T.C.

ISTANBUL UNIVERSITESI
AZIZ SANCAR
DENEYSEL TIP ARASTIRMA ENSTITUSU

VIIl. ASDETAE GUNLERI
"BiLIiM YOLCULUGU"

15-16 ARALIK 2016

iletisim: 0212 414 20 00 (33308)
Dr. Umut Kigliksezer, Dr. Vuslat Yilmaz
uksezer@istanbul.edu.tr
vuslat.yilmaz@istanbul.edu.tr

http://deneyseltip.istanbul.edu.tr/asdetaegunleri2016

\Sig

l g ("’

@w i O d Nw SUARG=® % ‘Qﬂ‘ B D
GL",S Gen-Era N &gggﬂ_]ﬁ‘k



o\.c' ’STq/P

s ss"e

oL O, . . QUL NI, N
DG VIIL ASDEIAE GUNLER] 4

3 BILIM YOLCULUGU

N 15-16 ARALIK 2016 O

Sevgili Katilimcilar,

Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitlsd (ASDETAE) tarafindan 15 - 16 Aralik 2016 tarihlerinde
“Bilim Yolculugu” temasiyla gerceklestirilecek olan “VIIl. ASDETAE Giinleri” toplantisina sizleri davet
etmenin gururunu yaslyoruz.

Enstitimiiz, Genetik, imminoloji, Molekiler Tip, Sinirbilim ve Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Anabilim
Dali olmak Uzere farkli disiplinlerden pek c¢ok 06grencinin yiksek lisans ve doktora egitimlerini
surdirdtgl; Ulusal ve Uluslararasi platformda arastirma projesi ve egitim organizasyonlarinin yapildigs;
referans merkez olarak 6zellesmis tani ve arastirma hizmetinin gelistirilip, strdtrtldagu bir kurum
olarak Ulkemizdeki bilimsel calismalara éncelik etmektedir. Ayrica Metabolizma ve Diyabet Uygulama
ve Arastirma Merkezi (DIYAM), Tim Genom Analiz Laboratuvari, Tiberkiloz ve Molekiler
Epidemiyolojisi, Doku Kultird ve Transgenik Laboratuvar birimleri de Enstitimize bagh olarak
faaliyetlerini sGrdirmektedir.

Toplanti programimiz bilimin dnemi ve yerini sizlerle paylasmak amaciyla hazirlanmistir. Arastirmaci ve
ogrencilerimizin c¢alismalarinin sunulacagl poster sunumlarinda c¢alismalarinizi tartismaktan buyuk
mutluluk duymaktayiz. Etkinligimize katilan geng arastirmacilardan bir kisiye “en iyi bildiri” 6duli
verilecek, tum bildiriler ve en iyi 10 poster ¢alismasi “tam metin makale” olarak Aziz Sancar Deneysel
Tip Arastirma Enstitlsl Dergisi’nde basilacaktir.

Bilimsel yolculuga birlikte adim atmak, ortak heyecanimizi ve arastirmalarimizi paylasmak Uzere sizleri
15 - 16 Aralik 2016 tarihlerinde “VIIl. ASDETAE Giinleri” ne bekliyoruz.

Prof. Dr. GUnnur Deniz
ASDETAE Mudaru
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VIII. ASDETAE GUNLERI TOPLANTI PROGRAMI

15 Aralik 2016, Persembe
10.00 - 12.30 Agcihs Konusmalari
Prof. Dr. GUnnur Deniz (ASDETAE Miid(iri)
Prof. Dr. Bahatiddin Colakoglu (fstanbul Tip Fakiiltesi Dekani)
Prof. Dr. Mahmut Ak (istanbul Universitesi Rektérii)
Prof. Dr. Ugur Ozbek “Emeklilik Téreni”
12.30-14.00 Ogle Yemedi
14.30-15.30 Prof. Dr. Cemal Cingi ve Uzm. Dr. Can Cemal Cingi
“Bilim Insanlari ve iletisim”
Osmangazi Universitesi Tip Fakiltesi, Kulak Burun Bogaz AD. Anadolu

Universitesi, iletisim Fakdiltesi

15.30- 16.30 ikram
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16 Aralik 2016, Cuma
08.30-09.00 Acilis
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Prof. Dr. Mahmut Ak (Istanbul Universitesi Rektérii)
Prof. Dr. Aziz Sancar Hayat Hikayesi Video Gosterisi

09.00 - 09.30 Prof. Dr. Emin Kansu “Nobel Odiilleri ve Bilimde Yolculuk”

09.30-10.00

10.00 - 10.30

10.30- 11.00

11.00 - 11.30

11.30-12.00

12.00-13.30

13.30-14.00

14.00-14.30

14.30-15.00

15.00-15.30

15.30- 16.00

16.00 - 16.30

16.30-17.00

Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi, Emekli Ogretim Uyesi

Doc. Dr. Devrim Gozlacik “Otofaji Arastirmalari”
Sabanci Universitesi, Molekiler Biyoloji Genetik ve Biyomihendislik Progra

Kahve Molasi

Prof. Dr. Figen Gurdol “Yasamin “i" Hali”
Istanbul Tip Fakultesi, Biyokimya AD

Prof. Dr. Deniz iscen “Bilim ve Sanat “
Memorial Hastanesi, Plastik ve Rekonstriktif Cerrahi

Prof. Dr. Berrak Yegen “Bilimde Cinsiyet"
Marmara Universitesi Tip Fakiltesi, Fizyoloji AD

Odle Arasi

Prof. Dr. Ahmet Gul “Bilim ve Etik”
istanbul Tip Fakdltesi, ic Hastaliklari AD, Romatoloji BD

Yard. Dog. Dr. Mesut Akyol “Bilim ve istatistik”
Yildirim Beyazit Universitesi, Biyoistatistik ve Tibbi Bilisim AD

Prof. Dr. Mehmet Kaya “Bilimsel Girisimcilik”
Koc Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji AD

Kahve Molasi

Prof. Dr. Ayse Erzan “Yasam Bilimlerinde Rastgelelik, Entropi ve Karmasiklk”
istanbul Teknik Universitesi, Fizik Mihendisligi BoIim

Prof. Dr. Bilent Bayraktar “Bilim ve Spor”
istanbul Tip Fakdltesi, Spor Hekimligi AD
Temenniler ve Kapanis
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Dilzenleme Komitesi

Prof. Dr. Ginnur DENiZ
Prof. Dr. Bedia CAKI\/IAKOGLU
Dog. Dr. Neslihan ABACI
Doc. Dr. Umut Can KUCUKSEZER
Dr. Nurcan ORHAN
Dr. Vuslat YILMAZ
Dr. Gl BAKIRER OZTURK
Dr. Ozden HATIRNAZ NG

Poster Degerlendirme Kurulu Uyeleri

Prof. Dr. Umit ZEYBEK

Prof. Dr. Hilya YILMAZ AYDOGAN

Dog. Dr. Esin AKTAS CETIN
Yrd. Dog. Feyza Nur TUNCER

Yrd. Doc. Selcuk SOZER TOKDEMIR

Prof. Dr. Erdem TUZUN
Yrd. Dog. Cem ismail KUCUKALI

Yrd. Dog. Aydin CEVIK
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DAVETLI KONUSMACI OZETLERI ve OZGECMISLERI



s UNly,

Q’\)L UN/- o

=

5 o) VIIL. ASDETAE GUNLER] 9
BN V4 BILIM YOLCUVLVGU
s 15-16 ARALIK 2016

BiLIM INSANLARI ve iLETISIM

Can Cemal CINGI%, Cemal CINGI?
TAnadolu Universitesi, iletisim Bilimleri Fakiltesi, Eskisehir
2Eskisehir Osmangazi Universitesi, Tip FakUltesi KBB Anabilim Dali, Eskisehir

Bilim adami, bilim insani ya da bilimci, evrene iliskin olgulara ve degiskenlere ydnelik bilimsel veri elde
etme yontemlerini kullanarak, sistematik bir sekilde bilgi elde etmeye ¢alisan kisi olarak tanimlanabilir.
“Adam” kelimesi dilimizde genellikle erkekler icin kullanildigi icin son yillarda bilim insani, bilimci
terimleri daha ¢ok karsimiza cikmaktadir. Bilim adamlari, bilimin bir veya birden fazla alaninda uzman
olabilir, farkli bilimsel yontemleri kullaniyor olabilirler. Bu insanlar, fiziksel, matematiksel ve sosyal
alanlar da dahil olmak Gzere bilimin tim alanlarinda arastirmalar yaparlar. Onlar olaylar hakkinda soru
soran ve bu sorulari sistematik olarak cevaplama yoluna giden, bu amacla calisan, arastiran insanlardir.
Dogalar geregi merakl ve organizedirler (1). Bu 6zellikler onlari bilim insani olmaya yonlendirmis
olabilir, belki de bu 6zellikler calisma alanlarinda yogunlastikca artis gostermektedir.

lletisim, genel tarifi ile iletiimek istenen bilginin hem géndericihem  de alici tarafindan
anlasildigi ortamda bilginin bir gdndericiden bir aliciya aktarilma sUrecidir. Organizmalarin cesitli
yontemlerle bilgi alisverisi yapmalarina olanak taniyan bir siirectir. iletisim tiim taraflarin tzerinden
bilgi alisverisi yapilacak ortak bir dili anlamalarina ihtiya¢ duyar. Kisi, sosyal ¢cevrede saglikli ve mutlu bir
yasam strmek icin iletisim kurmak zorundadir. iletisim hayatin vazgecilmez bir geregidir (2). Bilim
insanlari, bilimsel ve teknolojik gelismeler ile bilgi ve becerilerin dogrudan topluma ulastiriimasi icin
iletisim araclari ve etkinliklerden yararlanirlar (3).

GUnUmuzde baslica iletisim araci olan medya, bilim iletisiminde de dnemli bir role sahiptir. Medya
icerisinde de televizyon hemen herkese ulasabilen bir iletisim aracidir. Medyanin diger araglari,
toplumun giderek daha kiglk kesimlerine hitap ederken bu durum televizyon icin gecerli degildir. Bu
nedenle televizyon bilimle higbir iliskisi olmayan insanlari, bilimle tanistirmak igin cok etkili ve belki de
tek iletisim aracidir. Televizyon sdzciklerden ¢ok gorintllerden yararlanir ve gorsel algilama diger
algilama tirlerine gore ¢ok daha gicli oldugundan verilmek istenen mesajlar genelde televizyonla
amacina daha ¢abuk ulasir. Televizyonda gorsellik 6n planda oldugundan kavramlari agiklamak yerine
kisaca gercekleri sunmakta da ¢ok etkili bir aractir. Televizyon her ne kadar en etkili iletisim araci olsa
da, s6z konusu bilim oldugunda herhangi bir konuyla ilgili temel gercekleri aciklamakla sinirli kaliyor.
Dolayisiyla televizyonun bilimsel iletisim konusunda tam anlamiyla bir egitim araci oldugunu
sdyleyemeyiz. Bu bir yana, televizyon insanlarin ilgisini belli bir yone c¢ekmede, yeni ilgi alanlari
olusturmalarini saglamada, onlari belli alanlara 6zendirmede ¢ok etkili bir aractir (4). Bilim insanlari
televizyonu kendileri 6grenmek icin az ama bilgilerini paylasmak icin cok kullanabilirler.

GUnUmUzdn baslica iletisim araclarindan biri haline gelen internet bilim iletisiminde de dnemli bir role
sahiptir. internetin en énemli 6zelligi, icerigin cok blyik bir kisminin herkese acik olmasi ve
ginimuzde artik cok kolay erisilebilir bir ara¢c olmasidir. internet artik tim gelismis Glkelerde ve
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yurdumuzda herkesin evine girmis durumdadir. Ne aradigini bilen bir kisi internet sayesinde hemen
her tirll bilgiye ulasabilmektedir. Dolayisiyla internet giinimizde en gilncel bilimsel ve teknolojik
gelismelerin izlenebilecegi bir ara¢ haline gelmis durumdadir. Yapilan arastirmalar Universitelerin ve
diger arastirma kurumlarinin internet sitelerinde duzenli olarak duyurulmaktadir. Bu tlr kurumlarin
internet sitelerinde yer alan bilim haberleri, genellikle bu kurumlarda calisan bilim iletisimcileri ya da
bilim yazarlari tarafindan yapildigi icin, az cok bilim okuryazari olan kisiler ilgi duyduklari alanlardaki
arastirmalari izleyebilmektedir (4).

