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GİRİŞ 

Septisemi, bakteriyel enfeksiyonlardan kaynaklanan bir 
problemdir. Genelde organ yetmezliğine sebep olduğu ve 
son safhalarda ölümle sonuçlanan bir enfeksiyon olduğu bil-
dirilmiştir (1). Hayvanlarda, insanlarda olduğu gibi septise-
miyi erken safhalarda saptamak, diğer enfeksiyonlardan 
ayırt etmek ve uygulanan antibiyotiğin doğru seçenek oldu-
ğunun anlaşılmasının güç olduğu bildirilmiştir (2,3). Septi-
semi durumlarında en önemli faktör zamandır (4). Bazı du-
rumlarda septisemi tedavisinde uzun süre gereksiz antibiyo-

tik kullanımının yapıldığı ayrıca viral enfeksiyonlarda antibi-
yotik uygulandığı açıklanmıştır (5,6). Bakteriyel merkezli en-
feksiyon durumlarında ve septisemide etkeni izole etmek al-
tın standart olarak tanımlanmıştır. Bakteriyel kültür üreme-
siyle elde edilmesi ve kültür yüksek spesifikliğe sahip olmama 
durumunun, septisemi tanısında uygun olmadığı açıklanmış-
tır (7,8). Bu derlemede, etyolojik açıdan, erken tanı ve anti-
biyotik tedavi süreci konusunda serum prokalsitoninin bi-
yobelirteç olarak kullanılabilirliği hakkında detaylı bilgi veril-
mesi amaçlanmıştır. 
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Öz 

Veteriner hekimlikte klinik şartlarında septisemi vakalarının erken saptanması ve prognozunun  değerlendirilmesi veteriner hekimler için 
oldukça güçtür. Bu konuda seri kullanılan belirteçler yetersiz ve spesifik değildir. Bu nedenle son yıllarda glikoprotein yapıda, bir akut faz 
protein olan prokalsitoninin diagnostik etkilerine olan ilgi artmıştır. Prokalsitonin (PCT), kalsitonin (CT) hormonunun prekürsörü olan, 
primer olarak tiroid bezindeki C-hücrelerince ve küçük miktarlarda da akciğer ve bağırsak gibi organlardaki nöroendokrin dokularca 
sentezlenen, kalsiyum homeostazisinde düzenleyici olarak görev alan öncül bir proteindir. Genel manada inflamasyon, vücuda hasar veren 
bir uyaran ve bu söz konusu hasarın önüne geçmek adına; kapillar dilatasyon, lökosit infiltrasyonu, kızarıklık, ısı artışları , şişlik ve ağrıyla 
seyreden, hücresel hasara yol açan lokal yanıt olarak tanımlanmakta ve bu reaksiyon, zararlı ajanların ve hasarlı dokunun vücuttan 
uzaklaştırılmasını sağlayan mekanizmayı başlatmaktadır. Bu derlemede, hayvanlarda septisemi durumlarını saptamak, bu vakalarda 
prognozu yorumlamak, bakteriyel ve viral hastalıkları birbirinden ayırt etmek, uyguladığımız antibiyotiklerin etkilerini değerlendirmek ve 
veteriner hekimlik alanında yeni bir belirteç olarak kullanılabileceğine inandığımız prokalsitonin hakkında detaylı bilgi ver ilmesi 
amaçlanmıştır. 

Anahtar Kelimeler: Akut faz protein, biyobelirteç, prokalsitonin, veteriner hekimlik 

 
The Use and Importance of Procalcitonin as a Biomarker in Veterinary Clinical Practice 

Abstract 

Early detection of septicemia cases and evaluation of prognosis in clinical conditions in veterinary medicine are very difficult for 
veterinarians. In this regard, serially used markers are insufficient and non-specific. Therefore, interest in the diagnostic effects of 
procalcitonin, which is an acute phase protein in glycoprotein structure, has increased in recent years. Procalcitonin (PCT) is a precursor 
protein that is the precursor of the hormone calcitonin (CT). It is synthesized primarily by C-cells in the thyroid gland and in small amounts 
by neuroendocrine tissues in organs such as the lung and intestine. Procalcitonin plays the role of a regulator in calcium homeostasis. In 
general, inflammation is a process by which the body reacts to damage from outside causes and initiates the mechanism that ensures the 
removal of harmful agents and damaged tissues from the body. In order to fight this damage, it is manifested with capillary dilatation that 
is defined as a local response with leukocyte infiltration, redness, temperature increase, swelling and pain. This review elaborates the use 
of procalcitonin to detect the cases of septicemia in animals, and interpret the prognosis in these cases. Also to distinguish bacterial and 
viral diseases and to evaluate the effects of antibiotics. Therefore we believe that procalcitonin can be used as a new marker in veterinary 
medicine. 

