligkisi onun hiicresel tepkiler ve hastaligin tiim siirecinde 6nemli bir faktor

oldugunu gostermektedir (34).

PK’larin yaklasik %55’inde SMAD4’ii kodlayan DPC4 geni ya homozigot deles-
yon (%30) ya da ikinci kopya kaybiyla (%25) birlikte intragenik bir mutasyon sonucu
inaktive olmaktadir. SMAD4 degisiklikleri pankreas karsinogenezinde nispeten ge¢ ev-
relerde meydana gelmektedir. Zay1f farklilasmis pankreas adenokarsinomunda SMAD4
ekspresyon kaybi 6nemli Ol¢lide daha yiiksek sikliktadir. Ayrica rezeksiyondan sonra
sag kalim siiresi saglam DPC4 genine sahip PK hastalarinda mutant DPC4 genine sahip
hastalara kiyasla daha uzun bulunmugtur. SMAD4 inaktivasyonunun p16/INK4a inak-
tivasyonuyla birlikte gézlenmesi de onun PK patogenezindeki dnemini gostermektedir
(35). PK hastalarinda yapilan bir calismada, vakalarin %43’iinde SMAD4 ekspresyonu
tespit edilmezken, %45’inde pozitif bulunmustur. Saglam SMAD4 ekspresyonuna
sahip hastalar SMAD4 ekspresyonu olmayan hastalara gore artmis ortalama sagkalim
sergileyerek prognozda énemli dlcilide iyilesme gostermislerdir (36). Farkli 22 PK hiicre
hattinin analizinde PDAC’la en ¢ok iliskilendirilen K-ras, p53, p16 ve DPC4 genlerin-
deki degisikliklerin dizi analizi ile arastirildig1 bir diger ¢calismada vakalarin %32’sinde
DPC4’iin homozigot delesyonu tespit edilmis ve bu durum sadece KRAS, p53 ve pl6°da
es zamanl degisikliklerin oldugu vakalarda gézlemlenmistir. Elde edilen sonugclar, pank-
reas karsinomu patogenezinde geg¢ evrelerde DPC4 inaktivasyonunun gergeklestigini dii-
stindiirmektedir (37). PDAC progresyonunda SMAD4 varligi/yokluguna gore TGF-B1 ile
indiiklenen otofajinin arastirildig: bir diger ¢aligmada, otofaji belirteci olan ytliksek LC3B
ekspresyonunun TGF-B1 ile korelasyon gosterdigi tespit edilmistir. Calismada TGF-B1
ile indiiklenen otofajinin SMAD4-negatif hiicrelerde daha belirgin oldugu gozlenmistir.
SMAD4-pozitif hiicrelerde ise TGF-B1 indiiksiyonu proliferasyonu inhibe edip apoptozu
tesvik ederken, hiicre migrasyonu ve epitelyal-mezenkimal geg¢isi arttirarak ikili etki
gostermistir. PDAC hastalarinda yapilan ¢aligmada, SMAD4-negatif vakalarda LC3B
ekspresyonunun kotii prognoz ile korelasyonu tespit edilmis ve potansiyel prognostik bir

belirte¢ olarak onerilmistir (38).
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NDRG1’in PK hiicrelerinde anahtar timor baskilayict SMAD4’iin ekspresyonunu
artirdig1 bildirilmistir. SMAD4 ifadesindeki artis ERK fosforilasyonunu inhibe ederek
RAS/RAF/MEK/ERK yolaginin inhibisyonuyla sonu¢lanmaktadir (18). NDRG1 in ne-
den oldugu SMAD4 ekspresyonundaki artis G1°de hiicre dongiisiiniin durdurulmasi ve
sikline bagimli kinaz inhibitorii p21°in ekspresyonunun indiiklenmesi gibi SMAD4{in
diger timor baskilayict etkilerinin de aktivasyonuna neden olmaktadir. NDRG1’in
TGF-B/SMAD4 sinyal yolag: iizerindeki etkisinin arastirildigi bir ¢alismada (39),
NDRGT1 asir1 ekspresyonu durumunda epitelyal belirtegler olan E-cadherin ve B-ca-
tenin’in korundugu ve TGF-f ile uyarilan hiicre gocii ve invazyonun inhibe edildigi
gosterilmistir. Aksine, NDRG1 ekspresyonundaki azalma; epitelden fibroblastik ben-
zeri fenotipe morfolojik degisiklikler, EMT’yi indiiklemesi araciligiyla migrasyon ve
invazyonda artig yaninda TGF-f’nin onkojenik etkilerinde de artigla iliskilendirilmistir.
Bu gozlemin arkasindaki mekanizmada NDRGI ekspresyonu ile protein diizeyinde
baskilandig1 gosterilen SMAD2, SMAD3, Snail ve Slug molekiillerinin yer aldigi
TGF-B yolunun downregiilasyon hedefleri yer almaktadir (22, 39). Bulgular birlikte
degerlendirildiginde, NDRG1’in TGF-p ile indiiklenen EMT’yi kisitlayarak metastazi

onleyebilecegine isaret etmektedir.

4. Pankreas Kanserinde NDRG1 Hedefli Tedavi Yaklasimlar:

Mevcut kanitlar ¢ok sayida sinyal yolunu diizenleyen NDRG1’in hiicre sinyalle-
mesinde merkezi bir rol oynadigina isaret etmektedir. Son ¢aligmalar NDRG1 ekspres-
yonunun, di-2-piridilketon tiyosemikarbazonlar smifinin demir/bakir selatorleri olan,
di-2-piridilketon 4,4 dimetil-3 tiyosemikarbazon (Dp44mT, Sekil 4A) ve di-2-piridilke-
ton 4-sikloheksil-4-metil-3 tiyosemikarbazon (DpC; Sekil 4B) gibi yeni nesil anti-kanser
ajanlar tarafindan in vitro ve in vivo olarak bir¢ok kanser tiirtinde belirgin sekilde arttiri-

labildigini gostermistir (40).
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Sekil 4. Metal-baglayici ajanlarin kimyasal yapilari: (A) di-2-piridilketon 4,4 dimetil-3
tiyosemikarbazon (Dp44mT); (B) di-2-piridilketon 4-sikloheksil-4-metil-3 tiyosemikarbazon
(DpC); (C) Desferrioksamin (DFO).

Bu bilesiklerin gii¢lii ve segici anti-kanser etkinligine sahip oldugu ve kanser hiic-
relerinde hipoksi ile indiiklenen faktor-1a (HIF-1a) bagimli ve bagimsiz mekanizmalar
araciligiyla NDRG1’1 belirgin sekilde arttirdig1r gosterilmistir. Tipik selatorlerden (6r-
negin, desferrioksamin (DFO); Sekil 4C) farkli olarak bu bilesikler optimum dozlarda
tiim viicutta demir ve/veya bakir tilkenmesine neden olmayan yeni nesil ligandlardir. Bu
ligandlarin etki mekanizmasi gercekte demir ve/veya bakirin baglanmasini ve sitotoksik
reaktif oksijen tiirleri iireten redoks aktif komplekslerin olusumuna dayanmaktadir. ‘Cift
yumruk (double punch)’ olarak adlandirilan aktiviteleri hiicrelerin proliferasyonu i¢in
kritik olan demiri tiiketirken ayni zamanda kanser hiicresi lizozomlarina zarar veren ve
apoptoz ve hiicre 6liimiinii indiikleyen redoks aktif demir/bakir komplekslerin olusumu
ile sonuclanmaktadirlar (40).

Kovacevic ve ark. (2016), calismalarinda pankreas ve kolon kanseri hiicre hatla-
rinda NDRG1’in epidermal biiylime faktorii (EGF) reseptorii (EGFR) ve ErbB ailesi
iiyelerinden insan epidermal biliyiime faktorii reseptorii 2 (HER2) ve HER3 tizerindeki
roliinii arastirmiglardir (41). Calisma bulgulart NDRG1’in, EGF ligandina yanit olarak
EGFR, HER2 ve HER3’{in ekspresyonunu ve aktivasyonunu énemli 6l¢iide azalttigini,
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ayn1 zamanda EGFR/HER2 ve HER2/HER3 heterodimerlerinin olusumunu engelledi-
gini gostermektedir. Bu ¢alisma ayrica Dp44mT ve DpC’nin 6zellikle hiicre zarinda
EGFR seviyelerini 6nemli 6l¢iide azalttigini ve EGF’e yanit olarak EGFR’1n aktivas-
yonunu engelledigini géstermistir. DpC muamelesi PANC-1 ve HT-29 hiicre hatlarinda
HER2 ve HER3’{in hem diizeylerinde azalma hem de aktivasyonlarinin inhibisyonuyla
sonuclanmustir. In vitro verilerle uyumlu olarak PANC-1 ksenograftlar: kullanilarak
yapilan in vivo analizler de hem Dp44mT hemde DpC ajaninin tiimor dokularindaki
EGFR, HER2 ve HER3 seviyelerini belirgin sekilde azalttigini gostermektedir. NDRG1
hem Dp44mT hem de DpC tarafindan belirgin sekilde upregiile edilmesine ragmen, bu
iki ajanin aracilik ettigi EGFR down-regiilasyonunun sadece Dp44mT icin NDRG1’e
bagimli oldugu gosterilmistir. Bu durum, iki ajanin yakin yapisal benzerligine rag-
men, DpC’nin EGFR’yi heniiz tanimlanmamis baska mekanizmalarla inhibe ettigine
isaret etmektedir. Kovacevic ve ark. (2016) ¢alismalarinda ayrica pankreas (PANC-1
ve MIAPaCa-2) ve kolon (HT-29 ve HCT-116) hiicre hatlarinin Dp44mT ve DpC’ye
kars1 klinik kullanilan EGFR inhibitorii Erlotinib’e kiyasla ¢ok daha duyarli oldugunu
gostermistir (41). Dolayisiyla, Dp44mT ve DpC’nin NDRGI ve EGFR’yi hedefleme
ve erlotinib’e kars1 direnci asma yetenegi, kanser tedavisi i¢in yenilik¢i bir yaklagim
olarak degerlendirilmektedir. PK gibi tedavisi zor bir kanser i¢in NDRG1’in hiicresel
sinyalizasyonu down-regiile edici etkilerine bir mekanizma 6neren bu sonuglar, ge-
leneksel EGFR inhibitdrlerine direngli tiimorlerin tedavisi i¢in de yeni bir yaklagim

ortaya koymaktadir.

Farkli PK hiicrelerinde yapilan son ¢alismada WNT/ B-katenin sinyalizasyonunun
da NDRG1 ekspresyonunun tetikledigi ¢ok yonlii mekanizmalarla inhibe edildigini
gostermistir (42). NDRG1 in asir1 ekspresyonunun neden oldugu PKCa’nin ekspresyo-
nundaki artisin, NDRG1’in PKCa ile birlesmesine ve PKCa stablilizasyonuna yol actig1
ve boylece B-kateninin spesifik kalintilarindan (Ser33, Ser37 ve Thr41) fosforilasyonu
ve degredasyonuna sebep oldugu gosterilmistir. Bu bulgulara dayanarak protein kinaz
Coa (PKCa), NDRG1 ve B-katenin arasinda anti-onkojenik aktiviteyi destekleyebilecek
potansiyel bir metabolon tanimlamistir. Artan PKCa ekspresyonu protein kinaz B
(AKT) aktivasyonunda da azalmayla iliskilendirilmistir. Bu ikincil etkisinin, B-kate-
nin’in Ser552°de AKT aracili fosforilasyonunda ve bdylece transkripsiyonel aktivi-
tesinde azalmaya neden oldugu gosterilmistir. Ayrica artan NDRGI1 ekspresyonuyla
niikleo-sitoplazmik mekik proteini p21-aktivite kinaz 4’iin (PAK4) seviyelerinde de
azalma goézlenmistir (Sekil 5) ki bu B-katenin’in transkripsiyonel aktivitesinde azal-
mayla iligkilidir (42).

13



Hali¢ Universitesi Sag Bil Derg 2025;8(2): 1-18
Halic Uni J Health Sci 2025; 8(2): 1-18

Stabilizasyon

A
;. I

O]

_-i- M Tyrziﬁ*
| Potansiyel metabolon
olusumu

@

| b=
0 00
00
| P m : Serd
| Beateningy g 37 | et
Katenin | B-katenin
translokasyonu ve destabilizasyonuve +——————
aktivasyonunda azalma degredasyonu
\ J

I

Siklin D1 down
regiilasyonu

Sekil 5: NDRG1’in agir1 ekspresyonunun, pankreas kanseri hiicrelerinde metabolon olusumunu

igeren ¢ok yonlii mekanizmalarla WNT/B-katenin sinyalini engellemesi (42).

Bu bulgular NDRG1’in PK hiicrelerinde ¢ok yonlii efektor mekanizmalarla WNT sin-
yalini ve anahtar down-regiilasyon efektor olan siklin D1’in ekspresyonunu inhibe ettigini
onermektedir. Calismada ayrica tiyosemikarbazonlardan Dp44mT, DpC ve (E)-3-phenyl-
1-(2-pyridinyl)-2-propen-1-one 4,4-dimethyl-3-thiosemicarbazone (PPP44Mt)’nin genetik
olarak asir1 eksprese edilmis NDRG1’1 taklit ettigi ve yukarida bahsedilen mekanizmalari
kullanarak WNT sinyal yolaginin inhibisyonunda etkili olduklar1 gdsterilmistir. PK hiicrele-
rinde Dp44mT, DpC ve PPP44mT’ nin PKCa up-regiilasyonu, B-katenin ve PAK4 down-re-

giilasyonu, GSK3p ekspresyon ve aktivasyonunun inhibisyonu ve siklin D1 ekspresyonunun
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baskilanmasini sagladiklar1 ve genetik olarak asir1 ifade edilen NDRG1’i taklit ettikleri
gortilmektedir. SKMel-28 melanom hiicrelerinde de NDRG1 indiikleyici terapdtik ajanlarin
(DpC ve DFO) PKCa proteininin up-regiilasyonunu ve B-kateninin down-regiilasyonunu
sagladig1 gosterilmistir. Ayrica, SKMel-28 melanom hiicrelerinde, AsPC-1 pankreas kanseri
hiicrelerinde (pozitif kontrol), T47D meme kanseri hiicreleri ile Kelly ve SH-SY5Y ndrob-
lastoma hiicrelerinde NDRG1 susturulmasi PKCa protein seviyelerinde down-regiilasyonla
sonuclanmigtir. Bu caligmalar, farkli kanser tiirlerinde hem NDRG1’in hemde NDRGI
indiikleyici ajanlarmin sergiledikleri antitimor aktivitenin, en azindan kismen, PKCa
ekspresyonundaki etkileri araciliiyla gerceklestigini 6ne siirmektedir (40, 43). WNT sinya-
lizasyonunun hedeflenmesiyle NDRG1’in ¢ok yonlii islevlerine kanit saglayan bu bulgular
bu molekiiliin anti-kanser ajanlarla hedeflenerek PK ilerlemesi ve metastazini 6nlenmesinde

potansiyel katki saglayabilecek yeni bir tedavi stratejisi sunmustur.

PK hiicrelerinde NDRG1’in ER-stresi aracili otofajik yolak tizerindeki etkisinin
arastirildigi bir calismada (44), NDRG1I’in asir1 ekspresyonunun, PERK/eIF2 eksenini
baskilayarak hem bazal hem de ER stresine bagli otofajiyi inhibe ettigi rapor edilmistir.
NDRGI aracili pro-survival otofajik yolagin baskilanmasimin apoptozu indiikledigini
gosteren caligmada ayrica NDRG1’in asir1 ekspresyonu g¢oklu pro-apoptotik belirtec-
lerde artigla, anti-apoptotik protein Bcl-2 seviyelerinde ise azalma ile iligkilendirilmistir.
NDRGTI agir1 ekspresyon ve susturma modellerini kullanarak Dp44mT kaynakli NDRG1
ve LC3-II ekspresyonu arasindaki iliski incelendiginde, Dp44mT’iin baslangigta NDRG1
ve LC3-II seviyelerini ve 24 saatlik inkiibasyon sonrasi otofajiyi indiikledigi gozlenmistir.
Buna karsilik, NDRG1 asir1 ekspresyonu bu zaman diliminde Dp44mT kaynakli LC3-11
seviyelerini azaltmistir. Ileri analizlerde, Dp44mT ile muamele edilen hiicrelerde endojen
NDRGU!’in susturulmasmin LC3-II seviyelerinde artigla sonuglanmasi, Dp44mT nin
LC3-II kaynakli otofajiyi indiikleme yeteneginin endojen NDRG1 ekspresyonu tarafindan
baskilandigina kanit saglamistir. Dp44mT tarafindan NDRG1 ve LC3-II eszamanl olarak
upregiile edilirken, NDRGI stres kosullar1 altinda LC3-II ekspresyonu/otofajiyi baskila-
yic1 olarak hareket etmektedir. Bu durum NDRGI’in bir stres yanit proteini olmasi ve
dolayistyla up-regiilasyonunun stres kaynakli LC3-II ekspresyonu ve otofajiyi baskilamak
icin islev gormesiyle aciklanabilir. Bu calisgma NDRG1’in anti-metastatik etki mekaniz-

malarinda onun otofajik inhibitor etkisinin de katkisi oldugunu gostermektedir (44).