Son yillarda internet ortaminda yayginlasan sosyal paylasim aglari bilim iletisiminde etkin olmaya
baslamistir. Bilim kurumlari, medya kuruluglari ve egitim kurumlari bu tir aglar araciligiyla hedef
kitlelerini bilimsel gelismelerden ve ¢esitli etkinliklerden haberdar edebilmekte ve onlardan geribildirim
alabilmektedir. Yani sosyal paylasim aglari bu alanda da ¢ok yonli bir iletisime olanak sagliyor.

Bilim insanlari ve kitle iletisimi, iletisim araglarinin bilimdeki roli cok bayuktdr. Bilim iletisimi icin
internet, sosyal medya ve diger iletisim araclari ginimuzde bir mozaigi olusturan parcalar
durumundadir.

Bilim adamlarinin genellikle zorluk cektikleri ve basarili olamadiklari iletisim konusu bireyler arasi
iletisimdir. Bilim adamlarinin bireyler arasi iletisimde basarisiz veya daha geride olmalarinin nedeni iki
acidan incelenebilir.

Bilim adamina badli kisisel nedenlerle toplum: Bu Kkisiler genellikle yUksek zeka dizeyine sahip,
okumayi, 68renmeyi seven, detayci ve arastirmaci insanlardir. Toplumdaki bireylerden bu farkliliklari
nedeniyle ayrisma, kendi kabuklarin cekilme, kitaplara gdmulme veya son vyillarda bilgisayarla birlikte
yasama egilimi gosterirler. Yiksek zeka dlzeyi ilk bakista iletisimi kolaylastirir gibi goériinse de aslinda
zorlastirmaktadir. Clnkl toplumlarda genel zeka dizeyi ¢ok yiksek olmadigi icin yiksek zeka dizeyine
sahip bilim insanlari, giinlik bos konusmalardan, basit haberlerden, cok kolayca anlayabilecekleri bir
konunun herkesin anlaya bilmesi veya anlatan kisinin zeka dizeyine paralel aciklamalari nedeniyle
sikilirlar. Bu durum onlari daha ¢ok okumaya, disinmeye calismaya iter. Bu kisir dongi icinde bilim
insanlari cevrelerindeki insanlar ile daha az iletisime girmeye baslarlar.

Topluma badli nedenler: Bilim insanlari genellikle herkesten farkli dislnebilen, herkesin gormedigini
gorebilen insanlardir. Bu durum onlari diger bireylerin arasinda farkli gorilmeye, dislanmaya neden
olmaktadir. Herkesin merak ettigi bir konuyu zaten bilen bir kisi, diger kisilerin istemeden de olsa
uzaklasmalarina neden olabilir. Basit bir oyunla saatlerce eglenip mutlu olabilen bir cocuk grubu,
oynadiklari oyunu ¢ok basit bularak oyuna katilmayan ¢ocuktan tabii ki uzaklasirlar. Bu uzaklasma, spor
ve kiz erkek arkadasliklari ve flortlerin 6ne ¢iktigl genclik yillarinda biraz degiserek devam eder, hatta
genellikle artar. Geng bilim insani cocuklugundan baslayan, gencliginde belirginlesen, orta yaslarinda
daha da artan bir dizeyde yalnizliga itilebilir. Aslinda bu durum genellikle onun ¢ok hoslandigi okuma
ve arastirma zamanini artirdigl icin kopma daha da belirginlesir ve déngii kisirlasir.
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Bilim adamlarinin toplumla, toplumun bilim adamlari ile bireysel iletisimde cok iyi olamamalarini
yukarida karsilikli iki yonden bakisla yapilan aciklamalar ile anlamak ¢ok kolaydir. Anlasiimasi zor olan
bilim adamlarinin kendi aralarinda da bireysel olarak iyi iletisim kuramamalaridir. YUksek zeka dizeyi,
okuma ve arastirma hevesi, cok calisma azminin iki bilim insanini yakinlastirmasi beklenir. Oysa
genellikle bu da olamamaktadir. Calisilan alanlarin farkhhgi, bireysel olarak dusinidlen konulardaki
uzaklart bu insanlari uzaklastirmakta, adeta kuyu seklinde derinlestikleri konuda kendilerini
sinirlandirmaktadir. Birebir iletisimi engelleyen diger bir konu da rekabettir. Benzer alanda calisan
kisilerin, kendi projelerini veya daha genis anlamda kendi dlnyalarini ayni laboratuvarda calisan diger
arkadaslari ile paylasmamalari cok dogaldir. Bu rekabet hatta kiskanclikla dolu birliktelik icindeki
bireylerin birbiri ile saglkh iletisim kurmasi zor olmaktadir. Ayni laboratuvar ortaminda uzun sire
birlikte ¢alisan bilim insanlarinin iletisimlerinin ¢ok sinirli olmasi sik karsilasilan bir durumdur.

Toplumlarda bireyler arasi birebir iletisim giderek azalmaktadir. Artik cocuklar bahcede birlikte oyun
oynamamakta, gencler bulusup birlikte sinemaya gitmemekte, aileler aksamlari birbirlerini ziyarete
giderek ayni ortami paylasmamaktadir. Yan yana ayni masada oturan ciftlerin dahi ellerindeki
telefonlarindan, baska kisiler ile haberlestiklerini ve iletisim kurduklarini hepimiz gtnlik hayatimizda
gozlemekteyiz. Bilim insanlarinin gelecekteki, beklenen iletisim diizeyleri ise daha da az olacaktir. Her
konuda okunmasi ve 6grenilmesi gereken bilgi birikiminin strekli artmasi nedeniyle bilim insanlarinin
gelecekte daha ¢ok okumasi, rekabetci ortam nedeniyle daha ¢ok calisiimasi gerekecektir. Bu da
onlarin bireyler arasi iletisimini daha da azaltacak gibi goriinmektedir.

Kaynaklar

1. Bilim insani. Wikipedia. https://tr.wikipedia.org/wiki/Bilim insan%C4%B1 (16.11.2016 tarihinde
internet Gzerinden erisilmistir).

2. iletisim. Wikipedia. https://tr.wikipedia.org/wiki/%C4%B0leti%C5%9Fim (16.11.2016 tarihinde
internet Gzerinden erisilmistir).

3. Bilgici Z. Bilim iletisimi. Bilim genc, Tubitak. http://bilimgenc.tubitak.gov.tr/makale/bilim-
iletisimi(16.11.2016 tarihinden internet Uzerinden erisilmistir).

4. Akoglu A. Bilim iletisimi. Bilim ve Teknik 2011 Agustos; 24-29.
http://vizyon21yy.com/documan/genel konular/Bilim Teknoloji/Bilim lletisimi.pdf (16.11.2016
tarihinde internet Gzerinden erisilmistir).
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Prof. Dr. Cemal CINGI

Ankara’da 1960 yilinda dogdu. istanbul Kadikéy Anadolu Lisesi (1978) ve istanbul Universitesi istanbul
Tip Fakiltesi nden (1984) mezun oldu. Anadolu Universitesinde KBB ihtisasini tamamladi. Calismalarini
alerjik rinit, rinoplasti ve fasiyal plastik cerrahi Gzerinde yogunlastiran Cingi bu konuda pek cok egitim
programina katildi, calismalarda yer aldi. 2014 yilinda Agiz, YUz, Cene Cerrahisi Uzmani oldu.

Halen Eskisehir Osmangazi Universitesinde KBB ABD Ogretim Uyesi olarak gérev yapmaktadir. Yurt ici
ve yurt disinda yayinlanmis 200 yayini, 12 kitap bolimU bulunmaktadir. KBB alaninda yayinlanan 7

kitapta editor olarak gorev yapmistir.

Yayinlarina ¢ok sayida atif yapiimasi nedeni ile h indeksi 18 dir. Tip ¢alismalari yaninda seramik, heykel
ve cam sanatlari ile ilgilenmektedir.

10
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NOBEL ODULLERI ve BiLIMDE YOLCULUK

Prof. Dr. Emin KANSU
TUBA Seref Uyesi

Alfred Nobel 1833 yilinda Stockholm’de dogmus ve 1896 ‘da San Remo’da vefat etmistir. Alfred Nobel
bircok yabanci dil konusabilen, ¢cok kitap okuyan, inovatif gérisleri olan, bilime, siir ve roman yazmaya
merakli cok entellektlel bir kisilige sahipti. Alfred Nobel vefatindan 6nce 27 Kasim 1895 tarihinde
hazirladigl vasiyetnamesinde servetinin ¢cok buyuk bir kismini Tip, Fizik, Kimya Edebiyat ve Baris olmak
Uzere bir dnceki dénemde “insanligin iyiligine en biylk katkida bulunanlara...” Odil olarak verilmek
izere kayda gecti. Nobel 1896 yilinda vefat etti ve anisina tiim serveti 1968 yilinda isve¢ Merkez
Bankasi’'na yatirildi.

Ik Nobel Odiilii de 1901 yilinda verildi ve 1901 — 2016 yillari arasinda toplam 579 Odil verildi. Tip veya
Fizyoloji alaninda bugiine kadar 107 Nobel Odiili toplam 211 bilim insanina verildi. Bunlardan 37 Odiil
tc kisive, 31 Odul iki kisiye ve 39 Odiil de bir kisiye layik gorildi.

Degerli yazarimiz Sn.Orhan Pamuk 2006 Yili Nobel Edebiyat Odili’'ne ve degerli biimcimiz North
Carolina Universitesi Biyokimya Bolimi Ogretim Uyesi Sn. Prof.Dr. Aziz Sancar da 2015 Yili Nobel
Kimya Odili’ne layik gorildiler. Ulke olarak kendileriyle her zaman gurur duyuyor genclerimize bilim
yolculugunda iyi mentor, arastirici ve yazar olarak mikemmel érnekler olduguna inaniyoruz.

Nobel Odilleri her yil Ekim ayinin ilk haftasinda Stockholm’den aciklanir ve ddiiller sahiplerine ayni yilin
Aralik ayinin ilk yarisinda yine Stockholm’de isvec Krali’nin katildigi Nobel Odiil Téreninde kazananlara
takdim edilir. Odul sahiplerinin  térenlerdeki konferanslari Nobel Odilleri  Websitesi'nden
(www.nobelprize.org) veya YouTube’dan izlenebilmektedir. 2015 Yili Nobel Kimya Odiili sahibi Prof.
Dr. Aziz Sancar’in 47 dakika stren Nobel Konferansi yetismekte olan tim gencg bilimcilerimiz igin
muikemmel bir motivasyon kaynagi olmalidir. Sayin Sancar, Nobel Odili’ne layik gorilen bilimsel
arastirma konularina nasil meraklandigini, yonlenme motivasyonlarinin kaynaklarini ve 45 yila yakin
bilim yasamindaki sreci cok etkili bir sunumla anlatmaktadir.

Nobel Tip veya Fizyoloji Odiilleri ikinci Diinya Savasi sirasinda Hitler Almanya’sinin 6zellikle Avrupa’da
yarattigi olumsuz sartlar nedeniyle 1940-1942 yillari arasinda verilememistir.

Bu sunumumda, diinyada en prestijli ve en degerli 6dil olan Nobel Odili’niin bilimcilere verdigi ilham
ve yeni sorumluluklari alt bashklar seklinde katilimcilarla paylasacagim:

a. Ginumuzde Nobel Tip Odili’niin 6nemi nedir?

b. Nobel Oduli alanlarin kisisel ve profesyonel yasamlari nasil etkilenmektedir?

c. Nobel Odiil sahiplerinin kendi ¢alisma alanlarina ve topluma sorumluluklari neler olmalidir?

d. Odiil sahipleri bilimdeki yolculuklarina nasil devam etmektedir?

e. Nobel Odiillerinin biiyiik oranda erkek bilimcilere verilmesi nasil izah edilebilir?

f. Ulkemiz kaynakli bilimcilerimizin Nobel Odiili’ne layik gorilecek tlke icindeki 6zglin arastirmalariyla
bilim yolculuguna nasil cikmalari gerekiyor?