Key Words: Acute phase protein, biomarkers, procalcitonin, veterinary medicine 
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PROKALSİTONİN  
İlk olarak 1993 yılında Prokalsitonin (PCT) akut faz protein 
olarak açıklanmıştır (5,6). Son yıllarda enfeksiyon ve septi-
semi vakalarının saptamasında PCT değerinin kullanımı art-
mıştır. PCT 116 aminoasitten oluşan kalsitoninin prohormo-
nudur, fizyolojik şartlarda tiroid bezin C hücrelerinden salgı-
lanmaktadır ve serumdaki seviyesi çok düşüktür (<10 pg/ml) 
(1). Enfeksiyon, septisemi ve septik şok durumlarda serum 
PCT seviyesinin yüksek olduğu saptanmıştır ve tiroit bezi dı-
şındaki başka organlardan salgılandığı bildirilmiştir (1,2,4). 
Prokalsitonin, proinflamatuvar etkileri olduğu bilinen bir 
akut faz proteindir. İnflamasyonda prokalsitonin salınımı di-
rekt olarak; bakteri lipopolisakkaridi/diğer toksinler sebe-
biyle veya hücre aracılı konak cevabında indirekt olarak; inf-
lamatuvar sitokinler (IL-1β, IL-6, IL-8, TNF-α) yolu ile uyarıl-
maktadır (9).  Prokalsitonin insan nötrofil ve lenfositlerinden 
CD16/CD14 gibi yüzey markerlerinin ekspresyonunu uyarak 
lipopolisakkarid (LPS) aktivitesine benzer şekilde proinflama-
tuvar etki gösterir. Ayrıca IL-8’e benzer şekilde intraselüler 
kalsiyum iyon konsantrasyonunu artırır. İnsan tam kanına 
prokalsitonin eklendiğinde doza bağlı olarak proinflamatuvar 
sitokin düzeylerinde artış görülmüştür. Ayrıca sepsis hayvan 
modellerinde prokalsitonin nötralize eden antiserum ile hay-
vanların yaşama oranları üzerinde olumlu etki gözlenmiş, 
böylece prokalsitonininbizzat doku hasarına yol açabileceği 
düşünülmüştür (10). 

Diğer taraftan prokalsitoninin antiinflamatuvar etkisin-
den de bahsedilmektedir. Bilindiği üzere bakteriyal infeksi-
yonlarda lökositler konak savunmasında kemotaksis, fagosi-
toz, mikrobiyal öldürme fonksiyonları gösterir. İmmün ceva-
bın düzenlenmesinde IL-4, IL-10 ve IL-13 gibi antiinflamatu-
var sitokinler de antiinflamatuvar etkilerde görev yapar. 
Multiorgan yetmezliği olan hastalardaIL-6 düzeyi ile orantılı 
olarak IL-10 düzeyi de yüksek bulunmuştur. LPS ve formil-
methionil lösil fenilalanin peptid (bakterideki bir başka pro-
inflamatuvar ürün) ile monosit ve nötrofiller kemotaksiste 
görevli önemli bir integrin CD11b üretmek üzere uyarılır. İn-
san hekimliğinde çalışmalar amino prokalsitoninin monosit 
ve nötrofilde CD11b integrin ekspresyonunu azalttığını gös-
termiştir (11,12). 

Prokalsitonin, kalsitonin (CT) hormonunun prekürsörü 
olan, sağlıklı insan ve evcil hayvanlarda primer olarak tiroid 
bezindeki C-hücrelerince ve küçük miktarlarda da akciğer ve 
bağırsak gibi organlardaki nöroendokrin dokularca sentezle-
nen, kalsiyum homeostazisinde düzenleyici olarak görev alan 
öncül bir proteindir (13,14).  