Tim bu ¢alismalarda elde edilen veriler, NDRG1’in PK patogenezinde ve ilerleme-
sinde 6nemli bir rol oynayabilecegini 6ne siirerek, bu proteinin farmakolojik olarak he-
deflenmesinin daha fazla arastirma ve gelistirmeye deger, umut verici bir tedavi stratejisi

olabilecegini gostermektedir.
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5. Sonuc¢

Pankreas kanseri, agresif dogasi ve konvansiyonel tedavilere direng gostermesi
nedeniyle zorlu bir hastaliktir. Hastaligin daha etkin tedavisi ve sagkalim oranlarinin
artis1 icin molekiiler mekanizmalarin daha iyi anlagilmasi ve hedefe yonelik tedavilerin
gelistirilmesi elzemdir. PK patojenezinde anahtar sinyal yollarimi diizenleyerek ve timor
baskilayicilarla etkilesime girerek 6nemli rol oynayan NDRG1, hedefe yonelik tedaviler
icin umut verici bir adaydir. PK hastalarinda NDRG1’in iglevini artiran veya aktivitesini
taklit eden yeni terapdtik stratejilerin gelistirilmesi klinik sonuglar iyilestirebilir. Daha
da 6nemlisi, NDRG1’in etki mekanizmalarim1 detayli aydinlatmaya ve klinik uygula-
malardaki potansiyelini kesfetmeye odaklanacak gelecekteki arastirmalar PK’nin erken

tanisina da olanak saglayabilir.
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Universite Ogrencilerinin Tip 2 Diyabet Risk Diizeyleri ile Diyet Antioksidan Kapasiteleri
ve Antropometrik Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Evaluation of University Students Type 2 Diabetes Risk Levels, Dietary Antioxidant
Capacities and Anthropometric Parameters
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Diyabetin geng yas grubunda goriilmeye baslamasi farkli yasam tarzinin olustugu iiniversite popiilasyonunda
risk faktorlerinin belirlenerek riski azaltmaya yonelik yasam tarzi miidahalelerinin olusturulmasi ve bilincin arti-
rilmast icin 6nem arz etmektedir. Bu arastirmanin amaci Universite dgrencilerinin Tip 2 diyabet risk diizeylerini
belirlemek ve bu risk diizeyleri ile diyet antioksidan kapasiteleri ve antropometrik parametreleri arasindaki ilis-
kiyi incelemektir. Arastirmaya, devlet yurdunda barinan 18-25 yas araliginda olan 170 tiniversite 6grencisi dahil
edildi. Arastirmada yiiz yiize goriisme teknigi kullanildi. Katilimcilara, anket formu, antioksidan besin tiiketim
siklig1, 3 giinliik besin tiiketim kaydi ve Tip 2 diyabet riskinin ve asemptomatik Tip 2 diyabet olasiligini tahmin
etmek i¢in pratik bir tarama araci olarak kullanilan Tip 2 Diyabet Risk Degerlendirme Formu (FINDRISK)
uygulandi. Sonuglar SPSS programi kullanilarak analiz edildi. Katilimcilarin FINDRISK puanlari 0 ile 17 puan
arasinda degistigi ve ortalama puanin 5,25+3,67 oldugu belirlendi. Katilimeilarin Tip 2 diyabet risk puanlari
ile; viicut agirhg, BKI (kg/m?), bel gevresi (cm), kalca cevresi (cm) ve bel/kalca oram arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki bulundu (p<0,05). Katilimcilarin diyet ORAC (pmol) ortalamasi 3705,794+3076,06 pmol
bulundu. Katilimcilarin Tip 2 diyabet risk puanlari ile diyet ORAC (pumol) diizeyi arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski bulunmadi (p>0,05). Ogrenci popiilasyonunda diyabet riskinin belirlenerek, diyabet ve diyabet-
ten korunmak i¢in antioksidan agisindan zengin beslenme konusunda ¢esitli egitim programlari diizenlenerek,
toplumun biling diizeyinin artirilmasi hedeflenmelidir.

Anahtar Kelimeler: Antioksidan, Beslenme, Tip 2 diyabet.

ABSTRACT

The onset of diabetes in the younger age group is important for the identification of risk factors in the university
population, where a different lifestyle is formed, to create lifestyle interventions aimed at reducing the risk and
increasing awareness. The aim of this research is to determine the Type 2 diabetes risk levels of university students
and to Decipher the relationship between these risk levels and dietary antioxidant capacities and anthropometric
parameters. 170 university students between the ages of 18-25 who were sheltering in a state dormitory were
included in the study. December 20, 2018. The face-to-face interview technique was used in the research. Par-
ticipants were administered a questionnaire, the frequency of antioxidant nutrient consumption, a 3-day nutrient
consumption record, and a Type 2 Diabetes Risk Assessment Form (FINDRISK), which is used as a practical
screening tool to predict the risk of Type 2 diabetes and the likelihood of asymptomatic Type 2 diabetes. The results
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were analyzed using the SPSS program. It was determined that the FINDRISK scores of the participants ranged
between 0 and 17 points and the average score was 5.25+3.67. Dec. Participants’ Type 2 diabetes risk scores with;
a statistically significant Deciency was found between body weight, BMI (kg/m2), waist circumference (cm), hip
circumference (cm) and waist/hip ratio (p<0.05). The average dietary ORAC (umol) of the participants was found
to be 3705.79+3076.06 umol. There was no statistically significant relationship between the participants’ Type
2 diabetes risk scores and dietary Dec (umol) level (p>0.05). By determining the risk of diabetes in the student
population, various educational programs on antioxidant-rich nutrition should be organized to protect against
diabetes and diabetes, and it should be aimed to increase the level of awareness of society.

Keywords: Antioxidant, Nutrition, Type 2 diabetes mellitus.

1. Giris

Universite ddnemi ¢cocukluktan eriskinlige gegme siirecinde olan kisilerin bulundugu
ve beslenme sorunlarinm siklikla yasandig1 bir donemdir. Universite hayatinda gengler
yasaminda yeni baslangi¢lara adim atar ve pek ¢ok yeni insanla iletisime gecer. Genglerin
bu farkli yasam tarzina adaptasyon siireci dis etkenlere daha fazla agik olmalarina neden
olarak beslenme aligkanliklarini etkiler (1).

Diabetes Mellitus (DM), pankreasta bulunan beta-hiicreleri tarafindan salgilanan,
kan glikoz kullanim tizerinde diizenleyici etkisi olan insiilin hormonunun tam veya kismi
eksikligi sonucunda olusan metabolik bir hastaliktir (2). DM prevalansi her gegen giin
hizla artmaktadir. Diyabetin hizla artmasi diyabete baglh 6liim sayisinda da artisa sebep
olmustur. Oyle ki diinya genelinde ana 6liim nedenleri arasinda dokuzuncu sirada yer
alan DM hastaligina sahip insan sayis1 ge¢mis yillara gére son otuz yilda dort katina
cikmistir (3). Tiirkiye’de 1997-1998 yillar igerisinde yapilan TURDEP-I ¢aligmasinda
diyabet prevalansinin %7,2 oldugu, 2010 yilinda tekrarlanan TURDEP-II ¢aligmasinda
ise bu degerin %13,7 oldugu bildirilmistir (4). Diyabet vakalarinin %90-95’lik kismini
olusturan Tip 2 diyabet, progresif bir hastaliktir. Tip 2 diyabetli bireylerin sayis1 2019 y1-
linda 463 milyon kisi olarak belirlenmis olup bu degerin 2030 yilinda 522 milyon kisiye,
2045 yilinda ise 700 milyon kisiye ulasacagi tahmin edilmektedir (5).

Tip 2 diyabet i¢in risk faktorleri (6):

* Ailede diyabet oykiisi

« {leri yas

» Ozellikle abdominal obezite olmak iizere obezite (BKi’nin 25 kg/m?’den yiiksek

olmast)

» Fiziksel inaktivite, sedanter yasam

» Gegmiste Gestasyonel Diabetes Mellitus tanisi

* Prediyabet
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 Etnik koken
» Genetik faktorler

* Yiiksek bel cevresi, hipertansiyon, yiiksek kan trigliserit diizeyi, yiiksek LDL ve
diisik HDL diizeyi

* Polikistik over sendromu
» Aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik oykiisii
* Bazi ilaglar

Tip 2 diyabetin 2000’li y1llardan sonra geng yas gruplarinda da goriilmeye baslamasi
diyabetin erken tespitinin 6nemini vurgulamaktadir (7). Geng popiilasyonda Tip 2 diyabet
prevalansi, artan obezite prevalansi ile artis gdstermektedir. Yetigkin bireylere gore gengler
arasinda diyabetin ilerlemesi daha hizlidir (8). Ulkemizde 13 yil arayla yapilan TURDEP
caligmalarinda diyabet prevalansinin %95 oraninda arttig1 bildirilmistir (9). Diyabetin
goriilme sikliginin azaltilmasi i¢in risk faktorlerini azaltmak, dolayisiyla insanlari risk

faktorleri konusunda egitmek son derece dnemlidir (8).

Cesitli uyaranlara siirekli maruz kalinmasi sonucunda viicut tarafindan serbest ra-
dikaller (ROS/RNS) olarak da bilinen reaktif tiirler iiretilir. Serbest radikaller, serbest
eslesmemis elektronlarin transferi yoluyla hiicresel bilesenleri oksitler (10). Reaktif oksi-
jen tiirleri, diyabette insiilin sekresyonunun bozulmasina, insiilin direncine ve beta hiicre
disfonksiyonuna yol acan ¢oklu sinyal yollarini etkilemektedir. Reaktif oksijen tiirlerinin
sadece diyabet degil ayn1 zamanda artmis mitokondriyal disfonksiyon ve ndro-inflamas-
yon ile iligkili olarak nérodejeneratif durumlar ile de iligkili oldugu bilinmektedir (11).
Viicutta antioksidan eksikligi olmasi1 veya ROS (reaktif oksijen tiirleri), RNA (reaktif
azot tiirleri), RSS (reaktif kiikiirt tiirleri) liretiminin fazla olmas1 sebebiyle viicutta ok-
sidanlar ve antioksidanlar arasinda dengesizlik olmas1 durumuna oksidatif stres denir
(12). Viicudun saglikli isleyebilmesi i¢in serbest radikaller ve antioksidanlar arasindaki
dengenin korunmasi 6nemlidir (13). Antioksidanlar oksidatif stresi azaltarak veya serbest
radikalleri etkisiz hale getirerek hastaliklarla savasan bilesenlerdir (11). Viicutta asirt
diizeyde biriken serbest radikaller oksidatif stres olusumuna sebep olarak DM yol ag-
maktadir. Arastirmalar antioksidanlarin pankreasta bulunan ve insiilin iiretimini saglayan
beta hiicresini oksidatif strese bagli apoptoza kars1 korudugunu, beta hiicre fonksiyonunu
korudugunu ve diyabetle ilgili komplikasyonlar1 azalttigin1 géstermistir (14). Diyet an-
tioksidanlar1 ¢esitli metabolik yollar ile serbest radikalleri etkisiz hale getirip, oksidatif
stresi azaltip antidiyabetik etki goOstererek diyabet semptomlarina karsi koruyucu etki

gostermektedir (11).
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Oksijen radikal absorbans kapasitesi (ORAC), bir maddenin serbest radikaller
tizerindeki notralize etme kapasitesini gostermektedir. ORAC bir maddenin antioksidan
diizeyini 6l¢mek icin kullanilir. ORAC degerinin artmasi antioksidan kapasitenin ytiksek
oldugunu gostermektedir (15).

Bu calisma {iniversite 6grencilerinin Tip 2 diyabet risk diizeylerini belirlemek ve bu
risk diizeyleri ile diyet antioksidan kapasiteleri ve antropometrik parametreleri arasindaki

iligkiyi incelemek amaciyla planlanmistir.

2. Gerec ve Yontem
2.1. Arastirmanin Tipi

Bu arastirma, gozlemsel arastirma tiirlerinden tanimlayict kesitsel calisma olarak

yiriitiildi.

2.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani
Bu arastirma, Istanbul ili Besiktas il¢esinde bulunan ve Genglik ve Spor Bakanlig

Kredi ve Yurtlar Kurumu’na bagl Besiktas Ogrenci Yurdunda 28.11.2024-05.01.2025

tarihleri arasinda yiiriitiildii.

2.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Aragtirma evreni 2024-2025 egitim ve &gretim yili igerisinde Besiktas Ogrenci
Yurdunda kalmakta olan 18-25 yas araligindaki kiz {iniversite dgrencilerinden olustu
(n=2121). Orneklem ise Raosoft Sample Size Calculator programi ile hesaplanan giic
(etki) analizine gore 1-B (B =II. Tip hata olasilig1) olarak ifade edilir ve genel olarak aras-
tirmalarin %80 giice sahip olmalar1 beklenmektedir. Bu aragtirmada 2024-2025 egitim
ogretim yil icerisinde Besiktas Ogrenci Yurdunda kalmakta olan 18-25 yas araligindaki
2121 tniversite 0grencisinden 0=0.05 diizeyinde %80 giice ulasabilmek i¢in ¢alismaya
alinacak kisi sayist minimum 153 kisi olacak sekilde hesapland1 Veri kayiplar1 olacag:
diistintilerek minimum 160 bireyin 6rnekleme alinmasi planlandi ve ¢alismaya kriterlere
uyan 170 birey dahil edildi.

Calismaya Dahil Olma Kriterleri
* 2024-2025 egitim 6gretim y1l1 i¢inde Besiktas Ogrenci Yurdunda kalryor olmak
* Aktif iiniversite 6grencisi olmak
* 18 yasindan biiytik, 25 yasindan kii¢lik olmak

* Arastirmaya katilmaya goniillii olmak
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Calisma Dislama Kriterleri
* 2024-2025 egitim dgretim yili iginde Besiktas Ogrenci Yurdu harici bir yerde
barmiyor olmak

* 18 yasindan kiiciik, 25 yasindan biiyiik olmak

2.4. Veri Toplama Araclar:

Arastirmada veri toplama araci olarak Anket Formu, Antioksidan Besin Tiiketim Sik-
l1g1 Formu, 3 Giinliik Besin Tiiketim Kayit Formu ve Tip 2 Diyabet Risk Degerlendirme
Formu (FINDRISK) kullanildi.

2.4.1. Antropometrik Olciimler

Bel c¢evresi, bireyler ayakta iken sag en alt kaburga ile kalga kemik ¢ikintisinin ara-
sindaki orta noktadan oOlgiilerek; kalga cevresi, bireyler ayakta iken kalganin en genis

cevresi Olciilerek alindi.

2.4.2. Anket Formu

Arastirmaci tarafindan olusturulan anket formunun birinci boliimiinde 4 sorudan olu-
san katilimcilarin sosyodemografik bilgilerinin 6grenilmesine yonelik, ikinci boliimiinde
katilimcilarin antropometrik 6l¢iim bilgilerinin 6grenilmesine yonelik, ti¢iincii boliimiinde
20 sorudan olugan katilimcilarin saglik durumuna iligkin bilgilerinin 6grenilmesine yone-
lik ve dordiincii boliimiinde 13 sorudan olusan katilimcilarin beslenme aliskanliklarinin

ogrenilmesine yonelik hazirlanmig sorular yer almaktadir.

2.4.3. Antioksidan Besin Tiiketim Sikhig1 Formu
Antioksidan besin tiikketim sikligin1 degerlendirmek i¢in Satia vd. (2009) tarafindan

gelistirilen antioksidan besin tiikketim siklig1 anketinden yola ¢ikilarak olusturulan form
kullanild1 (16). Bu formda meyveler, sebzeler, tahillar, kurubaklagiller, kuruyemisler,
atistirmaliklar, et, yumurta, siit iirlinleri, soslar, ¢esniler, yaglar ve icecekler yer almakta
olup bu besinlerin son 1 ay icerisindeki tiiketim sikliklar1 giinde 2 kez ve daha fazla,
giinde 1 kez, haftada 5-6 kez, haftada 3-4 kez, haftada 1-2 kez, ayda 2-3 kez, ayda 1 kez

ve nadiren/hi¢ olacak sekilde porsiyon miktarlari ile birlikte sorgulandi.
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2.4.4. Besin Tiiketim Kayd: Formu

Katilimeilarin, ardisik 2 giin hafta i¢i ve 1 giin hafta sonu olmak iizere 3 giin boyunca,
sabah kalktiktan gece yatincaya kadar tiikettikleri biitiin yiyecek ve i¢ecekler miktarlari

ile birlikte sorguland.

2.4.5. Tip 2 Diyabet Risk Degerlendirme Formu (FINDRISK)
FINDRISK; Finlandiya Tip 2 Diyabetten Korunma Programi kapsamindan gelistiri-

len, Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi tarafindan da 6nerilen erken donemde
Tip 2 Diyabet riski belirlemek icin kullanilan bir ankettir. Yas, BKI, bel gevresi, egzersiz
yapma durumu, sebze-meyve tiikketim durumu, hipertansiyon durumu, dncesinde kan seke-
rinin yliksek veya sinirda olup olmama durumu ve ailede diyabet durumunun sorgulandigi
sekiz sorudan olugsmaktadir. Anket sonucuna gore bireyler minimum 0 maksimum 26 puan
almaktadir. Elde edilen puana gore, ¢ok yiiksek:>20 puan, yiiksek:15-20 puan, orta:12-14
puan hafif:7-11 puan, diisiik:<7 puan olarak siniflandirilmakta ve bireylerin gelecek 10 y1l

icerisindeki Tip 2 Diyabet gelisimi acisindan risk derecesi belirlenmektedir (17).