11
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Prof. Dr. Emin KANSU

Dr. Kansu, 1970 yilinda Hacettepe Tip Fakiiltesi’nden “ihsan Dogramaci Ustiin Basari Odili” ile mezun
olmustur. 1971-72 yillari arasinda New Jersey Medical College’da Dahiliye internligi, 1972-80 yillari
arasinda Thomas Jefferson Universitesi'nde i¢ Hastaliklari, Hematoloji ve immiinoloji uzmanlik, klinik
ve arastirma egitimlerini tamamlayarak 1980 yilinda Hacettepe Tip Fakultesine dénmdastir. Ayni yil
Docent ve 1988 yilinda Profesér olan Dr. Kansu, H.U. Onkoloji Enstitiisii Temel Onkoloji ABD Baskanligi,
Kanser Enstitist Maduarltga ve Kok Hucre Bilimleri Anabilim Dali baskanhgi gérevlerinde bulunmustur.
2014 yilinda emekli olmustur.

Dr. Kansu, TUBA Seref Uyesidir ve TUBITAK, Eczacibasi Bilim Odiili, Sedat Simavi-Saglik Bilimleri Oduli
ve H.U. Bilim Ustiin Basari Odiillerine layik gdrilmustiir. Halen, Enternasyonel Hematoloji Dernegi
(ISH) Baskanhgi gorevini yuritmektedir ve Thomas Jefferson Tip Faklltesi Hematoloji Boliminde
“Adjunct Professor” kadrosunda gorev yapmaktadir. Arastirma alanlari hematopoez, kemik iligi ve kdk
hicre biyolojisi, malign hematolojik hastaliklarin patogenezi, immuno-onkoloji, kan ve kemik iligi
transplantasyonu, kronik graft-vs-host hastaligi immunobiyolojisi ve bilimsel etik uygulamalaridir.

12
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OTOFAJi ARASTIRMALARI

Dog. Dr. Devrim GOZUACIK
SABANCI Universitesi, Molekiiler Biyoloji, Genetik ve Biyomiihendislik Programi Ogr. Uyesi, EFSUN,
Nano Tani Mikemmeliyet Merkezi Mudur Yardimcisi

Otofaji alanindaki calismalari nedeniyle Prof. Yoshinori Ohsumi 2016 yili Nobel Tip Odiili'ne layik
goruldl. Otofaji nedir ve neden 6nemlidir? Otofaji, hiicre i¢i makro molekillerin ve organellerin bir
kesecik igine alinarak lizozomlara yonlendiriimesi ve lizozomla birleserek burada pargalanmasina yol
acan bir mekanizmadir. Kisa d&murlu proteinlerin ubikitin-proteazom sisteminde pargalanmasina karsin,
uzun 6mdurld proteinler ve hicre ici organeller otofaji sistemi tarafindan parcalanirlar ve olusan yapi
taslari (6rn. amino asitler) hicre kullanimi icin yeniden kazandirilirlar. Son vyillarda yapilan calismalar
otofajinin, metabolizmanin dizenlenmesi, morfogenezis, hiicre farklilasmasi, yaslanma, stres yanitlari,
bagisiklik yanitlari ve hiicre ici patojenlerin yikimini gibi saglkla alakal temel olaylarda etkin bir rol
oynadigini ortaya koymustur. Ayrica arastirmalar, otofaji bozukluklarinin, kanser, bazi kalitsal
hastaliklar ve nérodejeneratif hastaliklar gibi dGnemli saglik sorunlarinin nedenleri arasinda yer aldigini

gostermektedir.

Konusmamda otofaji arastirmalarinin kisa tarihini, alanin ilk yillarindan itibaren otofaji camiasinin Gyesi
olan bir biliminsani olarak ¢zetleyecek ve otofaji alanina Sabanci Universitesi'nde yaptigimiz bilimsel
katkilardan 6rnekler sunacagim.

Kaynaklar

1. Erbil S, Oral O, Mitou G, Cenk Kig, Durmaz-Timucin E, Guven-Maiorov E, Gulacti F, Gokce G, Dengjel
J, Sezerman OU, Gozuacik D. RACK1 is an Interaction Partner of ATG5 and a Novel Regulator of
Autophagy. The Journal of Biological Chemistry, 2016, 291(32):16753-65.

2. Bayraktar O, Oral O, Kocaturk NM, Akkoc Y, Eberhart K, Kosar A, Gozuacik D. IBMPFD Disease-
Causing Mutant VCP/p97 Proteins Are Targets of Autophagic-Lysosomal Degradation. PLOS One, 2016,
11(10): e0164864. Doi: 10.1371/journal.pone.0164864.

3. Tekirdag AK, Korkmaz G, Ozturk DG, Agami R, Gozuacik D. miR-181a regulates starvation- and
rapamycin-induced autophagy through targeting of ATG5. Autophagy, 2013 Mar;9(3):374-85.

4. Korkmaz G, le Sage C, Tekirdag AK, Agami R, Gozuacik D. miR-376b controls starvation and mTOR
inhibition-related autophagy by targeting ATG4C and BECN1. Autophagy, 2012 February; 8(2): 165 —
176.

5. Oral O, Oz-Arslan D, Itah Z, Naghavi A, Deveci R, Karacali S, Gozuacik D. Cleavage of Atg3 protein by
caspase-8 regulates autophagy during receptor-activated cell death. Apoptosis, 2012 Aug; 17(8):810-
20.

6. Gozuacik D and Kig C. Cell death and autophagy: A historical perspective. In the book: Cell Death
1994-2014. Richard Lockshin and Zahra Zakeri (Eds.). An Anniversary Publication of the International
Cell Death Society (ICDS). 2015
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Dog. Dr. Devrim GOZUACIK

Devrim Gozlaclk, Hacettepe ingilizce Tip Fakiltesi'nden 1995 yilinda tip doktoru (nvani ile mezun
oldu. 1990-1995 yillari arasinda 6grenciyken, Hacettepe Cocuk Hastanesi’'nde genetik hastaliklar ve
kanser konularinda calismalar yapti. 1994 yilinda arastirma 0Ogrencisi olarak Hollanda Erasmus
Universite Hastanesi Kanser Merkezi'nde akut l&ésemi Uzerinde calismalar yapti ve MLL geni iceren
kromozom translokasyonlarina molekdler tani gelistiriimesi calismalarina katkida bulundu. Tip fakdltesi
sonrasi, Paris Ekol Politeknik'te Biyokimya Yiksek Lisansi ardindan, Paris Pastdr Enstitlsi'nde
Molekller Kanser Biyolojisi Doktorasi yaptl. Hepatit B VirlGsi'nidn karaciger kanserine neden olma
mekanizmalarindan birisini bu donemde kesfetti. Doktora sonrasinda 2001-2006 vyillari arasinda,
Weizmann Bilim Enstitlsi’nde biliminsani olarak calisti ve DAPk proteininin kanser ve otofajiye yol
acma mekanizmalarini ortaya koydu. 2006 yilindan beri calismalarini Sabanci Universitesi'nde bulunan
bilimsel arastirma laboratuvarinda slrdirmektedir. Burada yaptigl calismalarda, otofajiyi kontrol eden
yeni protein, mikroRNA ve yolaklar kesfetmis, otofaji bozuklarinin bircok hastaligin patogenezi ile
baglantisini ortaya koymustur. Dr Géziacik'in, cogu Turkiye adresli olan 50'ye yakin bilimsel yayinina
4000'den fazla atif yapilmistir. Tlrkiye adresli 1 Avrupa patenti ve 4 uluslararasi patent basvurusu
bulunmaktadir. Aralarinda Gordon, Keystone ve EMBO Konferanslari da bulunan 70'e yakin uluslararasi
ve ulusal konferansa davetli konusmaci olarak katilmistir. 5 tane uluslar arasi konferans ve sempozyum
organize etmistir. Hlcre biyolojisi alaninda en 6nemli bilimsel dergilerden biri olan "Autophagy dergisi"
Editor Yardimcisi'dir. Birgok yiksek atifli dergiye hakemlik, yabanci ve yerli bircok kuruma proje ve
akademik hakemlik yapmaktadir. Merkezi New York’ta bulunan Uluslar Arasi Hiicre Olim{ Dernegi
(International Cell Death Society) Yonetim Kurulu Uyesi'dir. Turkiye'de Molekiiler Biyoloji Dernegi ve
Hiicre Olim Arastirmalari Dernegi kurucu Gyesidir.

Dr Gozuaglk birgok uluslararasi ve ulusal 6dil sahibidir:

1999, Fransa Kanser Arastirmalari Dernegi (ARC) Doktora Bursu,

2001, Fransa Tibbi Arastirmalar Vakfi (FRM) Doktora Sonrasi Arastirma Bursu,

2002, Feinberg Doktora Sonrasi Arastirma Bursu

2006, Hoffmann-La Roche ilag¢ Firmasi “Biyobilimin Gelecegine Yon Verecek Liderler Odili”.

2006, Avrupa Molekiiler Biyoloji Kurumu EMBO-SDIG Odiili

2008, Turkiye Bilimler Akademisi Ustiin Basarili Geng Bilim insani Odili’ne (TUBA-GEBIP)

2014, istanbul Kiltiur Universitesi Onder Oztunal Bilim Oduli

2014, Sedat Simavi Saglik Bilimleri Odili

2015, Elginkan Vakfi Teknoloji Odili

Cok iyi derecede ingilizce ve Fransizca bilen Dr Gézlacik evli ve 2 cocuk babasidir.
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Prof. Dr. Figen GURDOL

Prof. Dr. Figen Glrdol orta 6g8renimini Konya Kiz Lisesinde tamamladiktan sonra A.F.S. bursu ile bir yil
Freeport High School’da (ILL. USA) okudu. 1973’de istanbul Tip Fakiltesini bitirdi. Akademik kariyerini
ayni faklltenin Biyokimya Ana Bilim Dalinda strdirdi. 1979°da 13 ay sureyle Londra Univ. King’s
College, 1993’de 6 ay slireyle Royal Free Hospital Medical School’da arastirmaci olarak calisti. 1984'te
YOK yasasi uyarinca bir dénem Dicle Universitesinde ders verdi. istanbul Tip Fakltesi Egitim
Komisyonu, DETAM Yénetim Kurulu, TBD istanbul Subesi Yénetim Kurulu, iTF187. Yil Ders Kitaplari
Yayin Kurulu Gyelikleri, SHMYO Tibbi Laboratuvar Program Baskanligi gibi akademik ve idari gorevlerde
bulundu.

Tibbi Laboratuvar El Kitabi (2001), Beslenmenin Biyokimyasi (2013) kitaplarinin yazari, Biyokimya
(2006, 2010, 2013, 2014) ve Tibbi Biyokimya (2015, 2016) kitaplarinin editért ve bolim yazaridir.

“Dokuz Renkte Yalnizlik” adl bir dyki/deneme kitabi vardir.
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BiLIM ve SANAT
Prof. Dr. Deniz iSCEN
Memorial Hastanesi, Plastik ve Rekonstriktif Cerrahi Bolim

Dlnya tarihinde sanat ve bilimin ortaya cikisi ve gelisiminin birlikte ilerledigi hemen hemen tim
arastirmacilar tarafindan kabul edilmektedir.

Ik insan topluluklarinda duygu ve disiincelerin magara resimleri ile ifade edilmesi ve ayni zamanda
insanlarin zorlu yasam sartlariyla micadele icin gelistirdigi yontemler, hem sanatin hem de bilimin
baslangici olmustur.

Magara duvarina resim cizen bireylerin aslinda duygularini ifade etme agisindan giiniimUz insanindan
pek farki yoktur. Ote yandan, gliniimiizde teknolojinin biitiin cabasinin yasamin her alaninda zorluklar
asmak oldugunu biliyoruz. Yerytzindeki ilk insan topluluklari da ayni itici glgle ise koyulmus,
Uretebildikleri ilk arag-gerecten bu yana ardi arkasi kesilmeyen bir birikim ve donanimin sahibi
olmuslardir.

insanlik tarihinde sanat ve bilimin birbirinden etkilendigini, birbirinin alanina girdigini, birbirine esin
kaynagi oldugunu, birinin digerinden gli¢c ve heyecan aldigini gérmekteyiz. Hatta biri olmazsa digeri de
olmazdi diyebilecegimiz bir yakinlkta durmaktadirlar.

Caglar boyunca bilim ve sanat birbirinin ayrilmaz parcasi olsa da bilim, kanita dayal yontemleri
kullanirken sanat her zaman dik basl, basina buyruk, s6z dinlemez, yaramaz bir ¢cocuk edasina
bldrinmustir. Bu nedenle sanat insanin sonsuzluga uzanan dis glclnd temsil eder. DUs glcl ise

bilimin 6ncilsl, motoru, enerjisidir.