Normal metabolik durumda hormonal olarak aktif kal-
sitonin, tiroid bezinin C hücreleri tarafından PCT’nin intrasel-
lüler olarak proteolitik işlemden geçirilmesi sonrasında üre-
tilir ve salgılanır (15). Ciddi bakteriyel enfeksiyonlarda 
plazma kalsitonini anlamlı düzeyde değişmezken, PCT 
plazma konsantrasyonları yüksek bulunmuştur (16). Bakteri-
yel enfeksiyonlarda artmış olarak üretilen PCT’nin kaynağı-
nın tiroid bezinin C hücreleri olmadığı düşünülmektedir. Ti-
roidektomi uygulanan hastalarda yüksek PCT seviyelerinin 
saptanması da bu görüşün doğruluğunu kanıtlamaktadır 
(15,16). İnflamatuvar nedenli PCT’nin akciğer, karaciğer, ba-
ğırsaklar ve pankreasta bulunan nöroendokrin hücrelerden 

salındığı da bilinmektedir (17). PCT’nin dolaşımdaki kan hüc-
releri tarafından da sentezlenebileceği düşünülmüş ancak 
sağlıklı insanların kanlarına in vitro endotoksin uygulanma-
sından sonra kan hücrelerinde PCT artışı görülmemiştir (18). 

Prokalsitonin (PCT), kalsitonin hormonunun bir öncüsü-
dür ve normalde spesifik bir proteaz tarafından kalsitonin, 
katakalsin ve bir N-terminal kalıntısına işlenen amino asitten 
oluşur (19). PCT, şiddetli sistemik inflamasyon formlarında 
veya bakteriyel enfeksiyonlarda 2 ila 4 saat içinde belirgin şe-
kilde yükselir ve bu durum iyileşene kadar devam eder. İn-
sanlarda serum PCT seviyesi, ciddi bakteriyel enfeksiyonu 
olan hastaları septik olmayan ciddi koşullardan ayırt etmek, 
antimikrobiyal tedaviyi yönlendirmek, azaltmak ve prognos-
tik amaçlı bir parametre olarak kullanılır (20). Bu nedenlerle 
sepsisin hızlı teşhisi, morbidite ve mortalitenin en aza indiril-
mesi ve gereksiz antibiyotik kullanımının azaltılması açısın-
dan PCT çok önemlidir.  

İnsan kanındaki PCT konsantrasyonunu saptamak için, 
çoğunlukla kemilüminesans (21), immünofloresan (22), im-
münoluminometri (23) ve ayrıca yüzey plazmon rezonans bi-
yosensörlerini (24) kullanan çeşitli yöntemler mevcuttur. Bu 
yöntemlerin tümü, aynı monoklonal fare anti-katakalsin an-
tikorlarının ve monoklonal veya poliklonal koyun anti-kalsi-
tonin antikorlarının (tahliller arasında farklıdır) bir kombinas-
yonuna dayanır. Ayrıca, 30 dakika içinde sonuç veren hızlı 
yarı kantitatif immünokromatografik testler olan “bakım 
noktası testi” adı verilen testler vardır.  

Plazmadaki PCT konsantrasyonlarını ölçmek ve referans 
aralıkları elde etmek içinuygun ve onaylanmış analitik yön-
temlerin olmaması nedeniyle, veteriner hekimlikte teşhis 
ve/veya prognostik ortamlarda PCT kullanımı yaygın değildir. 
Ayrıca, mevcut testler yalnızca araştırma amaçlı olarak pa-
zarlanmaktadır ve tanı amaçlı kullanılmamaktadır. Şu anda, 
evcil hayvan türlerinde PCT, enzime bağlı immünosorbent 
deneyleri (ELISA) kullanılarak belirlenebilir. Evcil hayvan tür-
leri için ticari olarak temin edilebilen ELISA kitleri genellikle 
hedef türlerde doğrulanmaz, pahalıdır ve klinik ortamı için 
uygun görülmemektedir. Hayvan türlerine göre PCT’nin ba-
zal seviyesi değişebilmektedir (25). 