2.5. Veri Toplama Yontemi

Arastirmanin verileri, yliz ylize goriisme teknigi kullanilarak toplandi. Arastirmaya,
katilimcilarla bir araya gelinerek oncelikle Goniillii Bilgilendirme ve Onay Formu sunu-
lup goniillii olarak katildiklarina dair imza alindiktan sonra baslandi. Calisma yalnizca

calismaya katilmaya goniillii olan bireyler ile yiiriitiildii.

2.6. Verilerin Degerlendirilmesi

Verilerin istatistiksel analizi IBM SPSS Statistics 22.0 programi ile analiz edildi
Tanimlayici istatistikler olarak sayi, yiizde, ortalama, standart sapma, minimum ve
maksimum degerler kullanildi. Verilerin normal dagilima uygunlugu ¢arpiklik-basiklik
katsayilar1 ve Shapiro-Wilk normallik testi ile kontrol edildi. Aragtirmada tanimlayici
istatistikler normal dagilima sahip iki degiskenli veriler i¢in ortalamalar yoniinden kar-
silastirmas1 Bagimsiz Orneklem T Testi (Independent Samples T Test), normal dagilima
sahip olmayan veriler i¢in ise Mann-Whitney U Testi ile elde edildi Ortalamalar yoniin-
den karsilastirmalar ikiden daha fazla gruplarda normal dagilimli veriler i¢in Tek Yonlii
Varyans Analizi (ANOVA) Testi, normal dagilmayan ikiden fazla grup verileri i¢in ise
Kruskal Wallis H Testi ile incelendi. iki sayisal 6lgiim arasinda dogrusal bir iliski olup
olmadigini, varsa bu iligkinin yoniiniin ve siddetinin ne oldugunu belirlemek i¢in korelas-

yon analizi yapildi. Verilerin normal dagilim gostermesi durumunda Pearson korelasyon,
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normal dagilim gostermemesi durumda Spearman korelasyon analizi uygulandi. 3 giinliik
besin tiiketim kaydi sonucu elde edilen veriler i¢in Beslenme Bilgi Sistemi (BeBiS) prog-
ramt kullanildi. BeBiS programi sonucunda antioksidan ve ORAC gibi parametreler elde

edilerek SPSS programina aktarildi ve istatistiksel olarak degerlendirildi.

2.7. Belirlenen Calisma Siiresi
Calisma 28.11.2024-05.01.2025 tarihleri arasinda yiirtitiildi.

2.8. Arastirmanin Etik Yonii

Arastirma icin T.C. Hali¢c Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu tarafindan 27.09.2024 tarihli toplantida 176 sayil1 yazi ile Etik Kurul Onay1 alindi.
Arastirmanin Besiktas Ogrenci Yurdu’nda yiiriitiilmesi icin Genglik ve Spor Bakanlig1’n-

dan arastirma izni alindi.

3. Bulgular

Calismaya katilan tiniversite 6grencilerinin yas ortalamasinin 19,89+1,11, viicut agir-
l1g1 ortalamasinin 60,09+11,42 kg, boy uzunlugu ortalamasinin 164,36+5,69 cm, beden
kiitle indeksi ortalamasinin 22,21+3,87 kg/m? oldugu belirlendi (Tablo 1).

Tablo 1. Katilimcilarin antropometrik 6zelliklerine gore dagilimi

OrtSS Alt Ust
Yas (y1l) 19,89+1,11 18 24
Viicut agirhg (kg) 60,09+11,42 37 112
Boy (cm) 164,36+5,69 150 182
BKI (kg/m?) 22,21£3.87 14,82 40,16
Bel ¢evresi (cm) 72,7149,03 58 107
Kalca cevresi (cm) 98,44+9,82 69 138
Bel/kalca orani (cm) 0,7440,60 0,59 0,96

Calismaya katilan iiniversite dgrencilerinin %4,7’sinin BKI degerinin >30 kg/m?
oldugu, %38.2’sinin bel ¢evresinin 88 cm ve fazla oldugu, %68,8’inin glinde minimum
30 dk egzersiz yapmadigi, %67,1’inin her giin sebze meyve tiiketmedigi, %3,5’inin anti-
hipertansif ila¢ kullandig1 veya hipertansiyonunun bulundugu, %11,8’inin kan sekerinin

yiiksek veya sinirda olma dykiistiniin bulundugu belirlendi (Tablo 2).
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Tablo 2. Katilimcilarin FINDRISK sonucuna gore dagilimi (n=170)

n %

Yag*

0 puan: <45 yas 170 100*

2 puan: 45-54 yas 0 0

3 puan: 55-64 yas 0 0

4 puan: >65 yas 0 0
BKIi grup

0 puan: <25 kg/m? 138 81,2

1 puan: 25-30 kg/m? 24 14,1

3 puan: >30 kg/m? 8 4,7
Bel cevresi (kadin) grup

0 puan: <80 cm 133 78,2

3 puan: 80-88 cm 23 13,5

4 puan: >88 cm 14 8,2
Giinde en az 30 dk egzersiz yapma

0 puan: Evet 53 31,2

2 puan: Hayir 117 68,8
Sebze meyve tiiketim sikhig

0 puan: Her giin 56 32,9

1 puan: Her giin degil 114 67,1
Hipertansiyon varhgy/antihipertansif ila¢ kullanimi

0 puan: Hayir 164 96,5

2 puan: Evet 6 3,5
Yiiksek veya simirda kan sekeri dyKkiisii

0 puan: Hayir 150 88,2

5 puan: Evet 20 11,8
Ailede diyabet tanisi olma durumu

0 puan: Hayir 100 58,8

a31 kif;j Evet (2. Derece 45 26.5

2 kp;;lﬁzj Evet (1. Derece 25 147

*Katilimeilarin tamami 45 yas altindadir.

Calismaya katilan iiniversite 6grencilerinin Tip 2 Diyabet Risk Degerlendirme
Formu (FINDRISK) puanlarinin 0 ile 17 puan arasinda degistigi ve FINDRISK puan
ortalamasinin 5,25+3,67 oldugu belirlendi. Katilimcilarin %71,8’inin diistik risk gru-
bunda, %21,2’sinin hafif risk grubunda, %4,1’inin orta risk grubunda, %2,9’unun yiik-
sek risk grubunda bulundugu ve ¢ok yiiksek risk grubunda birey bulunmadigi belirlendi
(Tablo 3).
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Tablo 3. Katilimcilarin FINDRISK puanima gore Tip 2 diyabet risk derecesi ve on yillik risk
durumlarinin dagilimi

Risk derecesi (Toplam puan) n %
Diisiik risk (<7) 122 71,8
Hafif risk (7-11) 36 21,2
Orta risk (12-14) 7 4,1
Yiiksek risk (15-20) 5 2,9
Cok yiiksek risk (>20) 0 0

Katilimeilarm ortalama FINDRISK puani: 5,25+3,67 (Min:0 puan, Max:17 puan)

Calismaya katilan tiniversite 0grencilerinin Tip 2 diyabet risk puanlari ile viicut
agirhig, BKI, bel gevresi, kalga cevresi ve bel/kalga oranlari arasinda istatistiksel olarak
anlaml iligki goriildii (p<0,05) (Tablo 4).

Tablo 4. Katilimcilarin Tip 2 diyabet riski ile antropometrik 6zellikleri arasindaki korelasyon

Agirhk (kg) BKi Bel cevresi  Kalca Bel/kal¢a Tip 2
(kg/m?) (cm) cevresi orani diyabet
(cm) risk puam
Agirhk (kg) r 1,000
. p
BKI (kg/m?) r 0,916%* 1,000
p 0,000
Bel cevresi (cm) r 0,739%* 0,766%** 1,000
p 0,000 0,000
Kalca cevresi (cm) r 0,843** 0,809** 0,721%* 1,000
0,000 0,000 0,000
Bel/kalca oram r 0,148 0,229%** 0,618** -0,027 1,000
p 0,054 0,003 0,000 0,728
Tip 2 diyabet risk puam r 0,272%* 0,287** 0,318%* 0,174* 0,264** 1,000
p 0,000 0,000 0,000 0,023 0,000

Spearman korelasyon,

* Korelasyon .05 diizeyinde anlamlidir.  **Korelasyon .01 diizeyinde anlamlidir:
r: Korelasyon katsayisi

Istatistiksel nemlilik <0,05

(Calismaya katilan iiniversite 6grencilerinin hem diyet antioksidan hem de diyet
ORAC degeri ile yas, agirlik, boy, BKI (kg/m?), bel gevresi, kalca cevresi, bel/kalga orani
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmadig gériildi (p>0,05). Katilimci-
larin Tip 2 diyabet risk puanlar ile diyet antioksidan ve diyet ORAC diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak bir iliski bulunmadig1 goriildii (p>0,05) (Tablo 4.5.)
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Tablo 5. Katilimcilarin diyet antioksidan ve ORAC degerleri ile antropometrik 6zellikleri ve
FINDRISK puani arasindaki korelasyon

ORAC (pmol) Antioksidan (mmol)
r p r p
Yas (yil) 0,017 0,828 -0,136 0,078
Agirlik (kg) -0,101 0,188 -0,067 0,388
Boy (cm) -0,083 0,282 0,027 0,723
BKI (kg/m?) -0,093 0,229 -0,090 0,245
Bel gevresi (cm) -0,069 0,373 -0,055 0,473
Kalga cevresi (cm) -0,079 0,308 -0,066 0,396
Bel/kal¢a orami (cm) 0,045 0,561 0,008 0913
FINRISK puani -0,065 0,399 -0,080 0,300

Spearman korelasyon,
r: Korelasyon katsayist

4. Tartisma

Bu calismada iiniversite 6grencilerinin Tip 2 Diyabet risk diizeyleri ile diyet antiok-
sidan kapasiteleri ve antropometrik parametreleri arasindaki iliski incelendi. Aragtirmaya
18-25 yas araliginda olan 170 tiniversite 6grencisi dahil edilmistir. Arastirmada katilim-
cilarin yas ortalamasiin 19,89+1,11 yil, boy uzunlugu ortalamasimin 164,36+5,69 cm,
viicut agirlig1 ortalamasinin 60,09+11,42 kg ve BKI (kg/m?) ortalamasinin 22,21+3,87
kg/m? oldugu belirlenmistir (Tablo 1). Tiirkiye Beslenme ve Saglik Arastirmasi (2019)
verilerine gore yetiskin bireylerin BKI (kg/m?) ortalamasi 28,3+6,5 kg/m?’dir (18). Og-
renciler ile yapilan bir ¢alismada katilimcilarin yas ortalamasi 20+2,03, BKI (kg/m?) or-
talamasi 24,2+5,3 kg/m? bulunmustur (19). Bu ¢alismada katilimcilarin BKI (kg/m?) or-
talamas1 22,2143,87 kg/m?’dir ve katilimcilar BKI (kg/m?) ortalamasi agistndan WHO
siniflamasina gore normal kilolu (BKI: 18,5-24,9kg/m?) sinifinda yer almaktadir (Tablo
1). Ailede diyabet Oykiisii, hem gelecekte diyabet gelismesine genetik yatkinlig1 yansittigi
icin hem de ortak yasam tarzi hakkinda bilgi sahibi olunmasini sagladigi i¢in diyabet i¢in
onemli bir risk faktoriidiir (20,21). Atayoglu et al. (2020) tarafindan yapilan calismada
katilimcilarin %45,9’unun ailesinde diyabet dykiisii bulunmadig1, %32,4 {inilin sadece 1.
derece %20,6’sinin sadece 2. derece ve %]1,1’inin hem 1. derece hem 2. derece akrabala-
rinda diyabetli birey oldugu belirlenmistir (22). Bu ¢alismada katilimeilarin %41,2’sinin
ailesinde diyabet Oykiisii bulunmaktadir. Ailesinde diyabetli birey bulunan katilimcilarin
%35,7’sinde hastalik 1. derece akrabalarda ve %64,3’linde hastalik 2. derece akrabalarda
mevcuttur (Tablo 2). Bu ¢alismada Atayoglu et al. (2020) tarafindan yapilan ¢alismaya
kiyasla ailede diyabetli birey bulunma oran1 daha diisiiktiir. Ailede diyabet Oykiisii
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varliginin, bireyin viicut agirlig1 ve ebeveyninin cinsiyetine gore Tip 2 diyabet insidansi
ile iligkisini arastiran bir ¢alismada obezitesi olan bireylerde babada Tip 2 diyabet dykii-
stinlin, daha yiiksek Tip 2 diyabet insidanst ile iliskili oldugu belirlenmistir. Obezitesi
olmayan bireylerde ise yiiksek Tip 2 diyabet insidansinin sadece annede diyabet dykiisii
varligiyla iligkili oldugu belirlenmistir (23). Bu ¢alismada 1. derece akrabalarinda diya-
betli birey bulunan katilimcilarin %40’ 1min sadece annede, %56’sinin sadece babada ve
%4 ’linlin hem anne hem babada diyabet mevcuttur (Tablo 2). Ailede diyabet Gykiisii,
ozellikle abdominal obezite basta olmak iizere obezite (BKI nin 25kg/m?’den yiiksek ol-
masi), fiziksel inaktivite/sedanter yasam, genetik faktorler, yiliksek bel ¢evresi, hipertan-
siyon, yiiksek kan trigliserid diizeyi, yiiksek LDL ve diisitk HDL diizeyi gibi faktorler Tip
2 diyabet icin risk faktorleridir (6). Tiirkiye’de yapilan bir ¢caligmada katilimcilarin yas
ortalamasimin 40,31 £ 13,03 yil oldugu, %37,9’unun diisiik risk, %31,4 iiniin hafif risk,
%16,7’sinin orta risk, %13,2’sinin yliksek risk ve 9%0,8’inin ¢ok yiiksek risk grubunda
belirlenmistir (24). Gezer’in (2017) hemsirelik 6grencileri ile yaptig1 ¢alismada 6grenci-
lerin %67,1 inin diislik risk grubunda oldugu, %28,5’inin hafif risk grubunda %2,2’sinin
orta risk grubunda ve %?2,2’sinin yiiksek risk grubunda oldugu belirlenmistir (25). Demi-
rag vd. (2018) tarafindan iniversite 0grencileri ile yiiriitiilen ¢aligmada katilimcilarin
%83,4’1iniin diistik risk grubunda, %13,6’siin hafif risk grubunda, %3 {iniin orta risk
grubunda oldugu, yiiksek ve c¢ok yiiksek risk grubunda olan katilimc1 bulunmadigi belir-
lenmistir (26). Alfageme-Garcia vd., (2024) tarafindan iiniversite 6grencileri ile yapilan
bir baska ¢alismada 6grencilerin %78,9’unun diisiik risk grubunda, %16,1’inin hafif risk
grubunda, %4,4’linlin orta risk grubunda, %0,6’sinin yiiksek risk grubunda oldugu ve ¢ok
yiiksek grubunda olan katilimca bulunmadig1 belirlenmistir (27). Universite dgrencileri
ile yapilan bir ¢aligmada ytiksek risk grubunda kiz katilimc1 bulunmadigi sonucuna varil-
mistir (28). Bu calismada katilimeilarin %71,8’inin diisiik risk grubunda %21,2’sinin
hafif risk grubunda, %4,1’inin orta risk grubunda ve %?2,9’unun yiiksek risk grubunda
oldugu ve ¢ok yiiksek risk grubunda katilimcinin bulunmadigi saptanmistir (Tablo 3).
Yapilan ¢alismalar incelendiginde, sonuclarin iiniversite 6grencileri ile yliriitiilen calis-
malarda katilimeilarin biiyiik bir kisminin hafif ve diisiik risk grubunda yer almas agisin-
dan bu ¢alisma ile benzerlik gosterdigi goriilmektedir. Sezer vd. (2021) tarafindan yapilan
caligmada orta risk ve yiiksek risk grubunun daha yiiksek oranda bulunmasinin sebebi,
caligmanin daha yiiksek yas araligindaki bireyler ile yiiriitilmesinden kaynakli olabile-
cegi diisiiniilmektedir. Universite dgrencileri ile yapilan bir ¢alismada FINDRISK skoru
ortalamasit 4.39 + 3.25 bulunmustur (27). Sezer vd. (2021) tarafindan 20-64 yas araligi
bireylerde yapilan c¢alismada FINDRISK skoru ortalamasi 8.72 + 4,95 olarak
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belirlenmistir (24). Bu calismada katilimcilarin FINDRISK skoru ortalamasi 5,25+3,67dir
(Tablo 3). Bulgularin Alfageme-Garcia et al. (2024) tarafindan {iniversite 6grencileriyle
yaptiklar ¢aligma ile benzerlik gosterdigi goriilmektedir. Bu benzerlik her iki ¢alismanin
da tlniversite 6grencileri ile ylriitiilmesi kaynakli olabilir. Geng yetiskinlik doneminde
yiiksek beden kiitle indeksi ve bel ¢evresine sahip olmak daha sonraki yasam maruziye-
tinden bagimsiz olarak ilerleyen yaslarda (40 yasindan sonra) ortaya ¢ikan Tip 2 diyabet
ile iligkilidir (29). Yapilan bir ¢calismada geng yetiskinlik doneminde beden kiitle indeksi
30 kg/m? ve yliksek olan bireylerde normal kiloya sahip bireylere kiyasla Tip 2 diyabet
geligme riskinin 2 kat arttig1 belirtilmistir (29). Bu ¢alismada katilimeilarin Tip 2 diyabet
riski ile hem BKI hem de bel ¢evresi degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli olarak
farklilik oldugu belirlenmistir (p<<0,05) (Tablo 4). Calismamizda Tip 2 diyabet agisindan
artan risk ile birlikte BKI ve bel gevresinin artis gosterdigi goriilmektedir. Orta risk gru-
bunda yer alan katilimeilarin BKI (kg/m?) ortalamasi ve bel gevresi ortalamas, diisiik risk
grubunda yer alan katilimcilara gére daha yiliksek bulunmustur. Gezer’in (2017) yaptig
calismada katilimcilarin tiim antropometrik dlgiimleri (BKI, bel gevresi, bel/boy, bel/
kalga) ile Tip 2 diyabet riski arasinda iligki oldugu belirlenmistir. Bu iliski diizeyi, ytik-
sekten diisiige dogru sirastyla bel/boy oran1, BK1, bel ¢evresi ve bel/kalga orani seklinde
stralanmistir (p<0,05) (25). Bel/boy oran1 ve BK1 ile Tip 2 diyabet riski arasindaki iliski-
nin orta seviyede oldugu, bel ¢evresi ve bel/kalca orani ile Tip 2 diyabet riski arasindaki
iligkinin zayif seviyede oldugu belirlenmistir (25). Bu c¢alismada katilimcilarin viicut
agirhig, BKI, bel gevresi, kalga gevresi ve bel/kalga orani ile Tip 2 diyabet riski arasinda
iligki oldugu belirlenmistir (p<0,05). Bu ¢alismada Gezer’in yaptig1 ¢alismadan farkl
olarak tiim antropometrik 6zellikler ile Tip 2 diyabet riski arasinda zayif diizeyde bir
iliski saptanmustir (Tablo 4). Serbest radikaller, ¢esitli fizyolojik ve patolojik durumlarin
yani sira dig kaynaklara maruziyet sebebiyle de insan viicudunda olusan reaktif kimyasal
tiirleridir. Yiiksek serbest radikal seviyeleri, hiicre i¢i antioksidan sisteminin yetersiz isle-
viyle birleserek viicutta yiiksek serbest radikal seviyelerinin birikmesine neden olur ve
diyabet basta olmak iizere bir¢ok hastaligin nedeni olan oksidatif strese yol acar. Oksida-
tif stres, serbest radikaller ile antioksidan savunma sistemi arasindaki dengesizlik sebebi
ile ortaya c¢ikmakta ve bir¢cok hastaligin patogenezinde etkili olmaktadir (14). Oksidatif
stres, instilin direnci ve diyabet gelisiminde 6nemli bir etkiye sahiptir. Antioksidan alim1
oksidatif stres seviyesini azaltarak diyabet riskini azaltmaktadir (30). Yiiksek antioksidan
alimi daha diisiik Tip 2 diyabet riski ile iliskilidir (31). Bu ¢aligmada katilimcilarin Tip 2
diyabet risk puanlari ile diyet ORAC diizeyleri ve diyet antioksidan diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 5). Ugraskan (2024)
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tarafindan yapilan calismada katilimcilarin diyet antioksidan kapasitelerinin obezitesi
olan ve olmayan grupta anlamli olarak farklilagmadig1 goriilmiistiir (32). Caliskan Tort’un
(2019) yaptig1 ¢alismada antropometrik dl¢iimler ile diyetin toplam antioksidan kapasitesi
arasinda anlamli bir iligski bulunmamistir (33). Bu ¢caligmada hem diyet antioksidan hem
de diyet ORAC degerleri ile antropometrik parametreler arasinda anlamli bir iligki olma-
dig1 belirlenmistir (p>0,05) (Tablo 5). Sonugclar diger calismalar ile karsilastirildiginda

