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Bilginin 6grenilmesi aragtirmalar yapilarak elde edilebilmektedir. Insan anatomisi, fizyolojisi, doku-organ sistemi iizerinde bilgi elde etmek herhangi bir canliya zarar
vermeden olmalidur. Insanlarla ilgili yapilan alismalar igin insan biyolojisini taklit edebilmek igin laboratuvar hayvan modelleri kullanilmaktadir. Deneysel hayvan
aligmas igin insandaki klinik kargiigina uyarlanabilen deney hayvani ve deney dizayni gerekmektedir. Bu baglamda galigmanin insana saglk sektériinde tedavi edici
veya farmakolojik etkiyi arttirilacagina inanilan galismalarda kullanilmalidir. Deney dizayni planlanmasi daha ¢ok en basta hiicre, doku, hiicre kiiltirii seviyesinde
planlanabilmelidir, bunun saglanamamasi deney sonucunda veri azhg disiinildigii durumda deney hayvani kullanilmalidir. Bilimin ilerlemesi igin yapilan bu
¢alismalarda yapilan zararin ve yararin orani géz 6niine alinarak hayvan etigine en uygun sekilde yapilabilirligi saglanmalidir. Aragtirmalar i¢in hayvan haklari ve etigi esas
alinip bilimsel yararlilik saglanmalidir.

Anahtar  Deney hayvany, etik durum, hayvan modelleri, laboratuvar hayvani ilkeleri
Kelimeler

Ab.

stract

Obtaining the knowledge is achieved by studies. However while achieving this goal, gathering information about human anatomy, physiology, and tissue organ system should be fulfilled
without harming any living being. Experimental in vivo studies require experimental animal and experiment design which can substitute the human biology as reciprocal to human in clinic.
In this regard, subjected studies should be used in the researches that are envisioned to increase the therapeutic or pharmacological effects in human health. Experimental design should be
planned primarily at the cell, tissue and cell culture level. Nonetheless, if obtained data from this in vitro study is not enough to interpret or conclude the research goal, animal subjects should
be used. In these studies which are performed to advance the science, feasibility of animal ethics should be ensured by considering the animal harming ratio and this ratio should be lowest
within the scope of research. Scientific utility should be provided as based on animal rights and ethics for the researches.
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GIRiS
Insan biyolojisi ya da hal-hareket durumlarini bilimsel ag1-
dan arastirmak icin laboratuvar hayvan modelleri kulla-
nilmasi ongoriilmektedir. Hayvan modeli se¢iminde taklit
edilecek canliya anatomik, fizyolojik agidan en uygun olan
adapte olabilen tiir secilmelidir. Bu se¢im var olan bilimsel
calismada nihai sonuca gotiirme ve faydali bilgi elde etme
secenegini vermelidir. Bu nedenle literatiir aragtirmasi
planlanan deney i¢in miimkiin oldugunca yogun ve son
giincel veriler goz 6niinde bulundurmalidir. Yeni bir mo-
del dizayni igin olabilecek olumlu olumsuz tiim sonuglar
¢ikarilarak deney sonucunu anlaml kilabilme potansiyeli
aragtirilmalidir. Her deney hayvani dizayni o gergek du-
rumu yansitamamasindan dolayr deney ¢ikarimi birgok

bilimsel yayinla desteklenmelidir.

Deney hayvanlari tizerine ¢alisma planlanmast durumun-
da hayvanin yasam kalitesi, bakim, beslenme imkanlar1 en
iyi standartlarda tutulmali hayvan haklarina zarar verebi-
lecek durumlar ekarde edilmelidir. Hayvanlarin barindi-
rilacagi odalarin 1s1 ve nemi kullanilacak hayvanin tiiriine
uygun olmali, hayvan bakicilar1 hayvan bakimu ile ilgili
egitim almis ve etik kurallar1 bilen kisiler olmalidir. Dene-
ye dahil edilecek hayvanlarin diizenli saglik kontrollerinin
yapilmis olmasi gerekmektedir. Herhangi bir deney icin
kullanilan hayvan ikinci kez kullanilmamalidir ve deney
bitiminde uygun Otenazi sekliyle kurallara uygun olarak
hayvan olimii yapilmalidir! Arastirmada kullanilacak
hayvanlar, bakanlik tarafindan ruhsatlandirilmis olan tire-
tim merkezlerinden alinmali ve yonetmeliklerde anlatilan

bicimde tasinma islevleri yerine getirilmelidir.