Laboratorik hayvanlarda Prokalsitonin  

Viral enfeksiyonlarda PCT seviyesinin mediatörler (interfe-
ron-γ) tarafından baskılandığı saptanmıştır, dolayısıyla bu 
parametre daha çok bakteriyel enfeksiyonlar için spesifiktir 
(26,27). Septisemide PCT’nin patofizyolojik rolü bilinmemek-
tedir. Bu bağlamda laboratuvar hayvanlarında yapılan bir 
araştırmada, septisemi enfeksiyonu geçiren hamsterler iki 
gruba bölünmüş, bir gruba PCT uygulanmış, diğer grupta PCT 
salgılanması baskılanmıştır. PCT uygulanan grupta mortalite 
oranı yüksek oranda arttığı, PCT’nin baskılandığı grupta ise 
yaşam oranının yükseldiği bildirilmiştir (28). 

İn vivo ve in vitro olarak yapılan çalışmada PCT seviye-
siölçülmüştür. İn vivo çalışmada endotoksik şoku tetiklemek 
için domuzlara İV yoluyla bir ve dört saat arasında E.coli kay-
naklı lipopolisakarid (LPS) infüze edilmiştir. İn vitro çalışmada 
periferik kan mononükler hücreler ve endoteliyal hücreler 
kullanılmıştır. Domuzlarda akciğer, kalp, karaciğer ve böb-
reklerde PCT ölçülmüştür, fakat en yüksek seviye böbrek-
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lerde saptanmıştır. In vitro uygulamalarda da PCT saptanmış-
tır. Sadece tiroitte değil diğer organlarda ve hücrerlerde de 
PCT salgılandığı kanıtlanmıştır (29). 

Ruminantlarda Prokalsitonin  

F. Bonelli ve ark. (30), buzağılarda septisemi durumlarında 
serum PCT değerinin önemini belirlemek için 20 tane sağlıklı 
buzağı ve 58 tane hasta buzağıyı iki gruba bölerek serum PCT 
seviyesini ölçmüşlerdir. Hasta grubun, kontrol gruba göre 
prokalsitonin değerinin yüksek sonuçlandığını bildirmişler-
dir. Hayatta kalan ve ölen hayvanlar arasında da serum PCT 
seviyesinde belirgin fark saptanmıştır. Wael El-Deeb ve ark. 
(31), stafilokokkal mastit geçiren sığırlarda serum PCT üze-
rine çalışma yapmışlardır. Sağlıklı sığırlar, Staphylococcus au-
reus ve metisilin dirençli S. aureus kaynaklı mastitis geçiren 
sığırlar çalışmaya dahil edilmiştir. Sağlıklı ve S. aureus masti-
tisli gruplar arasında serum PCT seviyesinde ciddi fark oldu-
ğunu saptanmıştır. S. aureus mastitisli ve metisilin dirençli S. 
aureus mastitisli gruplar arasında PCT değerinde belirgin 
farklılık olmadığını belirtmişlerdir. Corynebacterium pseudo-
tuberculosis enfeksiyonlarında PCT’nin etkisini saptamak için 
keçilerde başka bir çalışma yapılmış ve toplam 19 tane keçi-
den örnek alınmıştır. Serum PCT seviyesinde kontrol ve hasta 
grubu arasında ciddi bir fark görüldüğü açıklanmıştır (32). 

Köpeklerde Prokalsitonin  

Köpeklerde prokalsitonin üzerine fazla sayıda araştırma ya-
pılmamıştır. Floras ve ark. (33), köpeklerde serum PCT sevi-
yesini ölçen ticari ELISA kitlerinden birinin standart kalibra-
törde PCT içermediğini, test içi değişkenliğin %18.9 ile %77.4 
arasında, testler arası değişkenliğin %56.1 ile %79.5 arasında 
olduğunu ve bu nedenle köpeklerde PCT ölçümü için uygun 
olmadığını bildirmişlerdir. Yalnızca köpek PCT'sini hedefle-
yen bir şirket (Biovendor Asheville, Kuzey Carolina, NC, ABD), 
standart kalibratör olarak rekombinant köpek PCT'sinin kul-
lanıldığını bildirmiştir. Biovendor PCT ELISA testinin köpek-
lerde PCT’yi tespit edebildiğini ve plazma konsantrasyonla-
rını belirlemek için kullanılabileceğini doğrulamışlardır (34). 
Ayrıca, Easley ve ark. (35), aynı rekombinant ELISA kitini kul-
lanarak köpeklerde PCT konsantrasyonlarının bir prognostik 
faktör olarak değerlendirildiğini bildirmişlerdir. Yılmaz ve 
ark. (36), köpek PCT'sinin saptanması için ticari bir insan 
ELISA kitinin kullanılabildiğini bildirmişlerdir, ancak hiçbir 
doğrulama verisi bildirmemişlerdir. 