sonuglarin benzerlik gosterdigi goriilmektedir.

5. Sonug¢

Arastirmada ogrencilerin Tip 2 diyabet risk diizeyleri belirlenmis ve risk diizeyleri
ile diyet antioksidan alinlar1 ve antropometrik parametreleri arasindaki iliski degerlen-
dirilmistir. Arastirmanin sonucunda 6grencilerin Tip 2 diyabet risk diizeyleri ile antro-
pometrik parametreleri arasinda anlamli bir iliski saptanmazken (p<0,05), Tip 2 diyabet
risk diizeyleri ile diyet antioksidan ve ORAC diizeyleri arasinda anlamli bir iliski sap-
tanmamuistir (p>0,05). Ayrica antropometrik parametreler ile diyet ORAC ve antioksidan
diizeyleri arasinda anlamli bir iligki saptanmamistir (p>0,05). Diyabet prevalansinin art-
mas1 ve diyabetin geng yaslarda da goriilmeye baslamasi, diyabet risk faktorlerinin erken
teshis edilerek bu risklere kars1 miidahale edilmesine yardimci olabilecegi ve ilerleyen
donemde diyabet goriilme riskine kars1 koruyucu etki gosterebilecegi diisiiniilmektedir.
Diyet antioksidanlarinin da antidiyabetik etki gostererek diyabete karsi koruyucu oldugu
g6z oniinde bulunduruldugunda diyabet riski yiiksek bireyler basta olmak tizere bireylere
antioksidan agisinda zengin beslenmenin 6neminin anlatilmasinin ve antioksidan igerigi
yiliksek gida tliketimine tesvik edici egitimler ve uygulamalar diizenlenmesinin faydali

olacagi diisiiniilmektedir.

Tesekkiir

Arastirmaya katki veren tiim 6grencilere tesekkiir ederiz.

Cikar Catismasi Beyam
Cikar catigmasi yoktur.

Arastirma Destegi

Calisma sirasinda herhangi bir kurum ya da kurulus tarafindan maddi destek alinma-

mistir.
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0z

Osteoartrit; yaslanmayla birlikte sik goriilen dejeneratif hastaliklardan biridir. Bu ¢alismanin amaci, diz os-
teoartritli bireylerde konvansiyonel fizyoterapi programina eklenen yiiksek yogunluklu lazer terapisinin agri,
fonksiyonellik ve yasam kalitesi iizerine etkisini arastirmakti. Calismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan
diz osteoartrit tanil1 50 hasta dahil edildi. Olgular kontrol ve ¢alisma olmak iizere iki gruba randomize edildi.
Kontrol grubuna (n=25) konvansiyonel fizyoterapi (hotpack, ultrason, TENS, vakum enterferansiyel akim,
egzersiz); caligma grubuna (n=25) konvansiyonel fizyoterapi ve yiiksek yogunluklu lazer terapisi uygulandi.
Her iki grupta 3 hafta boyunca, haftada 5 seans tedavi aldi. Olgular tedavi 6ncesi ve sonrast olmak iizere iki kez
degerlendirildi. Bu kapsamda agr1 esigi dl¢limii i¢in ‘algometre’, kas kuvveti igin ‘myometre’, eklem hareket
aciklig1 i¢in ‘gonyometre’, yasam kalitesi i¢in ‘Kisa Form 36 (SF-36)’ ve fonksiyonellik i¢cin “Western Ontario
ve McMaster Universiteleri Osteoartrit (WOMAC) Indeksi’ kullanildi. Tedavi sonras1 her iki grubun da &lgiilen
tiim parametrelerinde anlamli iyilesme oldugu gozlemlendi (p<0.05). Gruplar arasi karsilagtirmada ise anlamli
farklilik bulunmadi (p>0.05). Uygulanan tedavi yontemlerinden iki grup da fayda gdrmiis olmakla birlikte,
konvansiyonel tedaviye eklenen yiiksek yogunluklu lazerin ek bir avantaj saglamadig belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Diz osteoartriti, egzersiz, fizyoterapi, lazer terapi, rehabilitasyon.

ABSTRACT

Osteoarthritis is one of the common degenerative diseases associated with aging. The aim of this study is to
investigate the effects of high-intensity laser therapy added to a conventional physiotherapy program on pain,
functionality and quality of life in individuals with knee osteoarthritis. Fifty patients diagnosed with knee osteo-
arthritis who met the inclusion criteria were enrolled in the study. The patients were randomized into two groups:
a control group and a study group. The control group (n=25) received conventional physiotherapy (hotpack, ul-
trasound, tens, vacuum interference current, exercise), while the study group (n=25) received both conventional
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physiotherapy and high-intensity laser therapy. Both groups underwent treatment for 3 weeks, with 5 sessions per
week. The cases were evaluated twice, before and after treatment. In this context, ‘algometer’ was used for pain
threshold measurement, ‘myometer’ for muscle strength, ‘goniometer’ for joint range of motion, ‘Short Form 36
(SF-36)’ for quality of life and ‘Western Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis (WOMAC) Index’ for
functionality. After treatment, a significant improvement was observed in all measured parameters in both groups
(p<0.05). No significant difference was found in the comparison between the groups (p>0.05). Although both
groups benefited from the applied treatment methods, the addition of high-intensity laser therapy to conventional
treatment did not provide any additional advantage.

Keywords: Knee osteoarthritis, exercise, physiotherapy, laser therapy, rehabilitation.

1. Giris

Osteoartrit; kikirdak kayb1 ve subkondral kemik degisiklikleri ile karakterize, yaygin
ve dejeneratif bir eklem hastaligidir (1). En sik olarak diz eklemi etkilenmektedir. Yapilan
calismalarda, diz osteoartrit prevelans: 50 yas lizerindeki bireylerde %30 oraninda rapor
edilmistir (2). Diz osteoartritli bireylerde fonksiyonel kapasitede azalma, eklem sertligi,
hassasiyet, kaslarda giicstizliik, agr1 ve hareket kisitliligi gibi semptomlar siklikla goz-
lemlenmektedir. Hastalik; 6zellikle hareketle artan agri, tutukluk ve instabilite nedeniyle
fiziksel engellilige yol agmakta, dolayisiyla yasam kalitesini onemli 6l¢iide azaltmaktadir
(2-4). Bu baglamda, osteoartrit tedavisinin etkinligi biiylik 6nem tagimaktadir. Tedavi
protokoliiniin belirlenmesinde hastanin semptomlar1 ve klinik degerlendirmesine bagl
olarak konservatif veya cerrahi secenekler tercih edilebilir. Konservatif tedavi segenekleri
arasinda fizyoterapi modaliteleri, egzersiz tedavisi, oral ve topikal ajanlar, intraartikiiler

enjeksiyonlar ve ortez kullanimi yer alir (5).

Osteoartrit tedavisinde siklikla tercih edilen fizyoterapi yontemleri arasinda egzersiz
yaklasimlari, mobilizasyon teknikleri, bantlama, diisiik yogunluklu lazer terapisi (DYLT),
ultrason, magnetoterapi, vakum enterferansiyel akim ve transkutanéz elektriksel sinir
stimiilasyonu (TENS) gibi modaliteler bulunmaktadir. Bu tedavi yontemlerinin temel
amaci, hastaligin ilerlemesini yavaglatmak, agr1 ve eklem sertligini azaltmak, eklem
hareket acikligini1 saglamak, kisitlilig1 ortadan kaldirmak, kas kuvvetini artirmak, ekleme
binen yiikii azaltmak, travmatik durumlar1 6nlemek ve yasam kalitesini artirmaktir (5,6).
Literatiirde, osteoartrit rehabilitasyonunda fizyoterapi ajanlarinin ve egzersiz uygulama-
larinin agriy1 azalttig1 ve fonksiyonel iyilesmeye katki sagladigina iliskin bir¢ok ¢alisma
bulunmaktadir (6-8).

Son yillarda alternatif bir tedavi modalitesi olarak yiiksek yogunluklu lazer terapisi
(YYLT) literatiirde daha fazla yer bulmaya baglamistir (9-11). YYLT, derin dokulara et-
kili sekilde ulasarak fotokimyasal bir etki yaratir. Bu etki sayesinde hiicre metabolizmasi

aktive olur ve agr1 uyaranlarinin iletimi yavaslayarak hizli bir rahatlama saglanir (12).
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YYLT nin DYLT ye gore avantaji, daha derin dokulara ulasabilmesidir (13). YYLT lokal
kan dolagimini artirarak doku rejenerasyonunu saglar, agr1 ve ddemi azaltir. Osteoartritli
bireylerde yiiksek yogunluklu lazer tedavisinin diisiik yogunluklu lazer tedavisinden
daha etkili oldugu gosterilmistir (13, 14). Ayrica YYLT nin agriy1 ve eklem sertligini
azaltmasi, fonksiyonelligi artirmas1 ve femoral kikirdak kalinliginda artig saglamasi gibi

etkileri literatiirde rapor edilmistir (9-15).
YYLT, karpal tiinel sendromu, adhesiv kapsiilit, plantar fasiit, lateral epikondilit,

diskopati, impingement sendromu gibi ¢esitli hastaliklarin rehabilitasyonunda da kulla-

nilmaktadir.

Ancak diger fizyoterapi modaliteleri ile karsilastirildiginda tstiinliikleri veya eksik-
likleri konusunda literatiirde farkli goriisler bulunmaktadir. Bir derleme ¢alismasinda, diz
osteoartritli bireylerde lazer terapisi ile yapilan tedavilerde en az bir parametrede iyilesme
saglandig1 ancak caligmalardaki farkli sonuglarin uygulama yontemleri ve lazerin 6zel-
liklerindeki farkliliklardan kaynaklandigi belirtilmistir (16). Bununla birlikte, diz oste-
oartrit tedavisinde YYLT nin etkinligine dair optimal uygulama dozu ve tedavi semasi
konusunda kesin bir fikir birligi bulunmamaktadir. Bu noktada, son yillarda popiilerlesen
bu tedavi yonteminin etkinligi iizerine yapilan c¢alismalarin sonuglar1 tartigmalidir.
Calismamizin amaci, diz osteoartritli bireylerde konvansiyonel fizyoterapi programina
eklenen YYLT nin; agr1, kas kuvveti, fonksiyonellik ve yasam kalitesi tizerindeki etki-
lerini incelemektir. Bu dogrultuda, yiiksek yogunluklu lazer tedavisinin konvansiyonel
tedaviye eklenmesiyle birlikte s6z konusu parametrelerde anlamli bir iyilesme saglaya-

cag1 ongoriilmektedir.

2. Gerec ve Yontem
2.1. Katihmcilar
15.04.2018 — 15.12.2018 tarihleri arasinda Istanbul Ozel Cadde Tip Merkezi'nde

saglik kurulu raporu ile diz osteoartriti tanilamas1 yapilan ve dahil edilme kriterlerini
karsilayan olgular ¢aligmaya alindi. Caligma gonilliiliikk esasina gore yiiriitiildii ve
hastalardan herhangi bir iicret alinmadi. Dahil edilme kriterleri su sekildeydi: 18-75 yas
araliginda, Kellgren-Lawrence siniflandirmasina gore evre 2—3 diz osteoartrit tanilt ve
caligmaya katilmaya goniillii olmak. Biligsel diizeyi iyi olmayan, psikiyatrik problemi
olan, tedaviye engel kardiyak, ndrolojik ve ortopedik rahatsizlig1 olan bireyler ise ¢alisma
dis1 birakildi.
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2.2. Calisma Dizaym

Calisma, Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’nun 28.03.2018 tarihli, 10840098-604.01.01-E.10358 sayil1 dosya numarasi ile
onaylandi. Helsinki Deklarasyonuna uygun olarak yiiriitiildii. Caligmanin baslangicinda
tiim olgulara ¢alisma hakkinda yazili ve sozlii bilgilendirme yapildi. Olgularin ¢calismaya
katilmay1 kabul ettiklerine dair bilgilendirilmis goniillii olur formu imzalatildi. Katilim-
cilarin demografik ozellikleri kaydedildi. Calismaya dahil edilen olgularin randomizer.
org sitesi araciligiyla basit randomizasyon yontemi kullanilarak ¢aligma ve kontrol grubu
seklinde 2 gruba dagilimlar1 saglandi. Her bir katilimei, gelis sirasina gore sirasiyla sa-
yilarla eslestirildi ve her grup i¢in esit sayida katilimer se¢ildi. Randomizasyon islemi,
grubun olusumunu etkileyebilecek herhangi bir sistematik yanlilik riskini ortadan kal-
dirmak amaciyla, tamamen rastgele bir sekilde yapildi. Kontrol grubuna konvansiyonel

fizyoterapi ¢alisma grubuna ise konvansiyonel fizyoterapiye ek olarak YYLT uygulandi.

2.3. Degerlendirmeler

Tiim katilimcilarin tedavi programi oncesi ve sonrasinda olmak {iizere iki kez de-
gerlendirmeleri yapildi. Bu baglamda katilimeilarin diz fleksiyon ve ekstansiyon eklem
hareket acikliklari, agr1 esigi, diz fleksor ve diz ekstansor kas kuvvetleri, fonksiyonellik

ve yasam kalitesi dl¢timleri alindu.

2.3.1. Eklem hareket acikhig:

Diz fleksiyon ve ekstansiyon hareket a¢ikligi standart gonyometre ile degerlendirildi.
Fleksiyon Ol¢limii yiiziistli yatis pozisyonunda, ekstansiyon 6l¢iimii ise oturma pozisyo-
nunda gerceklestirildi. Ol¢iim her hasta icin ii¢ tekrar yapilarak ortalama deger derece
cinsinden kaydedildi (17).

2.3.2. Agr1 esigi
Basing agri esigi dijital algometre (JTECH Medical — Algometer Commander-USA)
cihazi ile degerlendirildi. Agr1 esigi Ol¢limleri patellanin mediali, laterali ve siiperioru

olmak iizere ii¢ noktadan alind1. Olgiilen degerler Newton cinsinden kaydedildi (18).