Bilim ve sanatin yerylzindeki bas dondlrlci yolculugu kim bilir bizleri daha nerelere gotirecek?
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Prof. Dr. Deniz iSCEN

1956 yilinda istanbulda dogdu, ilk ve orta &grenimimi istanbulda tamamladi.1973 yilinda istanbul
Universitesi Cerrahpasa Tip Fakdiltesine girerek 1979 yilinda bitirdi. Ayni yil Cerrahpasa Tip Fakiltesi
Genel Cerrahi Anabilim Dalinda ihtisasa basladi. Bu dalda ihtisas siremi tamamlayarak sinavla Plastik
ve Rekonstruktif Cerrahi Anabilim Dali asistan kadrosuna atandi.1986 yilinda 6nce genel cerrahi, daha
sonra plastik ve rekonstruktif cerrahi uzmani oldu.

Genel cerrahi tezi olan “Meme kanserinde aksiler tutulmanin degerlendirilmesinde aksiler direkt
kromolenfografinin yeri” adl calismasiyla 1985 yilinda ilk kez verilen Ulusal Cerrahi Dernegi Prof. Dr.
Bedii Gorbon 6duluni aldi. Plastik cerrahi tezi, “Polividon-iodin solusyonu ile yanigin lokal tedavisi” dir.

Mecburi hizmet icin tayin edildigi Haseki Hastanesinde 1987-1992 villari arasinda calisti. Agustos 1992
de katildigi sef yardimcihigi sinavini kazandi. Ekim 1992 de plastik ve rekonstriktif cerrahi dogenti oldu.
Ocak 1993 tarihinde yeni kurulmakta olan Vakif Gureba Hastanesi Plastik ve Rekonstriktif Cerrahi
Klinigi sef yardimciligl kadrosuna atanarak bu asamada aktif rol aldi ve Mayis- 1999’a kadar burada
calisti. 1999 yilinda miracaat ettigi Kocaeli Universitesi Plastik ve Rekonstriiktif Cerrahi Anabilim dalina
profesor olarak atanarak 2000-2005 villari arasinda Anabilim dali Baskani olarak calisti. Bu gorevinden
Kasim 2005 tarihinde kendi istegiyle emekliye ayrildi. Bu tarihten itibaren istanbul’da ézel hekimlik
yapmaktadir. Ayrica, 2009-2010 tarihinden itibaren istanbul Bilim Universitesi Plastik ve Rekonstriiktif
Cerrahi Anabilim Dali baskanhgi gorevinde bulundu.

Meslek hayati boyunca konusmaci ve dinleyici olarak ¢ok sayida yurtici ve yurtdisi kongreye katildi.
Ayrica 1985 yilinda Johann-Wolfgang von Goethe Universitesi-Frankfurt da, 1989 ve 1990 vyillarinda
Baylor College of Medicine-ABD de Uger aylik periodlarla klinik ve laboratuar galismalarina katilarak
Baylor College‘den mikrocerrahi sertifikasi aldi. 2002 yilinda Dr.Oscar Ramirez-Baltimore, ABD de klinik
calismalara katilarak ve 2003 yilinda katildigi kursla endoskopik plastik cerrahi sertifikasi aldi. interplast
—TUrkiye Derneginin 2004-2006 yillari arasinda Baskanligi ve 2009-2012 villari arasinda Il. Baskanlginda
bulundu. 2006 yilinda Estetik Cerrahi Dernegi tarafindan dizenlenen “Estetik Meme Cerrahisi” isimli
uluslararasi katilimli ulusal kongrenin baskanhgini yapti. interplast Tirkiye Derneginin ¢ok sayida
yurtici ve yurtdisi aktivitesine katildi ve dizenleyici olarak gorev aldi. Hobi olarak suluboya resim
yapmakta, birkac o©zel sergi disinda istanbul Tabib odasinin 14 Mart Tip Haftasi etkinlikleri
kapsamindaki resim sergilerine dlizenli olarak katiimaktadir.

Tibbi vyayinlari disinda “Mecidiyekdy-Buralari Eskiden Dutluktu” isimli kitabi 2016 vyilnda satisa
sunulmustur.
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BIiLIMDE CINSIYET

Prof. Dr. Berrak C. YEGEN
Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, istanbul

Bilim tarihine bakildiginda, milattan 6nce eski Misir ve Yunan ddéneminden itibaren kadinlarin her
alanda varliklarini gosterdikleri bilinmektedir. Tarihin her doneminde pek ¢ok bulusun ve 6dulin sahibi
kadinlar vardir, ama sayilari erkeklere kiyasla cok azdir. Benzer sekilde, kadinlarin bilimsel ve
profesyonel kuruluslarda lider pozisyonunda yer almasi, onursal organizasyonlarda bulunmasi
erkeklere gore dusuktir. Ogrenci nifusunun yarisini ve hatta mezunlarin yarisindan daha fazlasini
kadinlar  olustururken, akademik merdivenin vyikselen basamaklarinda kadinlar giderek
kaybolmaktadir. Avrupa Ulkelerinde profesorlerin beste birinden daha azini kadinlar olusturmaktadir;
oysa istatistikler Universiteye giren kadinlarin sayisinin erkeklerden daha fazla oldugunu
gostermektedir. Bilim dinyasindaki bu esitsizlik sadece akademik ilerlemede degil, bilimsel calismalarin
planlanmasinda da yasanmaktadir. Gergekte, cinsiyet, yani disi ya da erkek olmak, tim alanlarda ve
biyomedikal ya da saglkla iliskili arastirmalarin her dizeyinde arastirmayl planlarken ve
degerlendirirken énemli temel bir degisken olarak ele alinmalidir. Ancak, disi hayvanlar geleneksel
olarak deneysel protokollerden, hormon degisikliklerinin calismaya yeni bir degisken ekleyecegi
disuncesiyle, hep hari¢ tutulmaktadir. Kadinlara ve disi hayvanlara ait verilerin eksik olmasi bilim
dinyasinin buyik bir hatasidir. Cinsiyet farkliliklarini gormezden gelerek, karistirici degiskenlere
gdzUmizl kapatmaktayiz, ama gercekte bu farkhliklar yeterince calisilsa bilimsel gerceklerin daha
derinlemesine degerlendiriimesi muUmkin olacaktir. Sonug¢ olarak, bilimde hem arastirmalarin
planlanmasinda hem de akademik ilerleme basamaklarinda her iki cinsiyete esit temsiliyet verilmesi
beklenmektedir.

1. Rees T. The Helsinki Group on Women and Science: National policies on women and science in
Europe. European Commission, 2002.

2. Lawler A. Beyond bias and barriers: Fulfilling the potential of Women in Academic Science and
Engineering. National Academy Press. National Science Board, 2006.

3. She Figures 2009: Statistics and Indicators on Gender Equality in Science, European Commission,
2009.

4. Hester RL, Pruett WA. Use of computer simulations to understand female physiology: where’s tha
data? Physiology 2015; 30: 404-405.
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Prof. Dr. Berrak YEGEN

E-posta: byegen@marmara.edu.tr

EGITIMI

e Ege Universitesi Tip Fakdltesi, 1983

» Marmara Universitesi Tip Fakiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali Uzmanlik, 1988
e Docentlik: 1992; Profesorlik: 1999

ARASTIRMADA iLGI ALANLARI

Gastrointestinal motilite (mide, ince bagirsak ve kolon motilitesi) ve motilitenin didzenlenmesinde
moduilator rol oynayan noral ve humoral faktérler; inflamasyon modelleri (mide (lseri, ince bagirsak ve
kolonda inflamasyon modelleri, yanik, iskemi-reperflizyon hasarlari); Gastrointestinal peptitlerin
biyolojik etkileri (motilitede, inflamasyonda ve hlicre buyimesinde); Tip egitimi alaninda arastirmalar.

ALDIGI ODULLER

Sandoz Bilim Odiilleri Farmakoloji Bilim Dalinda tclinciiliik (1990)
Eczacibasi Tip Tesvik Odiilii (1992)

ibrahim Ethem Ulagay Toksikoloji Odili (1992)

Istanbul Tabip Odasi Tip Bilim Odili (1995)

Sedat Simavi Vakfi Saglk Bilimleri Odiilii (1997)

M.U. Tip Fakiltesi Dekanlik Hizmet Odilii (2001)

M.U. Tip Fakiiltesi Dekanlik Egitim Oddli (2000, 2001)

M.U. Tip Fakdiltesi Dekanlik Bilim Oduli (2000, 2003, 2004, 2008, 2010)
M.U. Rektorlik 129. Yil Hizmet Odiili (2012)

YAYINLAR

SClI'de taranan dergilerde 170’ orijinal makale olmak Uzere 260 uluslararasi yayini, ulusal kongrelerde
sunulmus 230’dan fazla bildirisi ile 25 kitap/bolim yazarhgi/cevirisi bulunmaktadir.
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Prof. Dr. Ahmet GUL
Istanbul Tip Fakiltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dall, istanbul

Prof. Dr. Ahmet Giil istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiltesi’'ni 1987 yilinda bitirmistir. Uzmanlik
egitimini de ayni fakiltede i¢c Hastaliklari ve Romatoloji alanlarinda yapmistir. Halen istanbul Tip
Fakiltesi ic Hastaliklart Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali’nda profesér olarak calismaktadir.

Arastirmalari Behcget hastaligl patogenezinde genetik ve imminolojik faktorlerin tanimlanmasi, Ailevi
Akdeniz Atesi hastaliginin molekiler genetigi, inflamasyon mekanizmalari ve hedefe ydnelik tedaviler
izerine yogunlasmistir. Bu konularda kendi fakiltesi disinda Karolinksa Enstitiisi (isvec), Manchester
Universitesi, Epidemiology Research Unit (ingiltere) ve National Institutes of Health (Amerika Birlesik
Devletleri)’de arastirmalar yapmis ve yayinlarina 5000’in Gzerinde atif yapilmistir.

Prof. Dr. Gl 1995 yilinda Sedat Simavi Odiili’'nii, 2001 yilinda istanbul Universitesi Meliha Terzioglu
6dilini ve 2004 yilinda TUBITAK tesvik 6dilini almistir. Tirkiye Bilimler Akademisi tarafindan 2001
yilinda GEBIP programina secilmis ve 2005 yilinda secildigi Akademi Asosiye Uyeliginden 2011 yilinda
ayrilmistir.

Prof. Gil Romatizma Dernegi, Behcet Hastaligi ile Savas Dernegi (Yonetim Kurulu Baskani), imminoloji
Dernegi, Turkiye Romatoloji Dernegi (Yénetim Kurulu Uyesi), International Society for Behcet’s Disease
(Yonetim Kurulu Uyesi), International Society of Systemic Autoinflammatory Diseases (Yonetim Kurulu
Uyesi), ve Bilim Akademisi Dernegi tyesidir.
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BILIMSEL GIRiSIMCILIK

Prof. Dr. Mehmet KAYA
Kog Universitesi Tip Fakltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, istanbul