Sistemik inflamatuvaryanıt sendromu (SİRS) belirtileri 
gösteren ve hasta olmayan köpeklerde ölüm şekillendikten 
sonra nekropsi esnasında tiroid, dalak, akciğer ve karaciğer-
den örnekler alınmıştır. Sağlıklı köpeklerde kalsitonin-
1(CALC-1) geni sadece tiroid bezinden elde edilirken, SİRS 
belirtileri olan köpeklerde diğer organlarda da CALC-1 geni 
saptanmıştır (37). Bu konuda köpeklerde yapılan başka bir 
çalışmada da sağlıklı ve hasta iki gruba periferik lökositlerden 
mRNA’da PCT miktarı ölçülmüştür. Hasta köpeklerde mRNA 
prokalsitonin seviyesi, kontrol grubundaki köpeklere göre 
daha yüksek seviyede saptanmıştır. Enfeksiyon süresince ti-
roid dışında parankimal organlardan PCT salgılandığı belirtil-
miştir. Lökositlerin seviyesinin PCT seviyesini etkilemediği 
saptanmıştır. Aynı zamanda hasta olanlar arasında PCT değe-

rinde belirgin bir farklılık görülmemiştir. Hasta olan 5 kö-
pekte, prokalsitonin mRNA ekspresyonu, hastalık seyri sıra-
sında iki kez ölçülmüştür. Klinik tablosu iyi olan köpeklerde 
PCT seviyesi düşük olarak saptanırken, klinik tablosu kötü 
olanlarda PCT değerinin yükseldiği veya normal aralıkta ol-
duğu saptanmıştır. Bu verilere göre prognoz açısından iyi bir 
fikir oluşturacağı değerlendirilmiştir (38).  

Organ fonksiyon bozukluğunu ve prognozunu belirle-
mek amacıyla 53 adet septisemi ve septik şok gelişen kö-
pekte ticari ELİSA kitleriyle PCT seviyesi ölçülerek bir çalışma 
yapılmıştır. Söz konusu ölçüm üç kez yapılmıştır, bu ölçümler 
hayvanlar yatışa alınır alınmaz, 24.saat ve 48.saatte gerçek-
leştirilmiştir. İlk ölçümde PCT seviyesinin, hasta olanlarda, 
sağlıklı olanlara göre çok yüksek tespit edilmiştir. Organ 
fonksiyon bozukluğu durumuna göre PCT değeri de değişiklik 
göstermiştir. PCT seviyesi hayatta kalan köpeklerde, ölen kö-
peklere göre ikinci ve üçüncü ölçümde düşüş göstermiştir. 
Ayrıca hayatta kalanlarda PCT klirensi daha yüksek saptan-
mıştır. Septisemili köpeklerde seri PCT ölçümlerinin prognoz 
açısından fikir verebileceği bildirilmiştir (39). Başka bir çalış-
mada da gastrik dilatasyon volvulus (GDV) ve septisemisi 
olan köpekler PCT değeri karşılaştırılmıştır. Septisemik ve 
sağlıklı köpeklerin arasında PCT değerinde ciddi bir farklılık 
görülmüş olup GDV ve sağlıklı köpeklerin arasında ise bir 
farklılık saptanmamıştır (40). Matur ve ark. (41) bakteriyel, 
viral ve paraziter enfeksiyon geçiren köpeklerde serum PCT 
seviyesini ölçülmüşlerdir. Bakteriyel enfeksiyon geçiren kö-
peklerde serum PCT seviyesi kontrol grubu ve viral enfeksi-
yon geçiren gruba göre yüksek saptanmıştır. 