2.3.3. Kas kuvveti
Olgularm diz fleksor ve ekstansor kas kuvveti myometre (JTECH Medical — Com-

mander Powertrack, USA) cihaz1 ile degerlendirildi. Diz fleksor kas kuvveti 6l¢limil
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yliziistli yatis pozisyonunda, diz ekstansor kas kuvveti 6l¢limii oturma pozisyonunda
yapildi. Olgiimler 5 saniye dinlenme aralar1 verilerek 3 kez tekrarland1 ve ortalama deger
kaydedildi. Hareket sirasinda 5 saniye diren¢ uygulandi (19). Olgiimler esnasinda hasta-

nin destek almamasina ve hareketin kompanse olmamasina dikkat edildi.

2.3.4. Fonksiyonellik

Olgularm fonksiyonellik durumlar1 Western Ontario McMaster Universiteleri Oste-
oartrit (WOMAC) Indeksi ile degerlendirildi. Bu indeks osteoartrite 6zgii gelistirilmis
olup Tiirk¢e gecerlilik ve giivenirlik ¢alismasi yapilmistir (20). Indeks; tutukluk, agr1 ve
fiziksel fonksiyonlar1 degerlendiren ii¢ basliktan olugsmaktadir. Tutukluk i¢in 2 soru, agri
icin 5 soru ve fiziksel fonksiyon i¢in 17 soru olmak iizere toplam 24 soru icermektedir.
Her bir soru i¢in 0 (hi¢) ile 4 (¢ok fazla) arasinda bir puanlama yapilir. Toplam puan ii¢

alt parametrenin puanlarinin toplanmasiyla elde edilir (20).

2.3.5. Yasam kalitesi

Kisilerin yasam kalitesi degerlendirmeleri Short Form 36 (SF-36) anketi ile yapildi.
Anket toplamda 36 maddeden olusmaktadir. Genel saglik, mental saglik, agri, fiziksel
fonksiyon, sosyal fonksiyon, zindelik, emosyonel rol kisitliliklari, fiziksel rol kisitlilik-
lar1 olmak iizere sekiz alt parametresi vardir. Bunlar 0 ile 100 arasinda puanlanmakta ve

puanin artmasi yagam kalitesinin arttigini gostermektedir (21).

2.4. Miidahale

Calismamizda tiim katilimcilara 3 hafta boyunca, haftada 5 giin olmak iizere top-
lamda 15 seans tedavi programi uygulandi. Kontrol grubuna konvansiyonel fizyoterapi
ve rehabilitasyon programi, ¢alisma grubuna ise konvansiyonel fizyoterapi ve rehabili-
tasyon programi + YYLT uygulandi. Konvansiyonel fizyoterapi programi kapsaminda;
hotpack, tens, ultrason, vakum enterferansiyel akim ve egzersiz uygulamalar1 yapildi. Her
bir seans 60 dakika stirdii.

Hotpack: Olgularin diz bolgesine ortalama 75 °C‘lik kazan igerisinde bekletilen si-
cak paketler ile 15 dakika boyunca ylizeyel sicak uygulama yapildi. Yanik olusturmamasi
adina paketler kalin havlulara sarilarak ¢iplak diz tizerine konuldu (22).

TENS: TENS uygulamasi, Sportx32 (Sport, China) cihazi ve 4 adet yapiskanl elekt-
rot kullanilarak yapildi. Diz ¢evresine 20 dakika boyunca konvansiyonel TENS modu ile
uygulama gergeklestirildi. Konvansiyonel modda, frekans 80-100 Hz araliginda ayarland1

ve akim miktar1 hastanin rahatsizlik duymadigi seviyeye kadar arttirildi (22).
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Terapotik ultrason: Uygulama diz ¢evresine Enraf Nonius marka Sonopuls 692
model kombine cihazi kullanilarak gerceklestirildi. Patella ¢evresine 5 dakika boyunca 1
MHz, 1.5 W/cm? siddetinde, %50 kesikli modda ultrason uygulamasi yapildi (22).

Vakum enterferansiyel akim: Vakum enterferansiyel akim uygulamasi, Enraf
Nonius -Sonopuls 692 kombine tedavi cihazi ile gerceklestirildi. Cihazin vakum probu
kullanilarak, 80 Hz tasiyici frekans, 4 Hz diisiik frekansli modiilasyon ile 1:1 rektangiiler
spektrumda, 20 dakika boyunca diz ¢evresine enterferansiyel akim uygulandi. Bu yontem,
derin dokulara etki ederek agriy1r yonetmeyi, kan dolagimini artirmayi, 6demi azaltmay1

ve kas gevsemesi saglamay1 amaglamaktadir (23).

Diz osteoartritinde TENS ve enterferansiyel akimin birlikte uygulanmasinin nedeni,
farkli fizyolojik mekanizmalar {lizerinden agr1 yonetimine katki saglamasidir. TENS,
ozellikle kap1 kontrol teorisine dayanarak agri sinyallerinin iletimini baskilamada etki-
lidir. Enterferansiyel akim ise daha derin dokulara niifuz ederek kan dolagimini artirir,
O0demi azaltir ve kas gevsemesine yardimci olur. Bu iki modalitenin kombinasyonu, hem

yiizeyel hem de derin dokularda analjezi saglamak amaciyla tercih edilmistir.

Egzersiz programi: Hastaligin ilerlemesiyle beraber ortaya ¢ikabilecek olan hareket
kisithligr ve kas zayifliklar1 géz oniinde bulundurularak quadriceps femoris ve adduk-
tor kas gruplarina izometrik egzersizler yaptirildi. Bu kapsamda aktif asistif kalga diz
fleksiyonu, diiz bacak kaldirma ve hamstring kuvvetlendirme egzersizleri fizyoterapist

esliginde uygulandi. Egzersizler 3 set, 10 tekrar seklinde gergeklestirildi (24).
YYLT: YYLT uygulamasi icin BTL 6000 (BTL Industries, Inc., USA) cihazi kul-

lanild1. Hastalarin diz gevresine, 25 Hertz frekans, 25 cm? alana 10 W, 12 joule/cm?
dozaj seklinde agr1 kesici modda 2 dakika siireyle uygulama yapildi. Lazer probu cilt ile
temas halinde ve tiim agr1 bolgesine dik bir acida tutuldu. Bir seans i¢in uygulama siiresi
yaklasik 15 dakikaydi. Lazer 1sinlariin g6z ile temasi zararl olabileceginden, uygulama

sirasinda hem fizyoterapistin hem de hastanin gozliik takmasi saglandi (22).
2.5. Istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizi i¢in “Statistical Package for Social Sciences” (SPSS)
Versiyon 25 (SPSS inc., Chicago, IL, ABD) programi kullanildi. Verilerin normal da-
gilim gosterip gostermedigi histogram ve “One-Sample Kolmogorov-Smirnov” testi ile
degerlendirildi. Normal dagilima uygun oldugu belirlenen parametrelerin tedavi dncesi
ve sonrasi farklart hesaplandi ve gruplar arasi karsilagtirmalari i¢in Independent-Samples
t-test, grup ici karsilastirmalar: ise Paired-Samples t-test ile gerceklestirildi. Normal da-
gilim gdstermeyen degiskenler i¢in Mann Whitney U ve Wilcoxon Signed Rank testleri
kullanildi. Analizler %95 giiven araliginda yapildi ve p<0.05 anlamli kabul edildi.
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3. Bulgular

Bu calismaya 50 hasta (30 kadin ve 20 erkek) dahil edildi. Hastalar rastgele iki
gruba ayrildi. Tablo I, gruplarin demografik bilgilerini igermektedir. Baslangicta iki grup

arasinda demografik 6zellikler acisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05)
(Tablo 1).

Tablo 1. Demografik 6zelliklerin karsilagtirilmasi

Kontrol Grubu Calisma Grubu
Demografik -5 -25
Ozellikler (n=25) (n=25) P
Ort+SS Ort+SS
Yas (y1l) 60.48+1.43 64.92+11.83 0.16*
VKI (kg/m?) 25.78+2.76 24.79+3.31 0.26*
Cinsiyet n(%)
Erkek 10 (%40) 10 (%40) 1.00%*
Kadin 15 (%60) 15 (%60) 1.00**

* Independent Samples T-Test, ** Ki-kare Testi, VKI: Viicut kiitle indeksi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma

Baslangicta 6lgiilen tiim parametrelerde her iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi
(p>0.05) (Tablo 2).

Tablo 2. Tedavi dncesi verilerinin gruplar arasinda karsilagtirilmasi

Kontrol Grubu Cahisma Grubu

(n=25) (n=25) P

Ort+SS Ort+SS
Fleksor Kas Kuvveti (N) 61.55£9.73 61.41+5.85 0.95%
Ekstansor Kas Kuvveti (N) 62.1149.56 61.81+5.45 0.89%
Fleksiyon EHA 118.04+10.5 117.40£10.4 0.84*
Ekstansiyon EHA 13.00+3.18 14.28+2.80 0.13*
SF-36 107.1649.40 106.90+6.73 0.91*
Patella Ustii Agr1 Esigi 31.58+2.63 31.78+2.47 0.77*
Diz Laterali Agr1 Esigi 54.11+2.26 53.76+2.38 0.60*
Diz Mediali Agr1 Esigi 54.83£2.17 54.12+2.29 0.26*
WOMAC Agn 4.08+2.23 3.84+2.40 0.65%*
WOMAC Sertlik 1.88+1.13 1.60+1.25 0.39%*
WOMAC Fiziksel Fonksiyon 6.60+3.22 5.76+3.39 0.22%%*
WOMAC Toplam 13.07+6.04 11.66+6.54 0.30%*

* Independent Samples T-Testi, **Mann Whitney-U Testi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, N: Newton, EHA: Eklem hareket
agikligy
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Tedavi sonrasinda her iki grupta da tedavi dncesine kiyasla dl¢iilen tiim parametrelerde
anlamli iyilesme oldugu belirlendi (p<0.05). Gruplar arasinda yapilan karsilastirmada ise
istatistiksel agidan anlamli farklilik olmadig: tespit edildi (p>0.05). Uygulanan tedavi
yontemlerinden iki grup da fayda gordii ancak tedavilerin etkinligi agisindan aralarinda
fark olmadig: tespit edildi (Tablo 3).

Tablo 3. Tedavi sonrasi verilerinin gruplar arasinda karsilagtirilmasi

Kontrol Grubu Calisma Grubu

(n=25) (n=25) P

Ort+SS Ort+SS
Fleksor Kas Kuvveti (N) 64.93£9.78 64.7845.88 0.94*
Ekstansor Kas Kuvveti (N) 65.6549.38 65.36+5.37 0.89*
Fleksiyon EHA 128.28+11.09 126.40£11.13 0.55*
Ekstansiyon EHA 9.2442.94 10.56+2.51 0.09%*
SF-36 115.40+8.22 114.00+7.28 0.52*
Patella Ustii Agr1 Esigi 35.70+2.33 35.52+2.35 0.79*
Diz Laterali Agr1 Esigi 56.42+2.33 55.98+2.37 0.52*
Diz Mediali Agr1 Esigi 56.93+£2.37 56.1842.37 0.26*
WOMAC Agn 2.20+1.77 2.00+£2.02 0.52%%*
WOMAC Sertlik 0.64+0.70 0.56+0.65 0.70%*
WOMAC Fiziksel Fonksiyon 3.68+2.89 3.52+42.75 0.86%*
WOMAC Toplam 6.78+4.71 6.32+4.86 0.57*%*

* Independent Samples T-Testi, **Mann Whitney-U Testi, Ort: Ortalama, SS. Standart sapma, N: Newton, EHA: Eklem hareket
agiklig

Tedavi sonrasi her iki grupta da tedavi oncesine kiyasla gelisim farklar1 Tablo 4’te
verilmistir. Gruplar arasinda yapilan karsilastirmalar sonucunda, tedavi sonrasi gelisim

farklar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemistir (p>0.05).
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Tablo 4. Tedavi sonrasi gelisim farklarinin gruplar arasinda karsilastirilmasi

Kontrol Grubu Calisma Grubu

(n=25) (n=25) p

Ort£SS Ort£SS
Fleksor Kas Kuvveti (N) 3.38+1.50 3.37+1.11 0.98*
Ekstansor Kas Kuvveti (N) 3.5441.15 3.55+1.50 0.91*
Fleksiyon EHA 10.24+3.92 8.96+3.83 0.73*
Ekstansiyon EHA -3.76+1.45 -3.7241.30 0.92*
SF-36 8.24+3.84 7.08+3.02 0.95*
Patella Ustii Agr1 Esigi 4.12+1.22 3.74+1.14 0.87*
Diz Laterali Agr1 Esigi 2.3140.83 2.12+0.83 0.76*
Diz Mediali Agr1 Esigi 2.10+0.54 2.05£0.68 0.92*
WOMAC Agri -1.88+2.23 -1.8442.40 0.88**
WOMAC Sertlik -1.24+1.13 -1.04+1.25 0.85%*
WOMAC Fiziksel Fonksiyon -2.9243.22 -2.2443.39 0.92%*
WOMAC Toplam -6.29+6.04 -5.34+6.54 0.90%*

* Independent Samples T-Testi, **Mann Whitney-U Testi, Ort: Ortalama, SS. Standart sapma, N: Newton, EHA: Eklem hareket
agikligy

4. Tartisma

Randomize kontrollii calismamizda, 3 hafta siiresince uygulanan 15 seans yiiksek
yogunluklu lazer ve konvansiyonel tedavi programinin, diz osteoartriti olan hastalarda
agriy1 azalttigi, fonksiyonelligi ve yasam kalitesini artirdig1 belirlenmistir. Ancak yal-
nizca konvansiyonel tedavi uygulanan grupta da tiim parametrelerde benzer iyilesmeler
gbzlenmis, yliksek yogunluklu lazerin konvansiyonel tedaviye eklenmesinin belirgin bir
fayda saglamadigi tespit edilmistir. Bu sonug literatiirle tutarli olmakla birlikte uygulanan
tedavi modalitelerinin birlikte kullaniminin klinik sonugclar iizerindeki belirleyici roliinii

gostermektedir.

Diz osteoartriti, yaglanmanin dogal bir sonucu olarak en yaygin dejeneratif eklem
hastaliklarindandir (1). Bu hastaligin tedavisinde TENS, lazer, ultrason ve sicak-soguk
uygulamalar gibi fiziksel ajanlarin etkinligi literatiirle desteklenmistir (5, 6). Son yillarda,
bu tedavi yontemlerine ek olarak YYLT de osteoartrit tedavisinde giderek daha fazla

tercih edilmeye baslanmistir.

YYLT, agrisiz ve non-invaziv bir tedavi yontemidir. Uzun dalga boyu sayesinde derin
dokulara ve ulagilmasi zor alanlara etki edebilir. Inflamasyonu baskilayarak agriy1 azalttig:

bildirilmistir. Lazer, dokulara lokal olarak uygulandiginda dogrudan etkisini gosterirken,
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akupunktur noktalarinda kullanildiginda sistemik etkiler yaratabilir. Kas spazmini azal-
tarak ve duyusal sinir uglarindaki agri hissini modiile ederek reaktif vazodilatasyon
saglar. Ayrica, sinovyal sivida protein sentezini uyararak doku rejenerasyonunu artirir ve
beta-endorfin salinimini tesvik ederek analjezik ve anti-inflamatuar etkiler olusturur (25).
Literatiirde osteoartritli hastalarda YYLT uygulama prensipleri (uygulanan alan miktari,
dozaj, tasinan enerji, seans siiresi, atim sayisi, seans siklig1) farklilik gostermektedir.
Son yillarda yapilan ¢aligmalarda uygulanan dozlar 0,51-120 J/cm? arasinda degisiklik

gostermektedir. Calismamizda ise 12 J/cm? dozaj kullanilmistir.

Bir diz osteoartriti ¢alismasinda, bir gruba hotpack + TENS + ultrason, diger gruba
ise hotpack + YYLT uygulanmis ve YYLT grubunda agr1 azalmasinin TENS + ultrason
grubuna gore daha belirgin oldugu rapor edilmistir (22). S6z konusu ¢aligmada YYLT nin
agriy1 azaltmada TENS ve ultrason tedavilerinden daha iistiin oldugu 6ne siiriilmiisken,
calismamizda boyle bir fark gozlemlenmemistir. Bu farkliligin, tedavi modalitelerinin

kombinasyonundan kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir.

Bir baska calismada, bir gruba hotpack, TENS ve egzersiz, diger gruba ise bu
tedavilere ek olarak YYLT uygulanmis; her iki grupta agri, hareket agikligi, kikirdak
kalinlig1 ve fonksiyonellik agisindan anlamli iyilesme saglanmistir. Ancak, gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamuistir (26). 2023 yilinda yayin-
lanan bu c¢alismada, YYLT nin toplam 9 seans hem agr1 kesici modu (5 W) hem de
biyostimiilan modu daha uzun siire uygulanmasina ragmen, konvansiyonel tedaviden
istlinliik gostermemistir. Biz ise ¢calismamizda yalnizca agr1 kesici modda (10 W) 15
seans uygulama yapmis ve ustlinliik olmadigini belirlemistik. Bu bulgu, tedavi siiresi
ve kullanilan modlarin tedavi etkinligi iizerinde belirleyici oldugunu diisiindiirmekte-
dir. Giincel bir derlemede YYLT nin haftada 2 veya 3 siklikta toplam 8 ile 12 seans
arasinda uygulanmasi noktasinda hemfikir olundugu bildirilmistir (27). Optimal tedavi
protokollerinin belirlenebilmesi i¢in farkli modlarin ve dozajlarin karsilastirildigi daha

fazla arastirmaya ihtiyag vardir.