Bilimsel olarak yapilacak olan deney hayvani ¢aligmalarin-
da hayvan haklar1 ve korumas: esas alinmalidir. S6z konu-
su hayvan caligmalar1 hayvan yararina yasal diizenlemeler,
iyilestirmeler yapilmistir.>® Deneyde kullanilacak hayvan
haklari ve etigi konusunda Avrupa ve Amerikada ¢ikarilan
yasalar sayesinde de bu hayvan yarar1 tutumlar saglanmis-

tur.»®

Deneysel Hayvan Modeli Se¢cim Kriterleri
Bilimsel arastirmalar i¢in deney hayvan modeli segilirken
secilicek hayvanin insan modeline genetik, fizyolojik, ana-
tomik yonden uygunlugu 6zellikle dikkat edilmesi gereken
kriterlerdir. Elde edilmesi beklenen sonuglar i¢in ¢aligma-
ya dahil edilen hayvan saysi, yasi, cinsi, irki, boy-kilosu
optimize edilmeli ve bu parametreler géz 6niine alinarak
secim yapilmalidir. Hayvan modelinin uygunlugu bilimsel
arastirmanin sonu¢ dogrulugunu direk etkilemektedir. Bu
nedenle deney verilerini hayvan modelinin kendisi, de-

neysel faktorler ve deney dis1 faktorleri etkilemektedir.®”*

Bu faktorler goz oniine alinarak deney diizenlemesinde
uygun hayvan modeli tercih edilmelidir ve deneyde olu-
sabilecek olumlu ve olumsuz etkileri belirlenmelidir. De-
neyi etkileyecek hayvan faktorleri; hayvanin viicut hacmi,
yasam stiresi, yasi, cinsiyeti, gebelik durumu, biyolojik rit-
mi, iiretim tarzi, genetik ve mikrobiyolojik durumlardir.”®
Deney dis1 faktorler arasinda barinma ortami, beslenme
ve bakim kosullar1 6nde gelmektedir." Deney ortaminda
kullanilacak hayvan modelinin ¢evresel kosullarinin de-
gismesi hayvan tzerinde stres faktorii olusturarak deney
verilerini negatif sekilde olumsuz etkileyecektir. Dolayi-
styla deney dizayni esnasinda hayvan biyolojisini, yasam
kalitesini ve davranisini etkileyebilecek ¢evresel faktorler

elimine edilmelidir."!

Deney hayvani ¢aligmalari, karmagik siireglerin daha ba-
sit sistem Uzerinde denenmesi ve model olugturulmas:
olarak tanimlanir. Caligma amaglar1 genellikle insan tize-
rine denenmeden 6nce hayvan tizerinde kanitlamaktir ve
calisma konusuyla ilgili yeterli bilgi birikimi saglamaktir.
Deneylerde kullanilan hayvan tiirleri genel olarak fare, rat
(si¢an), kobay, tavsan, kedi, kopek, koyun, domuzdur. Ca-
ligmalarda daha cok fare, rat, kobay en ¢ok tercih edilen
omurgali tiirleridir. Cogunlukla kanser, antikor, ilag , ast
caligma alanlari i¢in kullanilir.>'? Ayrica, hayvan boyutu-
nun kiigiik olmasi ¢alisma alani i¢in idealdir ayn1 zamanda
manipulasyonunun kolay olmasi, kolay elde edilebilmesi,

yagsam stirelerinin kisa olusu nedeniyle de ¢alismalar bu
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tiirler {izerine yogunlasilmistir.

Deney hayvani arastirmalarinda kullanilan dért farkl mo-
del vardir. Bunlar indiiklenmis, spontan, negatif, olast mo-
dellerdir. Inditklenmis modellerde amag, insanda goriilen
hastalik, sorunun hayvanda da olusturulmasidir. Bunlar
da ilaglar, cerrahi islemlerde veya genomik transferle ge-
netigi degistirerek saglanabilir. Hayvanda insan dogasinda
var olan hastalig1 yaratarak olan sorunu tedavi etmeye yo6-
nelik caligma yapilabilir ve ¢aligma sonunda tedaviye diiz-
giin yanit veren yontem insana uyarlanabilirligi icin destek
calismalar1 beraberinde getirir. Bu tarz ¢alismalar icinde

tiir se¢imi yapmak gereklidir.