Bir bilim insaninda aranan en dnemli bilimsel girisimcilik 6zellikleri baslica; yaratici yetenek, akilci
cesaret, iyimserlik ve hosgord, 6zglven ve glvenilirlik, yanhsini fark edip ve yeniden baslayabilme
cesaretini gosteren, elde ettigi sonuclari en iyi sekilde analiz edebilen, arastirmalarinda risk alabilen,
basari odakli ve nihayetinde yeniliklere agik olma seklinde siralanabilir. Bilimsel girisimcilik ise alt yapiyi
kullanarak bilimsel projelerin gelistirilmesini saglamak ve bu projelerin sonucu olarak bir veya daha
fazla Gran ortaya ¢ikartip 6zel sektor is birligi ile bu Grdnlerin toplum yararina kullanimini saglamaktir.
Bilimsel girisimciligin en temel amaclarindan biri toplumda bilimsel girisim algl ve gerceginin
gelistirilmesidir. Séyle ki, glnldk hayatta insanlar, bilimsel girisimcilik sonucunda elde edilen veriler
hakkinda bir fikre sahip olmasalar bile; bu veriler 6rnegin kok hicrelerden cesitli organlarin
Uretilmesinde oldugu gibi ginltk hayatin merkezine yerlesecek tarzda olmalidir. Bilimsel girisimcilik,
dogadaki tim canllarin yasami icin oncelikli olan sorulara cevap vermek Uzere kurgulanmalidir. Bu
baglamda, bilim insaninin oncelikle mevcut bilgiye ulasmasi ve bu bilgiyi tamamen sindirmesinin
ardindan dogru ve dnemli sorulari ortaya koymalidir. Sorularin sinanmasi i¢in hayati 6nemdeki ilk adim
gerekli maddi kaynaklara ulasiimasidir. Bilimsel arastirmalara ayrilan bitce acisindan Cin 1992 yilinda
dlinya siralamasinda 17. sirada yer alirken, 2016 itibariyle ilk siraya yerlesmistir. Bilimsel girisimciligin
gelistirilmesi icin Ulkemizde 6zel sektdr ve devlet fonlari tarafindan desteklenen butcelerin miktar
olarak arttirilabilmesi icin lobi endustrisine ihtiyac vardir. Bu kaynaklarin arttiriimasi icin lobi isini
Ustlenecek ve basaracak profesyonel anlamda kisilere ihtiyag vardir ve bu kisilerin de o&zellikle
Cumhurbaskani ve/veya Basbakan'a veya ¢ok yakin cevresine ulasabilecek ve onlari bilimsel bitcelerin
arttirlmasi konusunda ikna edecek diizeyde Ustln becerilere sahip olmasi hayati anlamda 6nem arz
etmektedir. Yukarida sayilan tim 0Ozellik ve islevlerin saglanmasiyla tGlkemizde de bilimsel girisimciligin
giclendirilmesi sonucu bilimsel arastirmalar agisindan ses getirecek yeni Grinlerin ortaya c¢ikarilmasi
muamkin olacaktir. Sonug olarak, bilim insaninin bilgisel donanimi ile maddi kaynaklarin birlikteligi
bilimsel girisimciligin arttirilmasinda en temel unsur olarak dikkate alinmalidir.
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Prof. Dr. Mehmet KAYA

1958 yilinda Erzincan’da dogan Prof. Dr. Mehmet Kaya, 1980 yilinda istanbul Universitesi Fen Fakiiltesi
Biyoloji Bélimi’nden, 1989 yilinda ise istanbul Tip Fakiiltesi Fizyoloji Doktora Programindan mezun
olmustur. 1991 yilinda dogent Unvanini alan Profesor Kaya, 1993 yilinda “Sedat Simavi Saglik Bilimleri
Oduli”ni almis, sonrasinda ise 1994-1996 yillari arasinda “National Institute of Health (NIH)” de
Norobiyoloji alanindaki arastirmalarini sirdtrmds, temel ¢alisma alani olan kan-beyin bariyeri alaninda
projeler gerceklestirmistir. 1998 yilinda Profesor Gnvanini alan Sayin Kaya, arastirmalarini sirddrirken
ayni zamanda idari pozisyonlarda da gorev almistir. 2005-2009 yillari arasinda Aziz Sancar Deneysel Tip
Arastirma Enstitisi’nde Mudir, istanbul Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu’nda ve
istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Koordinasyon Birimi’nde Baskan olarak gérev almistir. Bunlara
ek olarak bircok uluslarasi ve ulusal platformda yonetim kurulu Gyeligi bulunmaktadir. Prof. Dr. Kaya
bilimsel arastirmalarina yillar gectikce daha fazla boyut ve hiz katarak uluslararasi ve ulusal bilimsel
kongreler dizenleyip, hem genc bilim insanlarina hem de Saglik Bilimleri alanlarinda arastirmalara
blyUk katkilar sunmus ve sunmaya devam etmektedir. Prof. Dr. Mehmet Kaya’nin 2016 yili itibariyle
uluslararasi 82 yayini, bircok kitapta yazarligl ve bini askin yayin atifi bulunmaktadir. 2015 yilinda
Istanbul Universitesi istanbul Tip Fakdiltesi Fizyoloji Anabilim Dali’ndaki gérevinden ayrilan Sayin Kaya,
arastirma ve egitim faaliyetlerini Ko¢ Universitesi Tip Fakiltesi Fizyoloji Anabilim Dal’nda
strdirmektedir. Kendisi evli ve iki cocuk babasidir.
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Yasam Bilimlerinde Rasgelelik, Entropi ve Karmasiklik

Prof.Dr. Ayse ERZAN
Istanbul Teknik Universitesi, Fizik Mihendisligi BoIim
Emekli Ogretim Uyesi

Makroskopik cisimlerin hareketini cok basarili bir bigimde betimleyen Mekanik, 19. yy'in ortasina kadar
bilim anlayisimiza salt deterministik bir paradigma sunmakta idi. Darwin'in 1859 ortaya attigi ve yasam
bilimleri icin- tipki Newton mekanigi kadar 6nemli- kurucu bir teorik asama olan evrim teorisinin
temelinde yatan dogal secilim, cesitliliklerin rasgele ortaya cikabilmesine baglidir. Dogayl anlamamizda
cok 6nemli sonuglari olacak belirsizlik ve olasilik kavramlarinin, bilimsel arastirmalarin vazgegilmez
araclari olarak kendilerine yer bulacaklari bu paradigma acilimi, bdylece ilk kez yasam bilimlerinde
ortaya cikmistir. Ardindan, on yil gibi kisa bir slre icinde olasilik teorisi, Boltzmann'in gazlarin kinetik
teorisinde tekrar, geliskin bir matematiksel betimlemeyle ortaya cikacak ve "entropi" kavrami ile
birlikte dogada bir "zaman oku" glindemimize gelecektir. Kolmogorov'un 1940'larda yaptigl katkilarla
modern bicimini alan, cok (ikiden fazla!) cisimli sistemlerin dinamiginde, birden cok uzay ve zaman
Olceginde ortaya cikan oruntller ve yine ancak olasihk dagilimlari temelinde kestirimlere izin veren
yapilarin incelenmesi, modern meteorolojinin ve giderek ekono-fizik dahil olmak Uzere karmasik
sistemleri inceleyen bir ¢ok bilim dalinin temelini atacaktir.
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Prof. Dr. Ayse ERZAN

Ayse Erzan doktorasini SUNY at Stonybrook’ta yapmis, 1976’da ODTU, daha sonra da istanbul Teknik
Universitesi'nde gorev almistir. 1980 darbesinin ardindan yurt disina cikan Erzan, isveg, isvicre,
Portekiz, Almanya, Hollanda ve italya’da arastirmaci ve 6gretim Gyesi olarak calismis, 1990 yilindan
itibaren iTU’ye dénmistiir. istatistiksel fizik alaninda, hal degisimleri, karmasik sistemler ve biyolojik
ag vapilari Uzerine arastirmalari olan Erzan 1995'te asosiye, 1997’de asil olarak Turkiye Bilimler
Akademisi'ne (TUBA) secilmis, insan haklari ve bilim etigi konularinda calismalar yapmistir. 2003
L’Oreal-UNESCO Uluslararasi Bilimde Kadin 6dilind, 2010°da Rammal madalyasini almistir. TWAS (The
World Academy of Sciences) ve Academia Europaea (yesi, Filistin Bilim ve Teknoloji Akademisi onusal
Uyesidir. 2011’de TUBA’nin dzerkligine son verildiginde istifa etmis ve Bilim Akademisi Dernegi’nin
kurucu Gyeleri arasinda yer almistir.
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BILIM ve SPOR

Prof. Dr. Bilent BAYRAKTAR
Istanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Spor Hekimligi Anabilim Dali, istanbul

Hepinizin bildigi gibi; spor, ginimuzde artik sadece bir fiziksel aktivasyon sireci degildir, bir oyun
olmanin c¢ok Otesine gec¢mistir. Spor, gelismis Ulkelerin birbirine GstinlUk saglamaya calistigl bir
mucadele alani haline gelmistir. Bu ylzden gelismis Ulkeler olimpiyatlarda en ¢cok madalyayl alma
konusunda, diinya ve Avrupa sampiyonu olma hususunda ordularina yaptiklari yatirima benzer bir
yatirimi sporcularina yapar duruma gelmislerdir. Spor global ekonomide bacasiz bir sanayidir,
endUstriyel spor ciddi paralarin dolastigi, reklam ve bilinirlik icin yatirim yapilan énemli bir sektor haline
gelmistir. Spor, Ulkeler icin saglikli yasam ve yiksek yasam kalitesi icin kullanilan bir enstriiman
Ozelligini almistir. Bu sayede Ulkelerin saglik harcamalari azaltilabilmekte, insanlarin sigorta primleri
disudrilebilmektedir. Spor, ayni zamanda kronik hastaliklarda kullanilan bir tedavi aracidir. Dogru
sekilde planlanan dizenli egzersiz programlari kronik hastaliklardan korunmada veya hastaligin
siddetini distrmede etkin rol oynar. Spor, modern cagda egitimin kalitesinin artiriimasinda ve bilginin
davranisa tasinmasinda kullanilan etkin bir yontemdir. Ayni zamanda 6zellikle cocuklarimiz icin kuvvetli
bir sosyallesme vesilesidir. Spor, insanlar arasi iliskilerin glictinl ve yayginligini artiran bir uygulamadir.
Bu sebeplerden dolayi spor ginimuzde ¢ok dnemli bir giic haline gelmistir. Bu glicin etkin ve verimli
kullanilabilmesi icin cok disiplinli olarak hukuk, ekonomi, iletisim, egitim, felsefe, saglik, performans
basta olmak Uzere bircok alanla ortak bilimsel alanlar yaratarak calismalar yapmak zorunlulugu
kacinilmaz hale gelmistir.
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Prof. Dr. Bllent BAYRAKTAR

Prof. Dr. Biilent BAYRAKTAR istanbul da dogmus, istanbul’daki ilk - orta ve lise egitiminden sonra
istanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiltesi’'ni bitirerek tip doktoru unvanini almistir. Halen istanbul Tip
Fakultesi Spor Hekimligi Anabilim Dali‘'nda 6gretim Uyesi olarak gorev yapmakta olan Dr. BAYRAKTAR,
hekimlik hayati siiresince akademik kariyeri yani sira Besiktas, Galatasaray Kullpleri ile Basketbol ve
Futbol Milli Takimlarindan takim doktorlugu, saglik kurulu Gyeligi ve saglik kurulu baskanhgi gorevlerini
de Ustlenmistir.

Dr. Biilent BAYRAKTAR halen Spor Hekimligindeki gorevi ile birlikte kurucusu oldugu I.U. Spor Bilimleri

Fakultesi Dekanhgl ve TFF Turkiye Futbol Direktorligli Genel KoordinatorlGgl gorevlerini de
ylratmektedir.
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IN VITRO GLISEMIK INDEKS VE GLISEMIK YUK BELIRLENMESI

Blsra YUSUFOGLU, Emine KARAKUS
Yildiz Teknik Universitesi, istanbul

Kan sekerinin hizla ve fazla miktarda yikselmesi, saglik icin istenmeyen bir durumdur. Hizla ve fazlaca
yUkselen kan sekeri, pankreastan kana cok fazla ve cok hizli bir sekilde instlin salgilanmasina neden
olur. Bu durumun uzun slUre tekrarlamasi pankreasi yormakta, hicrelerin insdlin alicilarini
kaybetmesine ve insilinin kanda birikmesine yol agmaktadir ve bu durum “insilin direnci” adi verilen
tehlikeli bir metabolik siirecin baslamasina neden olmaktadir. insilin direnci sonucu karin cevresinde
biriken yaglar, hipertansiyon, kan sekerinde ylkselme egilimi, orta yas diyabeti, kanin pihtilagsmasi
egiliminde artma, erken yaslarda ortaya cikan kardiyovaskiler rahatsizliklar, felcler ve daha pek cok
kot sonuclar ortaya ¢itkmaktadir.Glisemik indeks genel olarak in vivo yontemlerle yapilmaktadir ve O
ile 100 arasinda bir deger ile ifade edilmektedir.. Gi degeri 70 ve fazlasi olan yiyecekler, yiksek glisemik
indeksli karbonhidratlardir. Bunlarin kan sekerini ylikseltme potansiyelleri hizli ve yUksektir. Glisemik
yuk (GY), bir yiyecegin bir porsiyonundaki gercek karbonhidrat miktarini élcer ve daha dogru sonuclar
verir ve su formille hesaplanir: GY=(GI x gram cinsinden tiiketilen karbonhidrat miktari)/100. Bu
calismasinda, Ulkemizde ticari olarak satilan bazi gida g¢esitlerinin in vitro sartlarda sindirimi
gerceklestirildikten sonra bu Urlnlerin glisemik indeks ve glisemik ytklerinin tayini spektrofotometrik
esasli yontemlerle yapilmistir.