Kim ve ark. (8), agril1 diz osteoartriti olan hastalarda bir gruba TENS, diger gruba
ise TENS ve ultrason tedavisi uygulamis; 8 haftalik tedavi sonunda her iki grupta da
kikirdak kalmliginda anlamli bir degisiklik tespit etmemistir. Ote yandan Akaltun ve ark.
(15), diz osteoartriti olan hastalarda YYLT + egzersiz kombinasyonunun plasebo lazer +
egzersize kiyasla agri, fonksiyon ve eklem hareket acikligi tizerinde daha etkili oldugunu
bildirmistir. Ayrica, YYLT + egzersiz uygulamasinin 6. haftada kikirdak kalinligint an-
laml diizeyde artirdig1 rapor edilmistir. Literatiirde yiiksek yogunluklu lazerin kikirdak

doku tizerine etkinligini degerlendiren calismalarin sonuglari tartismalidir (27). Bununla

44



Hali¢ Universitesi Sag Bil Derg 2025;8(2): 35-47
Halic Uni J Health Sci 2025; 8(2): 35-47

birlikte mevcut caligmalar YYLT nin osteoartrit rehabilitasyonunda kikirdak kalinligini
artirma potansiyeli tasidigin1 gdstermektedir. Bu baglamda ¢alismamizda kikirdak kalin-

liginin degerlendirilmemesi bir kisitlilik olarak kabul edilebilir.

Nazari ve ark. (9), diz osteoartriti olan hastalar1 ii¢ gruba ayirarak birinci gruba yal-
nizca YYLT, ikinci gruba yalnizca egzersiz, tiglincii gruba ise TENS + ultrason tedavisi
uygulamis ve YYLT nin, hem tedavi sonras1t hem de 12 hafta sonra agriy1 azaltmada,
eklem hareket acikligini artirmada ve WOMAC (toplam ve fonksiyon alt 6l¢egi) puan-
larini iyilestirmede diger iki gruptan daha etkili oldugunu bildirmistir. Caligmamizda ise
YYLT’nin eklenmesiyle benzer iyilesmeler gozlenmis, ancak konvansiyonel tedaviyle
karsilastirildiginda ek bir istiinlikk saglamadigi belirlenmistir. Bu durum; YYLT nin
etkinliginin, uygulanan dozaj ve tedavi siiresi gibi faktorlerden etkilendigini gostermek-
tedir. Dolayisiyla YYLT nin osteoartrit tedavisindeki etkinligini daha iyi anlamak i¢in

tedavi parametrelerine odaklanan ileri calismalar gereklidir.

Calismamizda kullanilan metodoloji literatiirdeki ¢esitli calismalara dayanmaktadir.
Ancak, birden fazla modalitenin ayni anda uygulanmasi, lazerin etkinligini degerlendir-
mek agisindan sinirlayici bir faktor olabilir. Gelecekteki caligmalarda, yiiksek yogunluklu
lazerin konvansiyonel tedaviden izole, farkli mod, frekans ve siirelerde ayr1 ayri uygu-
lanmasi, diger tedavi modalitelerine kiyasla avantaj saglayip saglamadiginin daha iyi

degerlendirilmesine katki saglayabilir.

5. Sonuc¢

Sonug olarak, agr1 yonetiminde etkinligi kanitlanmais ¢esitli tedavi modaliteleri mevcut
olmasina ragmen, yliksek yogunluklu lazerin potansiyel faydalar1 goz oniine alindiginda,
diz osteoartrit rehabilitasyon programlarina dahil edilmesi 6nemlidir. Calismamizda,
yiiksek yogunluklu lazerin konvansiyonel tedaviye eklenmesinin ek bir avantaj saglama-
dig1 gozlemlenmis olsa da literatiirde benzer sonuglar elde eden ¢aligmalar bulunmaktadir
[26]. Giincel derlemelerde, osteoartrit rehabilitasyonunda yiiksek yogunluklu lazerin
etkili bir miidahale olarak kabul edildigi, ancak tedavi dozu ve modu konusunda bir fikir
birligi bulunmadigi belirtilmektedir (16, 27). Bu baglamda, calismamiz, biyostimiilan,
agr1 kesici ve non-invaziv bir tedavi yontemi olarak yiiksek yogunluklu lazerin osteo-
artrit rehabilitasyonunda uygulanmasina yonelik protokollerin olusturulmasina katkida

bulunabilir.

TesekKkiir

Calismamiza goniillii katilan tiim hastalarimiza tesekkiir ederiz.
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Cikar Catismasi1 Beyam

Cikar catismasi bulunmamaktadir.

Arastirma Destegi

Arastirma destegi bulunmamaktadir.
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Research Article / Arastirma Makalesi

Kemik Tiimérii Tanihh Hastalarda Hemsirelik: Bibliyometrik Calisma

Nursing in Patients Diagnosed with Bone Tumors: A Bibliometric Study

Kevser VAROL*!, Yasemin OZER GUCLUEL?

ITC. Metin Sabanci Baltalimani: Kemik Hastaliklart Egitim ve Arastirma Hastanesi, Sartyer, Istanbul, Tiirkiye
2Hali¢ Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Hemsirelik Béliimii, Alibeykdy, Istanbul, Tiirkiye

0z

Bu c¢alismada, hemsirelik alaninda kemik tiimorii ile ilgili yayinlarin bibliyometrik analizinin yapilmasi amag-
lanmigtir. Kemik tiimorii ve hemgirelik bakimui iligkisi konusunda “Web of Science Core Collection” veri taba-
ninda yayinlanan arastirmalar bibliyometrik acidan incelenmistir. Arastirma, “kemik tiimdrleri”, “hemsirelik”
ve “hemsirelik bakimi” ile ilgili 2004-2024 yillar1 arasinda yayimlanan yayinlar1 icermektedir. Arastirmanin
verileri, 10-15 Temmuz 2024 tarihleri arasinda Web of Science veri tabani kullanilarak toplanmistir. Anahtar
kelime olarak “Bone tumors”, “Nursing®, “ Nursing care” kullanilmigtir. Bu kapsamda 105 yaymin VOSviewer
programu aracilig1 ile igerik analizi yapilmistir. Calisma kapsaminda, Web of Science kategorisinde belirlenen
anahtar kelimeler ile yapilan taramada 105 ¢aligmanin yer aldigi, yaymlara 558 yazarin katkida bulundugu,
yazarlarin kaynaklari incelendiginde her birinin konu ile ilgili en fazla iki yayini oldugu goriilmiistiir. Kemik
tiimori, hemsirelik ve hemsirelik bakimiyla ilgili Amerika Birlesik Devletleri (n=41) ve Cin (n=12)’de yayinla-
rin daha fazla oldugu, yayinlarin yillara gére durumu incelendiginde 2017 yilinda (n=11) yayin sayisinda artis
oldugu ve 2022 yilinda en fazla yaymimn (n=12) yapildig1 saptanmistir. En sik kullanilan ve en fazla baglanti
bulunan anahtar kelimenin “kemik metastazi” oldugu sonuglari elde edilmistir. Sonug olarak kemik timdri ve
hemsirelik bakimi hakkinda yapilan ¢alismalarin az oldugu, hemsirelik ¢alismalarinin sinirl oldugu ve konu ile
ilgili daha fazla ¢alismanin yapilmasi gerektigi sonucuna ulasiimistir.

Anahtar Kelimeler: Hemsirelik bakimi, kanser, malign kemik timorii.

ABSTRACT

The aim of this study was to carry out a bibliometric analysis of publications on the subject of bone tumors and
bone care. The studies published in the “Web of Science Core Collection” database on the connection between
bone tumors and care were examined bibliometrically. The study includes publications on the topics of “bone
tumors”, “care” and “nursing” ” published between 2004 and 2024. The study data were collected between July
10 and July 15, 2024 in the Web of Science database. “Bone tumors”, “nursing” and “nursing” were used as
keywords. In this context, a content analysis of 105 publications was carried out using the VOSviewer program.
As part of the study, a search for identified keywords was carried out in the Web of Science category. It was
found that 105 studies were included, 558 authors contributed to the publications and a review of the authors’
sources revealed that each of them had at most two publications on the topic. It was found that there were more
publications on bone tumors, nursing and care in the United States (n=41) and China (n=12). When examining
the number of publications by year, it was found that the number of publications increased in 2017 (n=11) and the
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highest number of publications occurred in 2022 (n=12). The most frequently used and most frequently linked
keyword was “bone metastasis”. It was concluded that there are few studies on bone tumors and care, that care
studies are limited and that more studies should be conducted on this topic.

Keywords: Cancer, Malignant bone tumor, nursing care.

1. Giris

Kemik tiimorleri viicudun cgesitli kemik bolgelerinde ortaya ¢ikabilen kotii huylu
doku obekleridir (1). Bu tiimdrler insanda en az goriilen tiimor ¢esitlerindendir ve tiim
tiimor vakalarinin %1 ’ini olugturmaktadir (2). Avrupa’da kotii huylu kemik tiimérleri igin
yillik yeni vaka sayisinin yiiz bin kiside 1 ile 2 arasinda oldugu tahmin edilmektedir (3).
Hollanda’da ise her yil yaklasik 1.400 kisiye kemik veya yumusak doku tiimorii teshisi
konulmakta olup, bu hastalarin bes yillik sagkalim oraninin %50-60 arasinda degistigi
belirlenmistir (1).

Vakalarla az karsilasildigi goz oniine alindiginda, kemik tlimorlerinin tanilanmasi
ve tedavi edilmesi zorlu ve karisik bir donem olarak goriilmektedir (4). Her ne kadar
kot huylu kemik tiimdrleri her yil teshis edilen tiim kanserlerin %1’inden daha azini
olustursa da bireylerde morbidite ve mortalite sayilar1 énemlidir (5). Bireyler, kemik
kiriklar1, omurilik basisi ve kemige radyasyon veya cerrahi miidahaleyi igeren agrili ve
maliyetli kemik komplikasyonlar1 (6) ve ayrica amputasyon ve fel¢ agisindan yiiksek
risk altindadirlar (7). Tedavi siirecinde gegmisten giliniimiize, timorlerin kiigiiltiilmesi
ve c¢ikarilmasi ile hastalarin yagam kalitesini artirmak hedeflenmistir. Bunun yani1 sira
kemik tiimdr tanili hastalar, uzun siire hayatta kalmaktan daha ¢ok, saglikla ilgili yasam
kalitesinin artmasini iyilesme donemi i¢in temel bir Ol¢iit olarak gérmektedirler. Bu
kapsamda tan1 almis hastalarin etkin ve kaliteli hemsirelik bakimi gereksinimi artmak-
tadir (7).

Hemsirelerin bu bireylerin bakim ve hastaligi kabullenmelerinde 6nemli gorevleri
bulunmaktadir. Adim adim bilgilendirme, derin iletisim, aktif tedaviyi agiklama ve umut
verme, tan1 ve hastaligin prognozunu agiklama, hastalarin sonuglar1 kabul etmelerine
yardimce1 olmanin potansiyel yollaridir (7). Hemsireler bakimda kanit temelli uygulama-
lar1 benimseyecekleri icin literatiirde giincel ve etkisi kanitlanmis yaklasimlarin olmasi
gerekmektedir. Literatiir incelemesi yapildigi zaman bu konuya yonelik giincel arastirma-

larin oldukg¢a az oldugu gozlenmektedir (8-9).

Bu calismada kemik tiimorii ve hemsirelik ile ilgili yayinlarin bibliyometrik analizinin
yapilmasi amaclanmistir. Bibliyometrik analiz, yazarlar, iilkeler, dergiler ve ortaya ¢ikan

egilimler de dahil olmak {izere temel arastirma bilesenleri hakkinda bilgi saglamak i¢in
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verilerin nicel ve nitel analizini saglayan bir arastirma yontemidir. Bir aragtirma sorusu-
nun belirli ve kisitl yonleriyle sinirli olan sistematik incelemeler gibi diger yaygin olarak
kullanilan inceleme yontemlerinden farkli olarak, bibliyometrik analiz, genel aragtirma
egilimlerini gostermek ve gelecekteki yonleri ortaya ¢ikarmak i¢in belirli bir arastirma
alanindaki literatiiriin nesnel ve kapsamli bir genel degerlendirmesini saglamaktadir (10).
Boylece kemik tiimorii ve hemsirelik alaninda yayinlanmis olan arastirmalar ile ilgili
trendleri, egilimleri ve en giincel bilgileri kapsamli bir sekilde ortaya koymak planlan-
maktadir. Aragtirma sonuglarinin gelecekteki ¢aligmalar, kanita dayali uygulamalar i¢in

katki saglamas1 beklenmektedir.
Bu kapsamda asagidaki sorulara yanitlar aranmaktadir:

1. “Kemik tiimorii ve hemsirelik” konulu makalelerin yayinlandigi kategoriler neler-
dir?

2. “Kemik tiimorii ve hemsirelik” konulu makalelerin iilkelere gore dagilimi nedir?

3. “Kemik tiimdrii ve hemsirelik” konulu makalelerin son 20 yilda yayin yiizdesi
nedir?

4. “Kemik tiimorii ve hemsirelik” konulu makalelerde kullanilan anahtar kelimeler

nelerdir?

2. Gerec¢ ve Yontem

Bibliyometrik analizler i¢in arastirmacilarin en ¢ok tercih ettigi veri seti olan Web of
Sience bu arastirmada kullanilmistir (11). Web of Science (WoS), cesitli disiplinlerdeki
bilimsel dergilerin etkisini, yaymlanan makalelerin aldig1 atif sayisin1 gésteren ve yazar-
larin makalelerini ve makalelerin referanslarini listeleyen bir bibliyografik veri tabanidir.
Cesitli disiplinlerden ¢ok genis bir veri koleksiyonu erisimi saglamaktadir (PubMed,
Embase, Scopus, Springerlink, Google Scholar, Sience Direct vb.). ileri diizey analiz i¢in
gelismis arama gostergelerinin bulunmasi ve giivenilir bir veri tabani olmasi nedeni ile
WoS veri tabani tercih edilmistir (12).

Bu arastirmanin verileri 10-15 Temmuz 2024 tarihinde toplanmistir. Arastirmanin
verileri iki yazar tarafindan bagimsiz olarak degerlendirilmis ve son olarak arastirmaya
dahil edilecek caligsmalara ortak karar verilmistir. Bibliyometrik veriler i¢in WoS veri ta-
baninda “bone tumors”, “nursing” ve “nursing care” anahtar kelimeleri ile yapilan tarama
sonucunda 134 makale bulunmus ve daha eski olmasi nedeni ile 1984 ile 2003 yillar
arasindaki makaleler kapsam dis1 birakilmistir. Son olarak aragtirmanin veri tabaninda

2004-2024 yillar1 araliginda bulunan 105 yayin veri seti olarak kabul edilmistir.
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2.1. Verilerin analizi

Veriler WoS veri tabanindan “tab limited file” dosyas: olarak indirilmistir. VOS-
viewer (1.6.15) programi kullanilarak performans analizi ve bilimsel haritalama kullani-
larak bibliyometrik olarak analizi yapilmistir. VOSviewer, ag verilerine dayali haritalar
olusturmak ve bu haritalar1 gorsellestirmek icin kullanilan bir yazilim aracidir (13). Bu
calismada, VOSviewer program ile yayinlarin yazarlari, yayin yillari, yaymlarin tilkelere
gore dagilimi belirlendi. Ayrica anahtar kelime ag haritas1 ¢ikarilarak grafiksel haritalar

olusturuldu.

2.2. Arastirma etigi

Caligma siireclerinde herhangi bir insan ve/veya hayvan ile etkilesime ge¢ilmemis
ve bilgi toplanmamistir. WoS veri tabani iizerinden yapilmis ¢aligmalar taranarak ikincil
veriler ile caligma gerceklestirilmistir. Bu nedenle etik kurul onay1 alinmamustir.

3. Bulgular

Bibliyometrik analizde; Web of Science kategorisine, dokiiman ¢esidi, yayin yillari,
one ¢ikan arastirmacilar, 6ne ¢ikan iilkeler ve en fazla kullanilan anahtar kelimeler analiz
edilmistir. Yaymlar Web of Science kategorisinde incelenmis olup en az 2 yayinin yer al-
dig1 kategoriler listelendiginde siralamanin; Onkoloji (n=36), Hemsirelik (n=20), Hema-
toloji (n=10), Saglik Bakim Hizmetleri (n=7), Genel Dahili T1p (n=6), Immiinoloji (n=6),
Pediatri (n=6), Multidisipliner Bilimler (n=4), Ortopedi (n=4), Klinik Noroloji (n=3),
Saglik Politikas1 Hizmetleri (n=3), Tamamlayict Tip (n=3), Tipta Deneysel Arastirmalar
(n=3), Kamu Cevre ve Is Saglig1 (n=3), Metabolik Endokrinoloji (n=2), Obstetrik Jine-
koloji (n=2), Farmakoloji ilag (n=2), Tibbi Goriintiileme (n=2), Rehabilitasyon (n=2),
Romatoloji (n=2) seklinde oldugu goriilmektedir (Tablo 1).
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Tablo 1. Web of Science kategorilerine gore kemik tiimorii ve hemsirelik ile ilgili yayinlarin

dagilimi (2004-2024)

Web of Science Kategorisi n %
Onkoloji 36 342
Hemsirelik 20 19.0
Hematoloji 10 9.5
Saglik Bakim Hizmetleri 7 6.6
Genel Dahili Tip 6 5.7
fmmiinoloji 6 5.7
Pediatri 6 5.7
Multidisipliner Bilimler 4 3.8
Ortopedi 4 3.8
Klinik Noroloji 3 2.8
Saglik Politikas1 Hizmetleri 3 2.8
Tamamlayict Tip 3 2.8
Tipta Deneysel Aragtirmalar 3 2.8
Kamu Cevre ve Is Saghg 3 28
Cerrahi 3 2.8
Metabolik Endokrinoloji 2 1.9
Obstetrik Jinekoloji 2 1.9
Farmakoloji flag 2 1.9
Tibbi Goriintiileme 2 1.9
Rehabilitasyon 2 1.9
Romatoloji 2 1.9

*Yay1n sayisi olarak 2 ve {izeri olan dergiler déhil edilmistir.