Bazi hayvan tiirleri genetik olarak kendiliginden hasta-
lik tretmektedir ve olugan bu hastalik gekli insanlarda
da benzer bir hastalig1 yansiyacak bulgular iceriyorsa bu
hayvanlar spontan model olarak secilir ve ¢alismalar bu
tiir kuram tizerine kurulur. Caligma planlanirken hayvan
tird, soyu bilinmesi gereklidir ¢iinkii en 6nemli nedeni
kullanilan hayvanin negatif model olabilmesidir. Negatif
model olan hayvanlarda bazi hastalik tiirleri, semptomlar1
gelismez ve caligmada verilen kimyasal, uyari, indiiksiyon
ajana karst hayvan her hangi bir cevap veremez. Bu yiiz-
den caligma plani yapilirken dikkat edilmesi gereken bir
husustur. Hayvanlarda tanimlanmig bir hastaligin insan-
da goriilebilirligi amaciyla yapilan ¢alisma planinda olast
modeller kullanilir. Bu durum insanda benzer bir hastalik
gorildiigti zaman hayvan tiirlerine uyarlanarak {izerinde

bilimsel ¢alismalar yapmay1 miimkiin kilar.”®

Caligma dizayn ederken ¢alisilacak hayvani belirlemek i¢in
ayrintili literatiir taramasi, arastirmasi yapilarak uygun soy
belirlenmelidir. Deney i¢in segilen hayvan tiri, ¢aligma-
nin amacina ve sonucuna ulagabilecek tiim 6zellikleri ba-
rindirmalidir.** Planlanan ¢alisma i¢in 6ncesinde kontrol
alisma yapmak gereklidir. Istenen sonucu verip verme-
mesi konusunda fikir sahibi olunmalidir. Kontrol ¢aligma
istenen sonucu vermiyor ise segilen hayvan tiirdi, ¢alisma

basamaklari tekrar incelenerek 6n ¢alisma ile fazlaca hay-

van kullanimi 6nlenmis olunacaktir. Ayrica ¢alismay1 ya-
pacak olan aragtirmacilarin deney hayvanlar1 konusunda
bilgi, yeterli el becerisi ve deney hayvani kullanim sertifi-
kas1 bulunmalidir. Hayvana miidahale esnasinda dogabile-
cek sorunlara kars: tecriibe, 6ngoriisii olabilecek kisiler ile

caligma planlanmalidir.’®

Deney Hayvan1 Calismalarinda Etik Durum
Tibbi bilimler, temel bilimler, farmakoloji ve hayat bilim-
leri gibi birgok alanda deney hayvani bilimsel aragtirmalar
icin kullanilmaktadir. Insan viicudunun genel fizyolojisi,
biyokimyasi ve hormonal yapist gibi insana dair birgok
konu hakkinda bilgiye erisebilmek deneysel hayvan mo-
delleriyle calisilarak elde edilmektedir. Bu tiir deney hay-
vant ¢aligmalarinin bilimsel ve etik kurallara uyularak
yapilmasi esastir. Calismay1 yapacak olan arastirmacinin,
hayvani yetistiren veteriner hekiminde hayvan koruma,
besleme, bakimu ile ilgili egitilmeli ayrica hayvan haklarini

korumasi konusunda bilgilendirilmelidir.*®

Hayvan deneylerinde ¢aligmayi planlayan arastirmacilarin
disinda projenin bilimsel ve etik yonden degerlendirilmesi
gerekmektedir. Calisma projelendirilirken proje kapsami
tamamiyla hayvan haklar1 ve korumaya yonelik sekilde
olmalidir ve proje etik kurula sunulmalidir. Deney hay-
vani ¢aligmalar1 Avrupa birligindeki etik kurullar (Ethics
committees for animal experimentation), Amerika birle-
sik devletleri degerlendirme komisyonlar1 (Institutional
animal care and use committees) diizeyinde bagimsiz ola-
rak degerlendirmelidir. Ulkemizde hayvan deneyleri etik
kurullarr ile ilgili yonetmelikler ¢ikarilmistir ve ¢aligma
dizayni tamamiyla bu kurallara gore yazilmalidir. Bu ku-
rallarin en 6nemli Gi¢ bashig mevcuttur, etik uzmanlar ve
kurul tyeleri 3R kuralini bilmek zorundadir ve bu kuralla

ilgili yeterince deneyime sahip olmalidir."”