28



(7% <
Uines o gsv‘v(’

oL O, . . wwmvc,%
IR VIIT. ASDETAE GONLER] &
BV BILIM YOLCULUGU

- 15-16 ARALIK 2016 s

PROTEOMIC AND GENETIC ANALYSIS OF NEURODEGENERATIVE FLY MODEL TBPH -/- AND ALS MODELS

Hilal KALKAN?, Raffaella KLIMAZ, Fabian FEIGUIN?
listanbul Universty, istanbul
“Neurobiology, International Center Genetic Engineering & Biotechnology, Trieste, Italy

AMAC (AIM): We investigated the role of TDP-43 analogue in the model organism Drosophila
melanogaster. TDP-43 is a highly conserved and ubiquitously expressed nuclear protein containing
RNA binding motives and reported to be involved in pre-mRNA splicing, transcription, mRNA stability
and mRNA transport. Recently, TDP-43 was identified as the main protein component of the
intracellular inclusions observed in affected brain areas of patients suffering from Amyotrophic Lateral
Sclerosis (ALS).

MATERYAL VE METOD (MATERIAL AND METHODS):

The content of the medium : 104 g of corn flour, 94 g glucose, 9 g yeast, 6 g agar, 1020 m| of distilled
water, 6 ml of propionic acid as preservative.

CULTURING DROSOPHILA STOCKS

1.Collecting Virgins; Flies to be collected are anesthetized with carbon dioxide, and poured on a fly pad
where they are kept under a flux of gas to allow the selection of vergins females.

2. Collection of Males; Male flies can be harvested at any time. Usually 1-2 days old male flies are
collected and used for cross setting.

3. Cross setting; Day 0 — Day5/6 — Day 10

DROSOPHILA STOCKS GENOTYPE

1. WIII8

2. UAS GFPmCD8/CyO

a) Homozygous condition

b) Heterozygous condition

3. GMR Gal4/CyO

a) Homozygous condition

b) Heterozygous condition

4. GMR Gal4,UAS TBPH line#1/CyO-GFP-gal80

5. UAS TBPH/

6. UASFbp1/UASFbpl

7. UASFbp1/ Tm3Sb

BULGULAR-TARTISMA (RESULTS AND DISCUSSION): In conclusion, finally, we observed that in our
recombinant fly model of neurodegeneration, the overexpression of TBPH through the UAS Gal4
system induced a strong damaged Drosophila eye due to tissue degeneration with the appearance of
spot of necrosis. This phenotype become suppressed with the co-overexpression of the Fbp1l gene.

My results indicate that the Fbplgene interacts with the neurodegenerative mechanisms induced by
TBPH and suggest that the Fbpl protein may have an important role in the degenerative process
observed during the disease.
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IGF1 GENi PROMOTER BOLGESININ URINER INKONTINANS HASTALIGINDA DIZILENMESI
Hani ALSAADONIY, Burcu CAYKARAZ, Sadrettin PENCE2, Alper OTUNCTEMUR3

listanbul Universitesi, ASDETAE, Molekiiler Tip Anabilim Dall, istanbul
2Saglik Bilimleri Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, istanbul
30kmeydani Egitim ve Arastirma Hastanesi, Uroloji Anabilim Dali, istanbul

AMAGC: Uriner inkontinans (Ul) “Uluslararasi Kontinans Toplulugu” (ICS) tarafindan bir giic harcanmasi,
egzersiz, hapsirma veya oksirmekle idrar kacirma olarak tanimlanmistir. Ozellikle kas ve bagdoku
yapisini etkileyen genetik varyasyonlarin stres tipi idrar kacirmaya vyatkinliga sebep oldugu
gosterilmistir (1). Gergeklestiriimek istenen bu calismada ozellikle kas, bag ve kikirdak dokuda
blyimeyi etkileyen insilin benzeri blyime faktori 1’in (IGF1) dolasimda bulunan seviyelerini
etkilemesi muhtemel promotor polimorfizmi incelendi.

MATERYAL VE METOD: Ui hastaligi olan premenopozal 43 kadin hasta grubu olarak ve hastalig
bulunmayan 30 premenopozal kadin kontrol grubu olarak calismaya dahil edildi. Kan érneklerinden
DNA'lar izole edilip, saflik tayinleri yapildi ve DNA miktarlari hesaplandi. Polimeraz zincir reaksiyonu ile
istenen amplikon elde edildi ve illumina MiSeq yeni nesil dizileme platformu ve kimyasallari
kullanilarak, Uretici protokolleri izlenerek dizilendi. Sonuclar Fisher Exact Test ile istatiksel olarak
incelenmistir ve gruplar arasinda anlamli derecede farklilik gosterip gostermedigi analiz edilmistir.

BULGULAR: Tum karsilastirma testleri sonucunda gruplar arasinda anlamli derecede farkhlik gosteren
(p < 0.05) bir varyant tespit edilmemistir. chr12: 102793633 yer alan A>G varyanti hasta grubunda
%5.26 (2/38), kontrol grubunda ise %0 (0/30) olarak bulunmustur (p=0.308).

TARTISMA: Sonuclarimiza gore anlamlilik gdézilkmemesinin sebebi popllasyonun az tutulmasindan
kaynakli olabilir. Calismamiza postmenapozal kadin grubunu ve Fibulin 5 geni promotor bdlgesinin
dizilenmesini ekleyerek devam edecegiz.

ANAHTAR KELIMELER: Uriner inkontinans, IGF1, dizileme

KAYNAKLAR:
1- MMP-1 and MMP-3 gene encoding polymorphism and the risk of the development of pelvic organ

prolapse and stress urinary incontinence]. Skorupski P, Miotta P, Jankiewicz K, Rechberger T. Ginekol
Pol. 2010 Aug;81(8):594-9.

30


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20873121
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20873121

oL O, . . QUL NI,
S VIIL. ASDEIAE GUNLER] &
&% BILIM YOLCVLVGU

- 15-16 ARALIK 2016

BOBREK KANSERINDE TIMP-2 GENi RS8179090 VARYASYONUNUN DEGERLENDIRILMESI
Burcu CAYKARAL, Hani ALSAADONI?, Alper OTUNCTEMUR?, Sadrettin PENCE3

listanbul Universitesi, ASDETAE, Molekiiler Tip Anabilim Dall, istanbul
2Okmeydani Egitim ve Arastirma Hastanesi, Uroloji Anabilim Dali, istanbul
3Saglik Bilimleri Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, istanbul

AMAC: TIMP2 geninin prostat (1), pankreas (2) ve kolorektal kanser olusumunda (3) rol aldig
bulunmustur. Calismamizda bdbrek kanseri olusumunda somatik rs8179090 gen varyasyonun
katkisinin degerlendirilmesi amaclandi.

MATERYAL VE METOD: SB Okmeydani Egitim ve Arastirma Hastanesinde bobrek kanseri tanisi konmus
hastalardan operasyonla alinmis 30 timoér ve 30 timor olmayan somatik cevre dokusundan DNA izole
edildi. Polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) gerceklestirilerek, PZR 6rnekleri agaroz jel elektroforezinde
yurataldd. Varyasyon bdlgesini belirlemek amaciyla restriksiyon parga uzunluk polimorfizmi (RFLP)
islemi gerceklestirildi. Agaroz jel elektroforezinde vyurtttlen kesim Urinleri, UV 1sik altinda
gorintilendi.

BULGULAR: Calismamizda bobrek kanseri ve kontrol orneklerinin hicbirinde, minér C aleline
rastlanilmamistir.

TARTISMA: TIMP-2 geni rs8179090 varyasyonu G/C degisimi olup, minor allel frekansi (C) 0.0583 olarak
belirtilmistir (4). Calismamiza 6rnek sayimizi arttirarak ve MMP-9 geni rs3918242 varyasyonunun da
bobrek kanseri olusumuna etkileri birlikte degerlendirilmesi seklinde devam edilecektir.

ANAHTAR KELIMELER: TIMP2, bébrek kanseri, varyasyon, rs8179090
KAYNAKLAR:

1- Pulukuri SM, Patibandla S, Patel J, Estes N, Rao JS. Epigenetic inactivation of the tissue inhibitor of
metalloproteinase-2 (TIMP-2) gene in human prostate tumors. Oncogene 2007; 9;26(36):5229-37.

2- Rigg AS, Lemoine NR. Adenoviral delivery of TIMP1 or TIMP2 can modify the invasive behavior of
pancreatic cancer and can have a significant antitumor effect in vivo. Cancer Gene Ther 2001;
8(11):869-78.

3- Langers AM, Verspaget HW, Hommes DW, Sier CF. Singlenucleotide polymorphisms of matrix
metalloproteinases and their inhibitors in gastrointestinal cancer. World J Gastrointest Oncol 2011;
3(6):79-98.

4- https://www.ncbi.nim.nih.gov/SNP/snp_ref.cgi?rs=8179090 Erisim Tarihi: 25.10.2016
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TORASIK AORT ANEVRIZMALI HASTALARDA RISK FAKTORU OLARAK FiBRILIN-1 (FBN-1) GEN
EKSPRESYONUNUN DEGERLENDIRILMESI

Hilya OZDEMIR 1, Burcu CAYKARA 2, Hani ALSAADONI?, Mehmet YANARTAS?, Ender COSKUNPINAR?,
Sadrettin PENCE®

listanbul Teknik Universitesi, Fen Bilimleri Enstitiisti, Cevresel Biyoteknoloji, istanbul

2istanbul Universitesi, ASDETAE, Molekdiler Tip Anabilim Dali, istanbul

3Kosuyolu Yiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kardiyovaskiiler Cerrahi Anabilim Dali, istanbul
4Saglik Bilimleri Universitesi, Tip Fakiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, istanbul

>Saglik Bilimleri Universitesi, Tip Fakiiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, istanbul

AMAGC: Aort anevrizmasi aortun torasik ve abdominal bélimlerinde meydana gelen o6limcil bir
hastaliktir. Aort anevrizmasi sonucu meydana gelen 6lim orani %100’e yakindir ve vakalarin %60’a
yakin bir kismi hospitalizasyon oncesi asamada kaybedilmektedir. Fibrilin-1 (FBN1)'in TGF-B baglayici
protein-1 ile baglantili oldugu ortaya cikmistir. FBN1 mutasyona ugradiginda; TGF-B artik stabilize
olamaz ve bu da artan doku degradasyonuyla aort duvarinin zayiflamasina neden olur. Calismamizda
FBN-1 gen ekspresyonunu torasik aort anevrizma (TAA) dokularinda degerlendirerek, hastalik
olusumuna katkisinin arastirilmasi hedeflenmistir.

MATERYAL VE METOD: Calismaya 18-65 yas araliginda 16 hasta ve 10 kontrol olmak Uzere 26 erkek
gonulld katildi. Hasta ve saglkli gondllilerden alinan doku pargalari homojenize edilerek total RNA
izolasyonu yapildi ve miktarlari 6lcildd. RNA drneklerinden 6nce cDNA elde edildi daha sonrasinda RT-
PZR yontemi ile Fibrilin-1 geni ekspresyon degisimleri incelendi. Hasta ve kontrol gruplarinda klinik
parametreler ve ekspresyon sonuclari istatistiksel analizle (SPSS17) incelendi.

BULGULAR: FBN1 geni igin ¢alisilan 16 hasta incelendiginde, 7 hastada azalmis ekspresyon, 9 hastada
ise artmis ekspresyon gozlendi. 16 hasta ve 10 kontrole ait klinik veriler incelendiginde; gen ekpresyon
seviyesi artmis olan hastalarda kreatin degerinde istatistiksel olarak anlamli sonug elde edildi, p=0,034.