Yayinlarin dokiiman tiirline gére dagilimi incelendiginde; Makale (n=77), Derleme
Makale (n=23), Ozet Bildiri (n=4), Editére Mektup (n=3), Kitap Béliimii (n=1) seklinde

oldugu goriilmektedir (Tablo 2).

Tablo 2. Web of Science’ta dokiiman tiirlerine gore yayimlarin dagilimi1 (2004-2024)

Dokiiman Tiirii n %
Makale 77 73.3
Derleme Makale 23 21.9
Ozet Bildiri 4 3.8
Editére Mektup 3 2.8
Kitap Boliimii 1 0.9

Yayinlarin yillara gore dagilimi incelendiginde; 2024 yilinda (n=2), 2023 yilinda
(n=4), 2022 yilinda (n=12), 2021 yilinda (n=8), 2020 yilinda (n=6), 2019 yilinda (n=3),
2018 yilinda (n=3), 2017 yilinda (n=11), 2016 yilinda (n=5), 2015 yilinda (n=4), 2014
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yilinda (n=7), 2013 yilinda (n=5), 2012 yilinda (n=3), 2011 yilinda (n=5), 2010 yilinda
(n=4), 2009 yilinda (n=5), 2008 yilinda (n=6), 2007 yilinda (n=4), 2006 yilinda (n=0),
2005 yilinda (n=6), 2004 yilinda (n=2) oldugu goriilmiistiir (Sekil 1).
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Sekil 1. Yaym yilina gore yaymlarin dagilimi

Yayinlarda yazarlara gore yayin sayisi incelendigine her yazarin en fazla iki yaymi

oldugu gozlemlenmis olup (Tablo 3), yazarlarin alint1 sayilar1 Tablo 4’te sunulmustur.

Tablo 3. Web of Science’ta kemik tiimorii ve hemsirelik ile ilgili yayin yapmis yazarlarin dagilimi
(2004-2024)

Yazar | Yayin Sayis1*
Ana Babic 2

Shelley S. Tworoger
Cynthia Campbell-Baird
Stacey Harrelson

Laurent Bastit
Claude El Kouri
Stephane Guerif
Meryem Ktiouet
Thierry Lebret
Alain Lortholary
Jean-Loup Mouysset
Xavier Murraciole
Nemeh Farhan
Mohammed Abu Mazin
Ahmad Shehadeh
Iyad Sultan

(NSRS SO S S "R S SR SRR SO (ST S U S I )

*Yayin sayisi 2 ve {izeri olan yazarlar alinmugtir.
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Tablo 4. Web of Science’ta kemik tlimorii ve hemsirelik ile ilgili yayin yapmis yazarlarm alinti
sayilarinin dagilimi (2004-2024)

Yazarlar Alint1 Sayisi
Flippo G. 423
F.Malavasi 171
I Tamagnane 171
T. Vaisitti 171
1 Bergui 171
1 Bonello 171
I Boumsel 171
S. Deaglio 171
Al Horenstein 171

*Alint sayist 150 nin @izerinde olan yazarlar almmustir.

Alint1 sayis1 150°den fazla olan yazarlarin; Giancotti F. (n=423), Malavasi F (n=171),
Tamagnane . (n=171), Vaisitti T. (n=171), Bergui L. (n=171), Bonello I. (n=171), Boum-
sel I.

(n=171), Deaglio S. (n=171), Horenstien Al. (n=171) oldugu saptanmistir (Tablo 4).
Bu gorsel, 2004-2024 yillar1 arasinda Web of Science’ta yayimlanan kemik tiimorleri ve
hemsirelik konulu akademik yayinlarda {ilkeler aras1 isbirligi agin1 gostermektedir. Yapi-
lan calismada yayinlarin iilkelere gore dagilimi incelendiginde iilkelerde; ABD (n=41),
Cin (n=12), Italya (n=9), Almanya (n=7), Ingiltere (n=6), Fransa (n=6), Avusturalya
(n=3), Kanada (n=3), Iran (n=3), Polonya (n=3), Ispanya (n=3), Isvigre (n=3), Nijerya
(n=2), Japonya (n=2), Arjantin (n=2) oldugu goriilmektedir (Sekil 2).

australia

camada Witzcrland 1taly frapce england ger@any iran

spain

{)‘}\_3 VOSviewer

Sekil 2. Ulkelere gore yayilarin haritalamasi
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Sekil 3. Makalelerde yer alan anahtar kelimelerin haritalamasi

Yayinlardaki anahtar kelimelerin kullanimi dogrultusunda olusturulan haritada en
cok ‘bone metastases’ (kemik metastazi) kelimesinin kullanildigi ve etkilesim aldigi
goriilmektedir. Gorsellestirmede dairesel elemanlarin boyutlar1 anahtar kelimelerin kul-
lanim sikligini temsil ederken, dairelerin ve birbirine baglanan ¢izgilerin renk benzerligi
ise anahtar kelimeler arasindaki iliskileri gostermektedir. Buna gore bone metastases’
(kemik metastazi) anahtar kelimesinin ‘zoledronic acid’ ve ‘denosumab’ kelimeleriyle
iliskilendirildigi goriilmektedir (Sekil 3).

4. Tartisma

% ¢C

Bu c¢aligma kapsaminda, Web of Science kategorisinde “bone tumor”, “nursing” ve
“nursing care” kelimeleri ile yapilan taramada, ¢alismalarin 2022 yilinda en fazla oldugu
ve ardisik yillarda calisma sayisinin azaldig1 belirlenmistir. Ozellikle 2005 ve 2016 yillart
arasinda ¢aligma sayilarinin benzer seviyede oldugu; 2017 yilinda, 27. Ulusal Tiirk Orto-
pedi ve Travmatoloji Kongresi gerceklestirilmis olup kongrede kemik tiimdrleri konusu
lizerine yogun ilginin olmasi sebebiyle ¢alisma sayilarinda bir artis gozlendigi (14) ve
2018- 2021 yillar1 arasinda ¢aligma sayilarinda ivmeli bir diisiis oldugu; 2022 yilinda ise
American Association for Cancer Research (AACR Kanser ilerleme Raporu)’nda hem
kanser vakalarinda, hem de kemik tiimorii insidansinda artig oldugu bildirilmistir. Bu
sebepten dolay1 en fazla ¢alismanin 2022 yilinda yapilmis oldugu; devam eden ardigik
yillarda ¢alisma sayisinda azalma oldugu gozlenmistir (15). Onkolojik kemik hastaliklari
kisilerin yasam kalitesini 6nemli derecede etkilemektedir. Vakalarla az karsilasildig gz

oniline alindiginda kemik tiimorlerinin tanilanmasi ve tedavi edilmesinin zor bir siireg
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oldugu sonucuna varilmistir ve bu sebepten dolay1 bu alanda yapilan ¢aligmalarin sayisi-

nin olduk¢a az oldugu diistintilmektedir (4).

Bibliyometrik analizde arastirmalarin biiyiik ¢ogunlugunun Amerika Birlesik Dev-
letleri, Cin ve Italya gibi gelismis iilkelerde yapildig1 belirlenmistir. Gelismis iilkelerde
ozellikle 2000’1i yillardan sonra ortopedik onkoloji ile ilgili hizmetlerde artis gbzlenmis
ve bu iilkelerde ulusal saglik hizmetlerinin bir pargasi olarak onkolojik cerrahi, saglik
sistemlerine iyi diizeyde entegre edilmistir (1). Gelismis iilkelerde saglik ¢alisani basina
diisen hasta sayisinin daha az olmasinin; hizmet veren grubun hasta bakiminda holistik
yaklagimi daha fazla benimsemelerini saglayarak, konu ile ilgili daha fazla arastirma ve
gbzlem yapilabilmesine olanak sagladig: diisiiniilmektedir (16). Ayrica ortopedik onko-
lojik cerrahiyle ilgili raporlar incelendiginde, ¢ok az iilkede 6zellikle gelismis iilkelerde
bakim hizmetleri entegrasyonunun ileri diizeyde oldugu goriilmektedir. Bu iilkelerdeki
arastirma sayisinin fazla olmasi, onkolojik ortopedi hizmetlerinin saglik hizmetlerinin
icine entegre edilmesine, hasta degerlendirmelerinin diizenli bir sekilde yapilmasina,
kayit sistemlerinin iyi olmasina baglanabilir. Bu {ilkelerde ortopedik cerrahide onkoloji
ile ilgili ¢alismalarin daha fazla olmasi gelismis teknoloji ve tan1 yontemlerinin etkin

kullanilmasina baglanabilir (17).

Web of Science ‘da yiiriitiilen bibliyometrik analiz sonucunda Tiirkiye’den ortopedik
cerrahide onkoloji ile ilgili yayin goriilememistir. Bu sonucun olusmasina Tiirkiye’de
ortopedi servislerinde kemik tliimdrii vakalarinin az goriilmesi, saglik ¢alisanlariin klinik
arastirma yapma konusunda isteksiz olmalar1 sebebiyle klinik arastirmalarin yetersiz kal-
masi; ayni zamanda saglik calisani bagina diisen hasta sayisinin fazla olmasindan dolay1
is yukiiniin fazla olmasi, kurumlarda hasta sirkiilasyonun fazla olmasi gibi saglik sistemi
etmenlerinin neden olabilecegi diisiintilmektedir (16). Bu konudaki caligmalarin tesvik

edilmesi ile sayilarin artacagi ongoriilmektedir.

Ortopedik cerrahide onkoloji ile ilgili konularda hemsirelerin yaptigi calisma
sayist az bulunmustur. Ortopedik cerrahide ozellikle tiim saglik profesyonelleri
arasinda hemsireler anahtar role sahiptir. Bu alanda hastalarla temas eden ilk saglik
profesyoneli hemsirelerdir (18). Ortopedik onkoloji hastalarinin bakim siirecinde
hemsireler, agr1 yonetimi, yara bakimi, mobilizasyon destegi ve psikososyal destek
gibi kritik gorevleri listlenmektedir (19). Hemsirelerin risk faktorlerini belirlenmesi,
yasam aktivitesi diizeylerinin saptanmasi ve kanita dayali miidahalelerin uygulanmasi
konusunda 6nemli sorumluluklari bulunmaktadir. Bu diisiinceden hareketle hemsire-
lik alaninda daha ¢ok arastirma beklenirken son 20 yildaki arastirma makale sayisi

diisiik bulunmustur (20).
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Literatiirde, ortopedik onkoloji hastalarindaki yagam kalitesinin, siklikla 6l¢ek kulla-
nimi1 ve dogru ifade edilme konularinda arka planda kaldigi; hasta tedavisine odaklanila-
rak yasam aktivitesi ihtiyaglarinin gérmezden gelindigi ya da unutuldugu gosterilmistir.
Bu duruma, yasam kalitesi sorunlarinin genellikle standart degerlendirme oOlgekleri
kullanilmadan rapor edilmesinin veya etkin bir sekilde kayit altina alinmamasinin neden
oldugu disiiniilmektedir (21). Ayrica yasam kalitesi sorunlarinin genellikle raporlanma-
dig1 yapilan ¢alismalarda belirtilmistir (21, 22).

5. Sonug¢

Analiz sonuglar1, kemik tiimor tanili hastalarla ilgili hemsirelik arastirmalarinda
hemsirelik disiplininin 6neminin giderek arttigini ve 6zellikle hastalarin yasam kalitesi,
0z yonetim ve hastaliga uyum gibi konulara odaklanildigin1 gostermektedir. Calisma kap-
saminda, Web of Science “bone metastases”, “nursing” ve “nursing care” kategorisinde
caligmalar oldugu, konu ile ilgili ele alinan yayinlara 558 yazarin katkida bulundugu,
yazarlarin bu konu hakkinda en fazla iki ¢alisma yiirtitmiis oldugu, Giancotti F.G. tarafin-
dan yapilan ¢aligmalarda atif sayisinin daha fazla oldugu, en ¢ok yayinin sirayla Amerika
Birlesik Devletleri ve Cin’de oldugu saptanmistir. Yayin oraninin yogun sekilde 2022
yilinda oldugu, en sik kullanilan ve en fazla baglanti bulunan anahtar kelimenin “bone
metastases” oldugu sonuclari elde edilmistir. Bu sonuglar dogrultusunda kemik timori
ve hemsirelik bakimi hakkinda yapilan ¢alismalarin az oldugu, hemsirelik ¢alismalarinin
siirlt oldugu ve konu ile ilgili daha fazla calismanin yapilmasi gerektigi sonucuna ulasil-
mistir. Bu konuda yayinlarin ve arastirmalarin tesvik edilmesi ve desteklenmesi 6nemlidir.
Gelecekteki arastirmalarin, hastalarin yasam kalitesini artirmaya yonelik miidahalelere

yonelik ¢aligmalar iizerine yogunlasmasi dnerilmektedir.

Catisma Beyani:

Yazarlarin beyan edecekleri herhangi bir ¢ikar ¢atigmasi yoktur.

Arastirma Destegi

Arastirma destegi yoktur.
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Bashk Sayfasi

Yazarlarin isimleri, yazarlarin katkilarina gore siralayarak yazilmalidir. Her yazarin
kurum bilgisi verilmelidir. Sorumlu yazar yildiz sembolii ile belirtilmelidir. Sorumlu
yazarin e-mail bilgisi yer almalidir. Yazarlarin isim ve kurum bilgileri ana metne yazil-
mamali, sadece baslik sayfasina yazilmalidir. Yapilan ¢alisma daha once bir kongrede
sunulmugsa baslik sayfasinda bilgisi verilmelidir. Ana metinden ayr1 bir dosya olarak

sisteme yliklenmelidir.

Bashk

Calismanin Tiirkce ismi, her kelimenin ilk harfi biiyiik (baglaclar harig), Ingilizce
ismi ise Ingilizce yazim diline uygun “times new roman” fontunda 14 punto olacak se-

kilde yazilmalidir.

Oz

Ozet kismi hem Tiirkge hem Ingilizce olarak yazilmalidir. Ozette, ¢alismanin ye-
nilikleri ve temel bulgular1 vurgulanmalidir. Tiirkge ve Ingilizce dzet kisimlar: Times
New Roman yazi tipi ile yazilmali ve 10 punto biiyiikliigii se¢ilmelidir. Yazim metni iki
tarafa yaslanmalidir. Ozet boliimiiniin yaziminda tek satir araligi segilmelidir. Makale
ozetinin 250 kelimeyi gegmemesine dikkat edilmelidir. Tiirkce ve Ingilizce 6zetlerin 1

(bir) sayfay1 gegmemesi gerekmektedir.
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Anahtar Kelimeler: Anahtar kelime sayis1 en az 3 en fazla 6 olmalidir. Anahtar

kelimeler virgiil ile ayrilmaldir.

YAYIN KURALLARI

* Tiirkge makalelerde Tiirk Dil Kurumunun Tiirk¢e sozliigii veya www.tdk.org.tr
adresi, ayrica Tiirk Tibbi Dernekleri’nin kendi branglarina ait terimler so6zIligii esas

alinmalidir.

* Biyoistatistiki veri igceren arastirma makalelerinde, yazarlardan biyoistatistiki uy-
gunluk icin onay almis olmalar1 istenmeli, ayrica dergi tarafindan kontrol edilme-
lidir. Bu konuda ek bilgi almak i¢in yazarlarin www.icmje.org adresine ulasmalari

Onerilebilir,

YAZI CESITLERI
Yayimlanmak iizere dergilere gonderilecek yazi cesitleri asagidaki kategorilerde
olmali ve belirtilen yapilarda hazirlanmalidir:

Orijinal Arastirma: Kliniklerde yapilan prospektif-retrospektif ve her tiirlii deneysel

calismalardir.
Yapist:
» Ozet (maksimum 250 kelime Tiirk¢e ve Ingilizce)
* Girisg
* Gereg ve Yontem
* Bulgular
* Tartisma
* Sonug
* Tesekkiir
* Kaynaklar

Derleme: Dogrudan veya davet edilen yazarlar tarafindan hazirlanmalidir. T1ibbi 6zel-
lik gdsteren her tiirlii konu icin son tip literatiiriinii de i¢ine alacak sekilde hazirlanabilir.