3R kurali
Hayvan deneylerinin biiyiik ¢ogunlugu tip alanlarinda ol-
maktadir ve genelde temel amag insanda var olan hastali-

ga kars1 tedavi dizayn etmektir. Bunun amaci ise, hayvan
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iizerinden bulanan tedavi ile insanin daha az ac1 duyma-
s1 daha verimli bir tedavi sonucu almasidir. Amag insani
yonden insan korumasiyken bir yandan hayvan hakk: ve
korumasi goz ardi edilmektedir. Bu sebepten dolay: aras-
tirmacilar arasinda etik agidan tartigmalari beraberinde
getirmektedir. Bilimsel bu yanlilik ve tartisma ortaminin
dogmasi esasinda hayvan haklar1 ve etigi ile ilgili duru-
mun dogmasina ve bununla ilgili girisimlerin dogmasina
sebep olmustur. Bilimsel hayvan ¢alismalarinda hayvana
gereginden fazla aci, fazlaca hayvan kaybi olmamalidir. Bu
anlamda hayvan caligmasinda hayvan agisindan az kayip,
az ac1 ve bilime faydali sonug getirecekse tercih edilebili-
nir. Bununla ilgili olarak, ilk defa William Russell ve Rex
L. Burch tarafindan “The principles of humane experi-
mental technique” adl1 eserler yazildi ve bu eserde hayvan
haklarini korumayla ilgili kurallar1 igermektedir. 3R kuralt
(orijinal adlarryla Reduction, Refinement ve Replacement)
tanimlanarak aragtirmacilar tarafindan benimsenmesi
ve uygulanmas: gerekmektedir.18 Son yillarda bu tigliiye
eklenen bir baslik olan Responsibility ile birlikte tamam-
lanmaktadir. Burada savunulan goriis gerek hayvan refah:
ve gerekse bilim adamlarinca kabul gérmiis ve giiniimiiz

biyoetik kurallarinin temelini olusgturmustur.

Reduction
Bu kelimenin Tiirk¢e karsilig1 azaltmadir. Russel ve Bur-
ch’in eserindeki orijinal tanimiyla bu ilke planlanan proje
i¢in gerekli, yeterli bilgiye ulasabilmek i¢in hayvan sayisini
minimal tutmak ve hayvanlarin sayisini azaltmak seklinde
ifade edilmektedir.”” Yapilan ¢aligmalar1 tekrar etmemek,
bilingli sekilde deney yapmak ve secilen hayvanin dogru
secilmesi gerekmektedir. Bunlarin saglanamamasi duru-
munda gereginden fazla hayvan kullanilacaktir ve deney
sonucunda istenilen faydali bilgiye ulasilamayacaktir. Bir
baska deyisle, en az sayida hayvan kullanarak en iyi sonu-
ca varmaktir. Bunun i¢in diigiiniilen ¢aligma icin iyi bir
literatiir arastirmasi yapilarak daha 6nce benzer ¢aligma-
nin olup olmadigini tespit etmek gerekmektedir.’* Benzer
calisma olmamasi durumunda caligmaya yeterli bilgi ve

sonucu verebilecek optimum hayvan sayist belirlenmeli-

dir ki bunun iginde secilecek hayvan tiirii, soyu yas gibi
parametreler géz 6ntiinde bulundurularak say: belirlenme-

lidir."®

Refinement
Ikinci olan bu kural hayvanin refahi, konforunu éngér-
mektedir ve bunu 6n plana koymaktadir. Deney hayvan-
lar1 deneye se¢ildigi zamandan 6liim siiresine kadar rahat
yasam kosullari ierisinde olmas: gerekmektedir.'” Dene-
yin ¢alisma modelinde olugturulan o model i¢in en az ac1
ve en az eziyete maruz birakilacak yontem tercih edilmeli-
dir. Aragtirmanin sonucunu verebilecek en uygun modelin
agr1 ve acinin minimal oldugu diizeyde planlanmalidir ve
bu kural goz 6niinde bulundurularak ¢alisma projelendi-
rilip etik kurula sunulmalidir. Bu kurala gére yontemin
olumsuz yonlerini azaltma ve verimliligini arttirma sag-
lanmalidir. Uygulanacak tiim islemler boyunca yasama

saygl ilkesiyle hareket edilmelidir.?’

Replacement
Bu kavramda amag, ayni1 giivenilirlikte sonuglar verebile-
cek bagka model ya da materyaller tizerinde ¢alismanin
yapilmasidir. Eger caliymanin kargiliginda ayn1 veri sonug
elde edilecekse doku ve organ killtiirleri, bilgisayar mo-
delleri, hiicre ve hiicre kiiltiirlerin kullanilmast 6n gorii-
lir."”” Deney hayvanlar1 kullanim sertifikalar1 gibi egitimsel
caligmalar da yapay deney hayvanlari, filmler, gorseller
tercih edilmelidir. Ancak bu alternatif yontemler her za-
man deney hayvanlarindan elde edilecek verilerin yerini
tutamadigindan klasik deney hayvani tabanli deneyler
arastirmalarin 6nemli bir kismini olugturmaktadir. Bunun
asil nedeni, insan ve hayvanlarin fizyolojik ve patolojik
durumlardaki islevlerinin biitiinsellik gostermesi ve ¢esitli

organ ve sistemlerin etkilesim halinde bulunmasidir."