Kedilerde Prokalsitonin 

Kedilerde prokalsitonin üzerine az sayıda çalışmalar bulun-
maktadır. Jae-Geum Cho ve ark. (42) bakteriyel enfeksiyon 
geçiren kedilerde PCT ve heparin binding protein (HBP) bi-
yobelirteç olarak değerlendirilmiş ve iki parametre arasında 
kıyaslama yapmışlardır. Kırk tanesi bakteri enfeksiyonu geçi-
ren, 16 tanesi kontrol olmak üzere toplam 56 tane kediaraş-
tırmaya dahil edilmiştir. PCT veHBP serum seviyesi ELISA 
yöntemi ile ölçülmüştür. Serum PCT seviyesi ve nötrofil sayısı 
bakteriyel enfeksiyon geçiren kedilerde yüksek saptanmıştır. 
Bu sonuçlara göre PCT değerinin kedilerde biyobelirteç ola-
rak kullanılmasının faydalı olduğu belirtilmişitir. Diğer araş-
tırmada kedilerde bakteriyel enfeksiyonun viral enfeksiyon-
lardan ayırt edilmesi için serum PCT seviyesinin kullanılması 
gerektiği değerlendirilmiştir. Serum PCT seviyesi ve PCT 
mRNA ekspresyonu analiz edildi. Viral enfeksiyon geçiren ke-
dilerde serum PCT seviyesinin düşük, bakteriyel enfeskiyon 
geçirenlerde ise yüksek saptandığı belirtilmiştir (43). 

Atlarda Prokalsitonin 

Atlarda prokalsitoninin aminoasit sıralaması insanlara ben-
zemektedir. 115 tane aminoasitten oluşur ve 12.5 kDa ağır-
lığa sahiptir (44,45). İnsanlarda fizyolojik durumlarda serum 
PCT seviyesi düşük olduğundan dolayı ölçümü yapılması im-
kansızdır. Atlarda fizyolojik durumlarda da ölçülebilir seviye-
dedir. Rieger ve ark. (46), insan PCT'sine karşı hedeflenen 
monoklonal antikorlara dayalı olarak at plazma örneklerinde 
at PCT'sinin miktar tayini için bir sandviç ELISA'nın geliştiril-
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diğini bildirmişlerdir. Atlarda PCT, ticari bir at ELISA kiti kulla-
nılarak ölçülmüştür (47). Atlar hassas yapıda olduklarından 
ve gastrointestinal enfeksiyonlar sıkça görüldüğünden do-
layı, endotoksemik ve bakteriyel enfeksiyonlar yaygın olarak 
görülmektedir. Bir araştırmada endotoksemiye bağlı kolik 
olan atlarda kontrol grubundaki hayvanlara göre PCT kon-
santrasyonlarının oldukça yüksek olduğu bildirilmiştir (48). 
Diğer araştırmada SİRS şekillenen 48 tane at ve 30 tane sağ-
lıklı atta PCT değeri ölçülmüştür. PCT seviyesi hasta olan 
grupta (SİRS), sağlıklı gruba göre daha yüksek olarak saptan-
mıştır. Atlarda SİRS saptanmasında PCT tek değer olarak kul-
lanılabilmektedir (49). 

Sonuç olarak veteriner hekimlikte PCT değeri genel ola-
rak araştırma amacıyla kullanılmaktır, klinik ortamda ve di-
yagnostik amaçla kullanımı yaygın değildir. Beşerî hekimlikte 
bakteriyel enfeksiyonlarda ve septisemi teşhisinde yaygın 
kullanımı sonucunda gereksiz antibiyotik kullanımı önlen-
mekte ve antibiyotiklerin uzun süre kullanımlardaki yan etki-
lerinin azalmasında faydalanılmaktadır. Veteriner hekimlikte 
rutin kullanıma geçmesi durumunda septisemi vakalarının 
erken teşhisinde büyük katkı sağlayacak ve gereksiz antibiyo-
tik kullanımının önüne geçilmiş olacaktır. Önümüzdeki yıl-
larda PCT üzerine veteriner alanda daha çok araştırma yapıl-
ması ve klinik pratiğe geçmenin faydalı olacağı görüşündeyiz.  
 
ÇIKAR ÇATIŞMASI 

Yazarlar bu çalışmada herhangi bir çıkar çatışması olmadığını 
beyan ederler. Makale daha önce yayımlanmamıştır ve 
başka bir dergide yayınlanmak üzere değerlendirilmemekte-
dir. Makale tüm yazarlar tarafından okunmuş ve onaylanmış-
tır. 
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