Yazarin o konu ile ilgili basilmis yayimlarinin olmasi 6zellikle tercih nedeni olmalidir.
Yapist:
» Ozet (maksimum 250 kelime Tiirk¢e ve Ingilizce)

* Konu ile ilgili bagliklar
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* Kaynaklar

Olgu Sunumu: Nadir goriilen, tan1 ve tedavide farklilik gosteren makalelerdir. Ye-

terli sayida fotograflarla ve semalarla desteklenmis olmalidir.
Yapist:
« Ozet (Ortalama 100-150 kelime, Tiirkce ve Ingilizce)
* Girig
* Olgu Sunumu
* Tartisma
» Kaynaklar

Editore Mektup: Nadir goriilen, tan1 ve tedavide farklilik gosteren makalelerdir.

Yeterli sayida fotograflarla ve semalarla desteklenmis olmalidir.
Yapist:
e Ozet (Ortalama 100-150 kelime, Tiirk¢e ve Ingilizce)
* Konu ile ilgili bagliklar
 Kaynaklar

Bilimsel Mektup: Genel tibbi konularda okuyucuyu bilgilendiren, basilmis bilimsel
makalelere de atifta bulunarak o konuyu tartisan makalelerdir.

Yapist:

« Ozet (Ortalama 100-150 kelime, boliimsiiz, Tiirk¢e ve Ingilizce)
* Konu ile ilgili bagliklar

 Kaynaklar

YAZIM KURALLARI

Bashk Sayfasi

1. Yazarlarin ad-soyad bilgileri verilmelidir (yazarlarin katkilarina gore siralayarak

yazilmalidir)
2. Her yazarin kurum bilgisi verilmelidir (numaralandirilarak)
3. Yazarlarin Orcid numaralar1 yazilmalidir.
4. Arastirmacilarin Katki Oran1 beyanlari yazilmalidir

5. Sorumlu yazar y1ildiz sembolii ile belirtilmelidir. Sorumlu yazarin e-mail bilgisi yer

almalidir.
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6. Caligmalarin varsa, clinical trial veya prospero numaralar1 yazilmalidir
7. Varsa destek ve tesekkiir beyani, ¢atisma beyanina yer verilmelidir.

8. Yapilan calisma daha once bir kongrede sunulmussa baslik sayfasinda bilgisi

verilmelidir

Yazarlarin isim ve kurum bilgileri ana metne yazilmamali, sadece baslik sayfasina

yazilmalidir. Baglik sayfas1 ana metinden ayr1 bir dosya olarak sisteme yiiklenmelidir.

Bashk
Calismanin Tiirkce ismi, her kelimenin ilk harfi biiyiik (baglaclar harig), Ingilizce

ismi ise Ingilizce yazim diline uygun “times new roman” fontunda 14 punto olacak se-

kilde yazilmalidir.

Ozet

Ozet kism1 hem Tiirkge hem Ingilizce olarak yazilmalidir. Ozette, ¢alismanin ye-
nilikleri ve temel bulgular1 vurgulanmalidir. Tiirkge ve Ingilizce 6zet kisimlar1 Times
New Roman yazi tipi ile yazilmali ve 10 punto biiyiikliigii se¢ilmelidir. Yazim metni iki
tarafa yaslanmalidir. Ozet boliimiiniin yaziminda tek satir aralign segilmelidir. Makale
ozetinin 250 kelimeyi gegmemesine dikkat edilmelidir. Tiirkce ve Ingilizce 6zetlerin 1

(bir) sayfay1 gegmemesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Anahtar kelime sayis1 en az 3 en fazla 6 olmalidir. Anahtar
kelimeler virgiil ile ayrilmaldir. ingilizce anahtar kelimeler “Medical Subject Headings
(MESH)”e uygun olarak verilmelidir (www.nlm.nih.gov). Tiirkce anahtar kelimeler

Tiirkiye Bilim Terimleri (TBT) ne uygun olarak verilmelidir (www.bilimterimleri.com).

Giris

Ana metin, A4 kagit boyutuna 2 cm kenar bosluklar1 ile 12 punto yaz1 biiytikliiglinde
Times New Roman yazi tipi ile 1 satir aralig1 ve her iki yana yash sekilde yazilmalidir.
Ana boliim bagliklar1 numaralandirilmali, kelimelerin ilk harfleri biiyiik olmali ve koyu
(bold) karakterde yazilmalidir. Ana boliim baslhigindan sonra 1,5 satir aralikli bosluk bi-
rakilarak metne gegilmelidir. Calismanin Ingilizce olarak sunulmak istenmesi durumunda

boliim basligr “Introduction” olarak verilmelidir.

Bu boliimde ¢alismayla ilgili yeterli literatiir bilgisi verilmeli ve ¢alismanin gerekgesi

belirtildikten sonra amac1 vurgulanmalidir.
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Gere¢ ve Yontem

Bu boliimde, uygulanan yontemler ve teknikler anlasilir bir sekilde verilmeli ve metin
“Times New Roman” yazi tipinde 12 punto biiyiikliigiinde ve tek satir aralikla yazilma-
lidir.  Etik kurul iznine ait bilgilere bu béliimde yer verilmelidir. Calismanin Ingilizce
olarak sunulmak istenmesi durumunda bdliim baslhigi “Material and Method” olarak
verilmelidir. Boliim icerisinde alt boliim basliklart agilmasi miimkiindiir. Alt basliklar

numaralandirilmalidir.

Bulgular

Bu boliimde ¢aligma sonucunda elde edilen bulgular ¢alisma sirasina gore sunulmalidir.
Calismanin Ingilizce olarak sunulmak istenmesi durumunda béliim bashig: “Results” ola-
rak verilmelidir. Istatistik i¢in kullanilan analizler detayl olarak anlatilmalidir. Istatistiksel

e %

anlamlilik durumunu belirtmek i¢in kullanilan “p” degerinin gercek degeri verilmelidir.

3.1. Sekiller, Tablolar ve Grafikler
Sekiller grafik, diyagram, fotograf, resim seklinde olabilir. Sekil yazist seklin alt

kismina yazilmalidir. Hem sekil hem de sekil yazist sayfaya ortalanmalidir. Sekil yazi-
lar1 okunakli olmalidir. Sekil ile iist metin arasinda 1 satir bosluk birakilmalidir. Sekil
yazisi ile alt metin arasinda da 1 satir bogluk birakilmalidir. Sekil yazis1 11 punto olarak
yazilmalidir. Metin igerisinde sekillere atifta bulunulmalidir. Sekiller grafik, diyagram,

fotograf ve resimler sayfanin en altina konulmalidir.

Tablolar kapali ¢erceveli tercih edilebilir. Tablo yazisi tablonun {ist kismina yazilma-
lidir. Hem tablo hem de tablo yazisi sayfanin soluna hizalanmalidir. Tablo yazisi ile iist
metin arasinda 1 satir bosluk birakilmalidir. Tablo ile alt metin arasinda 1 satir bosluk
birakilmalidir. Tablo yazilar1 tercihen 11 punto ile yazilmali ve tek satir araligi se¢ilmeli-

dir. Metin icerisinde tablolara atifta bulunulmalidir.

Tablo 1. Tablo baslig1.

Siitun Bashg Siitun Baghg Siitun Bashg
Bilgi satir1 Bilgi satir1 Bilgi satir1
Bilgi satirt Bilgi satiri Bilgi satirt
Bilgi satirt Bilgi satiri Bilgi satirt
Bilgi satiri Bilgi satirt Bilgi satiri
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Tartisma

Bu boéliimde, yapilan ¢alismadan elde edilen bulgular bilimsel ilkelerin 15181 altinda
onceki verilerle karsilastirilarak irdelenmelidir. Calismanin Ingilizce olarak sunulmak is-
tenmesi durumunda boliim basligi “Discussion” olarak verilmelidir. Calismanin limitas-

yonlar1 ve gelecek calismalar i¢in Onerilere tartismanin son paragrafinda yer verilmelidir.

Sonug¢

Bu boliimde calismadan elde edilen 6zgiin sonuclar bir sira dahilinde sunulmalidir.
Calismanin Ingilizce olarak sunulmak istenmesi durumunda béliim bashg “Conclusi-

ons” olarak verilmelidir.

Tesekkiir

Bu boliimde, ¢aligmada yardim ya da destekleri bulunan kisi veya kisilere ya da
kurum yetkililerine tesekkiir edilebilir. Calismanin Ingilizce olarak sunulmak istenmesi

durumunda bu boliimiin baslig1 “Acknowledgment” olarak verilmelidir.

Kaynaklar

Calismada yararlanilan kaynaklar kullanim sirasina gore numaralandirilarak verilme-
lidir. Ancak Ozet boliimiinde kaynak gosterilmez. Kaynak numaralari parantez icerisinde
gosterilmelidir. Ayn1 anda birden fazla kaynaga atif yapiliyorsa, kaynak numaralar kii-
ciikten biiyiige (1, 5, 8, 12 gibi) siralanmal1 ve virgiil ile ayrilmalidir. ikiden ¢ok ardisik
kaynaga deginildiginde, ilk kaynak ve son kaynak numaralarinin arasina tire konularak
gosterilmelidir.

Kaynaklarin tamami ¢alismanin son sayfasindaki “Kaynaklar” baslig1 altinda, makale
icerisindeki kullanim sirasina gore verilmelidir. Kaynak sayis1 50’yi gegmemelidir.

Kaynaklarin gosterilmesi ve kiinye diizeni ile ilgili kurallar “Vancouver” sistemine
uygun olarak verilmelidir. Kaynak gdsterme ve kaynakca hazirlanmasinda EndNote ya da
Reference Manager gibi standart yazilim paketlerinin kullanilmas1 6nerilmektedir.

Kaynaklar “Times New Roman” fontunda 10 punto olarak yazilmalidir. Kaynak
numaralar1 otomatik numaralandirma ile eklenmelidir. Calismanin ingilizce olarak su-

nulmak istenmesi durumunda boliim baslig1 “References” olarak verilmelidir.
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Yazarlar icin Gonderim Oncesi Kontrol Listesi
- Ana metinden ayr1 bir dosyada baslik sayfas1 yiiklenmesi
- Ana metinde kurum ve yazar adinin bulunmamasi

- Prospektif ve retrospektif klinik caligmalar ve deneysel arastirmalar i¢in etik kurul

onayl
- Yayin etigi kurallarina uygunluk
- Insan calismalari igin hasta onay1
- Yazinin dergi yazim kurallaria uygunlugu

- Tiim yazarlar icin Imzalanms Telif Hakk1 Devir Formu
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INSTRUCTIONS FOR AUTHORS

The Hali¢ University Journal of Health Sciences is the scientific periodical of Journal
which is published three times a year in order to reach both local and global medical
circle. Retrospective, prospective or experimental trials, reviews, case reports, editorials,
commentaries, letters to the editor, medical book reviews relevant to hot topics of medi-
cine are all welcome.

The journal pays regard to the highest ethical and scientific standards and absence of
commercial concerns among the articles. Neither the editor (s) nor the publisher guaran-
tees, warrants or endorses any product or service advertized in this publication.

Articles are accepted for publication on the condition that they are original, are not
under consideration by another journal, or have not been previously published. Direct
quotations, tables, or illustrations that have appeared in copyrighted material must be

accompanied by written permission for their use from the copyright owner and authors.

All articles are subject to review by the editor and two or more referees if they are
convenient to stylistic rules and published following the revisions made by the authors if

needed.

SCIENTIFIC RESPONSIBILITY

All authors should have contributed to the article directly either academically or

scientifically. All persons designated as authors should meet all of the following criteria:
* Planned or performed the study,
» Wrote the paper orreviewed the study,

» Approved the final version It is the authors’ responsibility to prepare a manuscript
that meets scientific criteria.

ETHICAL RESPONSIBILITY
The Journal adheres to the principles set forth in the Helsinki Declaration (https://

www.wma.net/policies-  post/wma-declarationof-helsinki-ethical-principles-for-medi-
cal-research-involving-human-subjects/) and holds that all reported research involving
‘Human beings’ conducted in accordance with such principles.

Reports describing data obtained from research conducted in human participants

must contain a statement in the “Material and Methods” section indicating approval by
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the ethical review board and affirmation that “Informed Consent” was obtained from each

participant.

All papers reporting experiments using animals must include a statement in the “Ma-
terial and Methods” section giving assurance that all animals have received humane care
in compliance with the Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (https://www.
nap.edu/catalog/5140/guide-for-the-care-and-use-of-laboratory-animals) and indicate
approval by the animal experiment ethical review board. Case reports should be accom-
panied by “Informed Consent” whether the identity of the patient is disclosed or not. It is
the authors’ responsibility to obtain and present the consent to the authorities if requested

in accordance with the Personal Data Preservation code.

If the proposed publication has a commercial interest or a funder directly or indirectly,
the author must include in the cover letter a statement indicating that the author(s) has
(have) no financial or other interest in the product or explain the nature of any relation
(including consultancies) between the author(s) and the manufacturer or distributor of the
product. Name of the ethical review board, approval date and number should be indicated
in the “Materials and Methods” section if needed for that type of article. It is the authors’

responsibility to prepare a manuscript that meets ethical criteria

EPIDEMIOLOGICAL AND STATISTICAL ANALYSIS

All manuscripts (retrospective, prospective or experimental) with statistical analysis
are required to undergo biostatistical review in terms of validity and power analysis to

ensure appropriate study design, analysis, interpretation and reporting.

LANGUAGE
The official languages of the Journal are Turkish and English. Turkish Dictionary of

Turkish Language Association or online dictionary which belongs to Turkish Medical
Foundations must be taken into consideration in Turkish articles. Manuscripts and abst-
racts in English must be checked for language by an expert or a native speaker prior to
submission and his/her name should be indicated in the “Acknowledgements” section in

case he/she is not one of the authors.

PUBLICATION PLATFORM

The Hali¢ University Journal of Health Sciences is published in electronic form

via DERGIPARK online (www.dergipark.gov.tr). Manuscript submission and process
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follow-up are carried out through DERGIPARK system. In order to submit an article, you
must first to be a member of DERGIPARK platform.

COPYRIGHT STATEMENT

The publisher owns the copyright of all accepted articles. Statements and opinions
expressed in the published material herein are those of the author(s). All manuscripts
submitted must be accompanied by the “Copyright Transfer Form” and peer reviewing

will proceed thereafter.

ARTICLE TYPES
The Journal publishes the following types of articles:

Editorial Commentary/Discussion: Usually written by experts other than the aut-

hors of a published original article manuscript and published before the manuscripts.

Original Research Articles: Original prospective or retrospective studies of basic or

clinical investigations are welcome. They should be composed of the following sections:

Abstract: Maximum 250 words (in Turkish and English respectively); the structured
abstract should contain the following sections: purpose, material and methods, results,

conclusion. Turkish and English abstracts should not exceed 1 (one) page.

Keywords: Three to five words in accordance with “Medical Subject Headings
(MeSH)”, Turkish and English, respectively.

Introduction: Clear explanation of the background and purpose of the study. It should
be written on A4 paper size with 2 cm margins and 12-point Times New Roman font with
1 line spacing and justified on both sides. Main and sub section titles should be numbered,
the first letters of the words should be capitalized and written in bold characters. After the

main section title, 1.5 line spacing should be left and the text should be passed.

Material and Method: Material, methods and statistical analyses are explained in

detail. Informed consent and ethical approval should be clearly indicated in this section.

€C_.9

Results: Findings of the study are presented in detail. The true value of the “p” value

should be given to indicate statistical significance.
Figures, Tables and Charts

Figures can be in the form of photographs, pictures. Diagrams should be uploaded in
pdf or picture format. Figure caption should be written at the bottom of the figure. Both
the figure and the figure text should be centered on the page. Figure captions must be

legible. There should be 1 line space between the figure and the superscript. There should
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be 1 line space between the figure caption and the subtext. Figure text should be written
in 11 points and given as in the example below (Figure 1). Figures should be cited in
the text. Figures, graphics, diagrams, photographs and pictures should be placed at the
bottom of the page.

Tables can be preferred with closed frames. Table caption should be written above
the table. Both the table and the table caption should be aligned to the left of the page.
There should be 1 line space between the table text and the superscript. There should be
1 line space between the table and the subtext. Table texts should preferably be written

in 11 points and single line spacing should be chosen. Tables should be cited in the text.

Table 1. Table title.

Column Title | Column Title | Column Title
Information Information Information
Information Information Information
Information Information Information
Information Information Information

Discussion: Findings of the study are discussed in light of the recent literature. Li-
mitations of the study and suggestions for future studies should be included in the last

paragraph of the discussion.
Conclusions are presented according to the results and discussion sections.

References in the text should be numbered and listed serially with parentheses. If
more than one source is cited at the same time, reference numbers should be listed in
ascending order (such as 1, 5, 8, 12) and separated by commas. When more than two
consecutive references are cited, they should be indicated with a hyphen between the first

and last reference numbers.

All of the references should be given under the “References” heading on the last page
of the study, in the order of use in the article. The number of sources should not exceed
50. References should be listed according to the order of mentioning on a separate page,
double-spaced, at the end of the paper in numerical order. All authors should be listed if

six or fewer, otherwise list the first three and add the et al.

The rules regarding references and imprint order should be given in accordance with
the “Vancouver” style. It is recommended to use standard software packages such as

EndNote or Reference Manager for citing and preparing bibliography.
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TITLE PAGE

A concise, informative title (Turkish and English) should be provided. The names
of the authors should be written in order of their contributions. Affiliations and orcid
numbers of each author should be given. Author contributions should be given. The
corresponding author should be indicated with an asterisk. The e-mail information of
the corresponding author should be included. The names and institutions of the authors
should not be written in the main text, they should only be written on the title page. If the
study has been presented in a congress before, information should be given on the title

page. It should be uploaded to the system as a separate file from the main text.
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