TARTISMA: Fibrillin-1 genindeki meydana gelen mutasyonlarin sebep oldugu Marfan Sendromunda,
aort dokusunda artmis elastin fragmentasyonu gorilmektedir. Marfan Sendromlu hastalar bu gibi
sebeplerle genc yas iliskili aort komplikasyonlarina yatkin olmaktadirlar. Calismamizda 6rneklem azlig
nedeniyle ¢ok anlamli sonuclar elde edilmese de istatistiksel olarak anlam ifade eden kreatinin,
anevrizma olusumunda irdelenmesi gereken bir faktor oldugu sonucuna erisilmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Fibrilin-1, Torasik aort anevrizmasi, Gen ekspresyonu
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METABOLIK SENDROM KLINIK PARAMETRELERINDE SR-BI GEN POLIMORFIZMLERI ETKISININ
ARASTIRILMASI

Mehmet FiLiZFIDANY, Burcu CAYKARA?, Hani ALSAADONI2, Kamile MARAKOGLU3, Nisa CETIN KARGIN?,
Sadrettin PENCE*

ISelcuk Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Konya
2istanbul Universitesi, ASDETAE, Molekdiiler Tip Anabilim Dali, istanbul
3Selcuk Universitesi, Tip Fakiltesi, Aile Hekimligi Anabilim Dali, Konya
4Saglik Bilimleri Universitesi, Tip Fakiltesi, Fizyoloji Anabilim Dall, istanbul

AMAC: Metabolik Sendrom (MetS) dinya genelinde giderek yayilan ve ¢ok sayida insani etkileyen
onemli bir morbidite nedenidir. Yuksek trigliserid (TG) dlzeyi ve distuk HDL dizeyi MetS teshisindeki
onemli faktorlerdir. SR-BI'in ateroskleroz Gizerindeki koruyucu etkisi ters kolesterol transportu stirecine
katkida bulunmasiyla gerceklestirdigi (1) icin rs 5888 ve rs 4238001 gen varyantlarinin metabolik
sendromlu hastalarin klinik parametrelerine etkilerini arastirmayi hedefledik.

MATERYAL VE METOD: 30-65 vyas araliginda 104 erkek metabolik sendromlu hasta ile metabolik
sendrom hikayesi olmayan saglkli 100 erkek bireyin bulundugu kontrol grubundan olusmaktadir (SU
TF Etik Kurul Karar No: 2015/19). Kan 6rneklerinden DNA izole edilip, saflik tayinleri ve miktarlari
hesaplandi. SR-BI genine ait ekzon 8deki C>T (rs5888) degisimi ve ekzon 1’deki C>T (rs4238001)
degisimi SNaPshot multipleks sistemi ile incelendi (Tablo 1, 2, 3 ve Sekil 1). Hasta ve kontrol
gruplarinda genotip ve allel dagilimlari istatistiksel analizle (SPSS18) incelendi.

BULGULAR: rs4238001 polimorfizminin hastaliga yatkinlik riskini artirdigi, rs5888 polimorfizminin ise
etkisinin olmadigi gérilmastir. Hasta grubu rs4238001 genotiplere gore gruplandiginda; kilo, vki, bel
cevresi, HDL ve trigliserid olcltlerinin arasinda herhangi bir iliski belirlenememistir (pkilo=0,952;
pVKi=0,659; pbel cevresi= 0,303; pHDL= 0,622; ptrigliserid= 0,661) (Tablo 4).

TARTISMA: Popullasyonumuzda rs4238001 ve HDL ya da diger klinik veriler arasinda bir iliskiye
rastlanmamistir.

KAYNAKLAR:

1- de Beer MC, Durbin DM, Cai L, Jonas A, de Beer FC, van der Westhuyzen DR. Apolipoprotein A-I
conformation markedly influences HDL interaction with scavenger receptor BIl. J Lipid Res. 2001; 42:
309-313.
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FINGOLIMOD TEDAVISININ MULTIPL SKLEROZ HASTALARINDA PERIFERIK KAN HUCRE
IMMUNOFENOTIPLERI UZERINE ETKISI

Canan ULUSOY?, Halil ibrahim AKCAY?2, Suzan ADIN CINAR3, Vuslat YILMAZY, Recai TURKOGLU, Burcu
ALTUNRENDE?®, Tuncay GUNDUZ?, Zeynep CALISKAN®, Mithat KASAP®, Erdem TUZUNZ, Mefkiire
ERAKSOY?!, Murat KURTUNCU?

listanbul Universitesi, ASDETAE, Sinirbilim Anabilim Dali

%istanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiltesi, Néroloji Anabilim Dali
3jstanbul Universitesi, ASDETAE, immiinoloji Anabilim Dali

*Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Noroloji Bilim Dali
>Istanbul Bilim Universitesi Tip Fakultesi, Néroloji Ana Bilim Dali
®Novartis, Turkiye

AMAC: Fingolimod sfingozin-1-fosfat reseptér sayisini azaltarak lenfositlerin  perifere ¢ikisini
engellemektedir. Calismamizda bu tedaviyi alan multipl skleroz (MS) hastalarinda lenfosit
altpopilayonundaki degisimin ortaya konmasi amacglanmistir.

MATERYAL VE METOD: Fingolimod tedavisi baslanan 22 MS hastasi 6 ay boyunca prospektif olarak
takip edilmistir. Tedavi 6ncesi ve baslandiktan sonraki 3. ve 6. aylarda CD3* T, CD4* yardimci T, CD8*
sitotoksik T, CD3*CD4*CD25* Treg, CD19* B ve CD16*CD56* NK hiicre kantifikasyonu akim sitometri
yardimi ile degerlendirilmistir. Ayrica periferik mononUkleer hiicrelerde intrasitoplazmik IFNy, IL-17a,
IL-10, IL-4, TNFa ve IL-9 dlzeylerine de bakilmistir.

BULGULAR: Tedavi sonrasindaki 3. ve 6. aylarda bazale gore, yardimci T, Treg ve B hicrelerinin orani
azalirken, sitotoksik T ve NK hcrelerinin oraninin arttig1 izlenmistir. Bu durumun aksine, CD8+
sitotoksik T ve NK hiicre oranlarinin tedavi ile arttig| saptanmistir. Ek olarak IFNy, IL-17 ve IL-9 dlzeyleri
CD8+ T hlcre populasyonunda azalirken, anti-inflamatuar sitokin dlzeylerinin ise degismedigi
izlenmistir. Ayrica CD4+ T hiicrelerinde TNFa Uretiminin azaldigi gorilmdistar.

TARTISMA: Calismamizda fingolimod tedavisi alan kisilerde tedavinin UGglncli ayinda T ve B hicre
oranlarinda bir azalma izlenirken NK ve NKT hicre oranlarinda artisin oldugu saptanmistir. Her ne
kadar hem B hem de T lenfosit alttiplerinin her ikisinde azalma olsa da, bu dastsin B hicrelerinde
daha da belirgin oldugu dikkati ¢ekmektedir. Calismamiz fingolimodun MS’teki hastalik seyrini
degistirici etkisinin B lenfositler Uzerindeki baskin etkisinden kaynaklanabilecegini disindirmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Multiple skleroz, T hiicresi, sitokin, sfingozin-1-fosfat reseptorii
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SWAP-70 EKSPRESYONUNUN MULTIPL SKLEROZ OLGULARINDA LENFOSIT AKTIVASYONU VE AZALMIS
OZURLULUK ILE iLisKisi

Canan ULUSOY, Ece ERDAG, Erdem TUZUN
listanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitiiss, Sinirbilim Anabilim Dali

AMAC: Multipl skleroz (MS) olgularinda “switch-associated protein 70” (SWAP-70) ekspresyonu,
SWAP-70 antikor olusumu ve 6zurlulik gelisimi parametrelerinin arasindaki olasi iligkilerin arastiriimasi
amaclandi.

MATERYAL VE METOD: Kirk MS hatasi ve saglkli kontrol olgusundan periferik kan mononukleer
hicreleri (PKMH) toplandi. Serum SWAP-70 antikorlari ELISA ile 6lgtldi. PKMH 6rneklerinde SWAP-70
MRNA dlzeyleri real time PCR yontemiyle degerlendirildi. PKMH kultlr ortaminda (2x105 hicre/kuyu,
RPMI-1640, 37°C, 5% CO2) anti-CD3 ile gergeklestirilen T lenfosit uyarimi altinda 72 saat inkibe edildi.
Kaltr Ustsivilarinda IL-6, IFN-gama ve IL-17 duzeyleri ELISA ile olgildi ve PKMH’de SWAP-70
ekspresyon dizeyleri PCR ile degerlendirildi.

BULGULAR: SWAP-70 antikoru 23 MS olgusunda saptandi. PKMH 6rneklerindeki SWAP-70 ekspresyon
dizeyleri SWAP-70 antikoru pozitif (p<0.001, t-testi) ve atakh (p=0.003, t-testi) olgularda anlamli
derecede yiksekti. Ayrica SWAP-70 ekspresyon dizeyleri ile EDSS skorlari (p=0.003, R=-0.422, Pearson
testi) ve SWAP-70 antikor dlzeyleri (p<0.001, R=0.520, Pearson testi) arasinda anlamli diizeyde
korelasyon vardi. CD3 ile uyarilan PKMH hicrelerinde SWAP-70 ekspresyonu uyarilmayan hicrelere
gore ylksekti (p=0.009, t-testi). SWAP-70 ekspresyon dlzeyleri ile Ust sivi IL-6, IFN-gama ve IL-17
dizeyleri arasinda anlamli korelasyon vardi (p<0.01, Pearson testi).

TARTISMA: SWAP-70 ekspresyonu ile antikor ve T lenfosit kokenli sitokin diizeyleri arasinda korelasyon
olmasi ve MS ataklari sirasinda SWAP-70 ekspresyonunun kan lokositlerinde artmasi bu molekdlin T
hicre aktivasyonundaki rolint desteklemektedir. Ayrica SWAP-70 ekspresyon ve antikor dizeyleri ile
atak ve ozarlUlik parametreleri arasinda korelasyon olmasi SWAP-70'in MS patogenezinde rol
oynadigini distindirmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Multiple skleroz, SWAP-70
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YUKSEK GLUKOZLU ORTAMLARDA IGF-I VE MGF’IN NORAL KOK HUCRE PROLIFERASYONU UZERINDEKI
ETKILERININ /N VITRO INCELENMESI

Tugba GURBUZ, Sarya B. TUNG, Selcuk SOZER TOKDEMIR, Kenan ATES
istanbul Universitesi, ASDETAE, Genetik Anabilim Dall, istanbul

AMAC: Noral Kok Hucreler(NKH) merkezi sinir sisteminde bulunan, kendini yenileyebilen hicre
popilasyonudur. Yetiskin beyni yuksek enerjiye ihtiyacini glukozla karsilar. Ylksek glukoz (YG)
konsantrayonlarinin bircok hiicre tipinde zararl etkisi oldugu bilinmektedir. NKH gelisiminde insilin
benzeri BlyUime Faktord - 1 (IGF-1)in etkisi ¢ok sayidain vivovein vitro arastirmalarla ortaya
konulmustur. IGF-I'in alternatif kirpilma varyantlarindan Mechano Growth Factor (MGF), IGF-I'den
farkh olarak degisik dokularda genel doku onarim faktorl olarak tanimlanir ve degisik nedenlerle
ortaya c¢lkan doku hasarlarinda eksprese olur. MGF’in beyinde ve kalpte iskemi kosullarinda
ekspresyonunun oldugu degisik gruplarca gosterilmistir. Bunlarin yani sira, IGF-I ve MGFin YG
ortaminda endoteliyal progenitor hicre proliferasyonunu arttirdigl da gosterilmistir. Bu c¢alismanin
amaci YG kosullarinda IGF-I ve MGF’in NKH proliferasyonu tzerindeki etkilerinin gdzlemlenmesidir.

MATERYAL VE METOD: NKH kaynagl olarak sican kokenli NKH hatti kullanilmistir. NKH'ler, hicre
kdltirinde farkli konsantrasyonlarda (27.75mM, 41.75mM ve 83.75mM) YG’a maruz birakilarak
kiltlre edilmisir. 24 saatin sonunda IGF-I ve MGF'in NKH proliferasyonuna etkisini saptamak amaciyla
NKH'ler Bromodeoxyuridine (BrdU) ile muamele edilerek, etkileri akim sitometri cihazinda olgiImustar.

BULGULAR: YG'un (27.75mM, 41.75mM ve 83.75mM) NKH'lerde hiicre proliferasyonunu baskiladigl,
IGF-1 ve MGF'in proliferasyona pozitif etki ettigi tespit edilmistir.