Responsibility
Bu ilke temelde laboratuvar hayvanini bir deger olarak go-
riip bunlara kars1 sorumluluklarini bilmesini ve ona gore
davranmasini, yeni yontemlerin ve teknolojilerin gelistiril-

mesi ile kigisel sorumlulugunun arttirilmasini 6ngérmek-
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tedir.*! Bu nedenle hayvan deneylerinin yapilabilmesi icin
birtakim kurallara uyulmas: gerekmektedir. Bu kurallarin
belirlendigi kanunlar, yonetmelikler, yonergeler ve kila-
vuzlarin temel amaci deney hayvanlarinin haklarini koru-
mak, arastiricinin deneylerini ve bunlardan elde edecegi
verilerin giivenilirligini saglamak ve sonugta yiiksek stan-
dartlarla yapilan ¢aligmalarla bilime 6zgiin bilgilerin katil-
masinin 6nind agmaktir. Buna bagl olarak, aragtirmacila-
rin konuyla ilgili mevzuata hakim olmasi gerekmektedir.

Bu kurallar dogrultusunda planlanmis olan ¢aligma so-
nunda hayvana etik davranilmasimin en fazla ihtiyag
duyuldugu kisim deney bitimidir. Deney bitiminde hay-
vaninin oldiriilmesinin gerektigi durumlarda, deney hay-
vanlarinin act gekmeden o6ldiiriilmesi icin kabul edilmis
kurallar uygulanmalidir. Deney hayvani herhangi bir ne-
denle, ¢aligmanin prosediirii diginda, siddetli, beklenme-
yen bir agri, huzursuzluk dolay: ac1 ¢ekerse, arastirmaci
tarafindan hemen Otenazi (giizel 6liim) uygulanmalidir.
Otenazi iginde etik kurallara uygun olarak kimyasal veya
fiziksel Gtenazi segenegi arastirmacinin tecriibe ve dene-
yimine en uygun olani secilmelidir. Otenazi uygularken
amag, hayvanin bilincini hizla yitirmesini saglamaktir ve
en uygun metod uygulanmalidir. Fiziksel olarak 6tenazi
yontemleri servikal dislokasyon, dekapitasyon, sivi azot
icinde dondurma, mikrodalga, elektrik akimi gibi bir¢cok
yontem mevcutken kimyasal 6tenazi yontemlerinde enjek-
siyonla yiiksek dozda anestezik maddenin verilmesi tercih
edilir. Deney sonunda hayvanda acinin artmasi ya da de-
ney aninda beklenmedik sekilde olusan bu durumda aras-

tirmacinin etik sartlar altinda aci ve eziyeti durdurmalidir.

SONUC
Deney hayvanlari ¢alismalar1 ¢ok farkli alanlarda tercih
edilmektedir ve elde edilen bilimsel bilgilerin biiyiik ¢o-
gunlugunu olusturmaktadir. Bilimsel deney hayvani pro-
jeleri i¢cin onemli husus uygun hayvan modeli se¢imidir
ve bilimsel sonucu verebilecek en az sayida hayvan kul-
lanilmalidir. Deneysel bir hayvan modeli olustururken,
modelin insan biyolojisine, fizyolojisine, biyokimyasina

en uygun cevabi, sonug ve veriyi verebilecek hayvan tiirii

secilmelidir. Bilimsel ¢alismalarin artmasi ve bilimin iler-
lemesi deney hayvanlari tizerinde caligmalar yapmay:
gerektirmektedir ve ¢aligmalarin insanliga ne derece fay-
da saglayabilecegi 6ngoriilmelidir. Hayvansal ¢aligmanin
planlanmasinda esas amag insanliga yarar ile birlikte etik
kurallar igerisinde hayvan haklarini koruyabilmektir. Her
ne kadar hayvan haklarini korumaya yonelik etik kurallar
olmasina ragmen insanlik i¢in belli oranda hayvan eziyete
maruz kalmaktadir. Bu maruziyeti en aza indirecek calis-
malar ile arastirmacilar deneysel ¢alismalarinda hayvan
haklarini ve etigini esas alarak insanliga yararli bilgiler

saglamay1 hedeflemelidir.
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