TARTISMA: Glukozun (27.75mM, 41.75mM ve 83.75mM) hiicre proliferasyonunu baskiladigi (sirasiyla
%85,16, %57,51lve % 35,64) tespit edilmistir. Sadece glukoza maruz birakilmis hicrelerle
kiyaslandiginda, ayni konsantrasyonda glukozun yaninda IGF-I ve MGF ile muamele edimis hicrelerin
tim konsantrasyonlarda hicre proliferasyon kapasitesini geri kazandigl ( p < 0.0005) tespit edilmistir.
Tum bu verilerin 1si8inda IGF-I ve MGF'in NKH proliferasyonunu etkiledigi ve YG ortamlarinda dahi
hicre proliferasyonunu artirdigi sdylenebilir.

BAP Proje No: 58165

ANAHTAR KELIMELER: IGF-I, MGF, Noral Kok Hiicre, Nérorejenerasyon, Yitksek Glukoz
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FGF-2 VE MGF BUYUME FAKTORLERININ NORAL KOK HUCRE PROLIFERASYONUNDAKI ROLLERININ /N
VITRO ARASTIRILMASI

Sarya TUNC, Tugba GURBUZ, Selcuk SOZER TOKDEMIR, Kenan ATES
istanbul Universitesi, ASDETAE, Genetik Anabilim Dall, istanbul

AMAC: Bugline dek yetiskin nodrogenezi ve Noral Kok Hicre(NKH) alanlarinda c¢ok sayida calisma
yapllmasina ve bilgi edinilmesine ragmen, NKH’leri proliferasyona ugratan mekanizmalar heniz
yeterince agiklanamamistir. Bu mekanizmalarda farkl sinyal yolaklari ve buytme faktorlerinin etkisinin
oldugu bilinmektedir. Mechano Growth Factor(MGF) ve Basic Fibroblast Growth Factor(FGF-2) de
bunlara 6rnektir.

Bu calismayla yetiskin norogenez mekanizmalarinin daha iyi anlasilmasi;; ndérogenez ve
nérorejenerasyon bilgisine katkilar yapmak hedeflenmektedir.

MATERYAL VE METOD: Hulcre hatti olarak sican Subventrikiller Zon’larindan izole edilen NKH’ler
kullanilmistir. Hicre kiltlGrlG ortaminda yetistirilen NKH’lere biylime ve noérotrofik faktdér genlerinin
kodladigi MGF ve FGF-2 peptidleri ayri ayri ve birlikte uygulanarak faktoérlerin kendi rolleri yaninda
kombinasyonlarinin sinerjistik bir iliski icine girip girmedikleri arastirilmistir. Hicrelerin 1., 3. ve 7.
gindeki degisimleri de ayrica incelenmistir. Hlcreler toplanmadan 1 saat dnce Timin analogu olan ve
yeni sentezlenen DNA’da Timin yerine yerlesip DNA'nin isaretlenmesini saglayan Bromodeoxyuridine
ile muamele edilmis, akabinde de anti-BrdU antikoru ile boyanarak akim sitometri cihazinda
degerlendirilmistir.

BULGULAR: MGF ve FGF-2 ile muamale edilen NKH’ler, sitokinlerle muamele edilmemis olan kontrol
NKH‘lere gore anlamli olarak daha fazla prolifere olmustur. Ozellikle 1., 3. ve 7. giinlerde MGF'in
NKH’lere kattig1 proliferasyon orani FGF-2'e ve MGF+FGF-2 ‘e gore daha fazladir. FGF-2’ nin etkisi ise
MGF’e oranla daha azdir.

TARTISMA: Bu calisma MGF ve FGF-2'in yetiskin norogenez ve nororejenerasyonundaki rolleri hakkinda
bilgi vermektedir. Ozellikle MGF’in NKH proliferasyonu tizerinde gostermis oldugu bu etki literatirde
bilgimiz dahilinde ilk kez gosterilmistir. Bunun sonucunda norogenez-nérorejenerasyon gerektiren
beyin dokusu patolojilerine kokli ve kalici tedavilerin gelistirilmesi yoninde kapilarin acilmasi ya da bu
dogrultuda yeni dislncelerin ortaya ¢ikmasi olasiligl olusabilecektir.

ANAHTAR KELIMELER: Néral Kok Hiicre, FGF-2, MGF, Nérogenez, Nérotrofik Faktorler
BAP Proje No: 50267
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TURK TOPLUMUNDAKI AILEVi IZOLE HIPOFiZ ADENOMLARINDA VE GENG SPORADIK HIPOFiz
ADENOMLARINDA MEN1 GENININ ANALIZLERI ICIN GEREKLI PZR OPTIMIZASYONU

Seyma TEKGULY, Garen HARYANYAN?Z, Nuran KOCAK3, Yeliz EKICi* Esin SERBEST?, Feyza Nur TUNCER?,
Sema YARMAN?

listanbul Universitesi, Fen Fakiltesi Molekiler Biyoloji ve Genetik Bolim, istanbul

Zistanbul Universitesi, ASDETAE, Genetik AD, istanbul

3istanbul Universitesi, ASDETAE, Sinirbilim AD, istanbul

4istanbul Universitesi, ASDETAE, Genetik AD, istanbul

>Istanbul Universitesi, istanbul Tip Fakdltesi, ic Hastaliklari AD, Endokrinoloji Ve Metabolizma
Hastaliklari Bilim Dali, istanbul.

AMAC: Hipofiz adenomlarinin prevalansi 1/1000 olmakla birlikte tim intrakranial timorlerin %15’ini
olusturmaktadir. Bu adenomlarinin yalnizca %5’i ailesel kokenli olup, cogunlugu sporadik olarak
meydana gelmektedir. Adenomlarin olusumu ile ilgili AIP geninde 70’den fazla mutasyon
tanimlanmistir. AIP mutasyonu tasimayan bu hastalarda MEN1 gen mutasyonlarinin arastiriimasi
onerilmektedir. Bu amag dogrultusunda 10 ekzonlu MEN1 geninin 9. ekzonunda PZR optimizasyonu
yapilmasi amacglanmistir.

MATERYAL VE METOD: Yaklasik 150 kisilik dizenli klinik takibi yapilan geng bireylerden DNA elde
edilmistir. MEN1 9.ekzon PZR optimizasyonu, primer ciftleri 10uM konsantrasyona sahip olacak
sekilde, 180ng DNA 6rnegi eklenerek Uretici firmanin 6nerdigi kosullarda gerceklestirilmistir.
BULGULAR: MEN1 9. ekzon ile onu cevreleyen intronik ve translasyona ugramayan (UTR) bolgeleri
ihtiva edecek sekilde 675 baz ciftlik genomik bolgede PZR optimizasyonu gerceklestirilmistir.
Optimizasyon sonrasi hastalar dizilemeye gonderilmis ve analizleri gerceklestirilmektedir.

TARTISMA: MEN1 9.ekzon icin 6nceden tasarlanmis primer ciftinden revers primerin yaygin bir SNP
Uzerine gelmesi sebebi ile PZR optimizasyonu yeniden tasarlanan primer ile gerceklestirilmistir.
Optimizasyonun teyidi %2’lik agaroz jel elektroforezinde gdzlemlendikten sonra Sanger dizilenmesinin
referans dizi ile kontrolU ile saglanmistir.

ANAHTAR KELIMELER: PZR, MEN1, hipofiz adenomu, Sanger dizilemesi, optimizasyon

KAYNAKLAR:

1. O’'Brien T. Et al. Results of treatment of pituitary disease in multiple endocrine neoplasia, type I.
Neurosurgery 1996; 39:273-278. Discussion 278-279.

2. Oberg K. Et al. Multiple endocrine neoplasia type | (MEN-1). Clinical, biochemical and genetical
investigations. Acta Oncol. 1989;28:383-387.

3. Trump D. Et al. Clinical studies of multiple endocrine neoplasia type | (MEN-1). QJM 1996;89:653-
669.
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ECHINOPHORA TENUIFOLIA UCUCU YAGININ ANTIMIKROBIYAL VE ANTI-PROLIFERATIF ETKILERININ
INCELENMESI

Ugur TUTAR?, Ceylan HEPOKUR?, Sema MISIR?

ICumhuriyet Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiltesi, Beslenme ve Diyetetik Bolim, Sivas
2Cumhuriyet Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi Biyokimya AD, Sivas

AMAC: Kanser; vucuttaki kontrolli bolinebilme yetenegini kaybetmis, saglikl olmayan hicrelerin
kontrolstiz bir sekilde cogalmasidir (Basanagouda, 2014). Kanser hucreleri, hastaligin seyrine ve
blyUkligine gore vicudun her yerine yayilabilirler. Bu kontrolstiz olusan kanser hicreleri birikerek
timorleri olustururlar. Kanser hicreleri bagimh olduklari timoérden ayrilirlarsa kan ve lenf dolasimi ile
vlicudun her tarafina vyayilirlar. Bu durum vicut icin ¢ok tehlikeli olup, genelde o&limle
sonucglanmaktadir. Son vyillarda kanser hucrelerine karsi kullanilan antikanser ilaglara karsi direng
gelisimi ve bu ilaglarin kronik kullaniminin normal hiicrelerde de toksisite gostermesi sebebiyle yeni
nesil antikanser ajanlar gelistirme oldukca populer bir arastirma alani haline gelmistir. Echinophora
tenuifolia en fazla Turkiye’'de yetisen yaklasik diinyada 10 farkh tirG olan bir bitkidir. Halk arasinda yara
ivilesmesinde ve gastrik Ulser tedavisinde kullanilir. Bu ¢alismada E. tenuifolia’nin ugucu yaginin insan
meme kanseri (MCF-7) ve fare fibroblast (L929) hiicre serileri lzerinde sitotoksik ve antimikrobiyal
etkinliklerinin degerlendirilmesi amaclandi.

GEREC VE YONTEM: Hiicre serileri Echinophora tenuifolia’nin ugucu yagiyla farkli konsantrasyonlarda
24 saat muamele edildi ve sitotoksite analizleri XTT ile gergeklestirildi. Sonug ICso degeri (ug/mL) olarak
hesaplandi. Ugucu yagin antimikrobiyal etkileri ise Mikro-well dilisyon testi (MIC) yontemiyle
belirlendi.

BULGULAR: Echinophora tenuifolia ugucu yaginin MCF-7 hicre serisi Uzerindeki sitotoksik etkisinin
L929 hicre serisine gore secici oldugu gozlendi. Ayrica ugucu yagin antimikrobiyal etkisinin oldukca

guclt oldugu gorulmustdr.

SONUG: Bu c¢alismanin sonucunda Echinophora tenuifolia ugucu yaginin ilag endustrisinde guglu bir
potansiyel ajan olabilecegi distnilmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Echinophora tenuifolia, MCF-7 hiicre hatti, Kanser, Antimikrobiyal
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CHENOPODIUM BOTRYS UCuUCU YAGININ SITOTOKSIK VE ANTIMIKROBIYAL ETKILERININ INCELENMESI
Ceylan HEPOKUR?Y, Ugur TUTAR?, Sema MISIR!, Gamze TUZUN?

ICumhuriyet Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dal, Sivas
2Cumhuriyet Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve Diyetetik Bolimi, Sivas

AMAC: Kanser farkli etkiler sonucu degisime ugramis hucrelerin asiri proliferasyonu ve apoptoz
fonksiyonlarini kaybederek olusturdugu patolojik bir durumdur. Kanser dinyadaki pek cok Ulkede
hastalik kaynakh 6limlerin baslica ikinci nedenidir.

Chenopodiaceae ailesi yaklasik 102 cins ve 1400 tlrden olusan buyik bir ailedir. Chenopodium tirleri
halk arasinda farkli hastaliklarin tedavisi icin kullaniimaktadir. Bitki ayni zamanda, gaz giderici, terletici,
oksurik, akciger tikanikligi ve amenore karsi kullanildigi bilinmektedir.

Bu calismada Chenopodium Botrys ucucu yaginin sitotoksik rat beyin kanseri (C6) ve fare fibroblast
(L929) hiicre serileri Gzerinde) ve antimikrobiyal etkilerinin degerlendirilmesi amaglandi.

GEREC VE YONTEM: Chenopodium Botrys ugucu yaginin C6 ve L929 hiicre serileri tizerindeki sitotoksik
etkinligi XTT metoduyla belirlendi. Sonuglar ICso degerleri (ug/mL) olarak hesaplandi. Ucucu yagin
antimikrobiyal etkileri ise Mikro-well diliisyon testi (MIC) ydntemiyle belirlendi.

BULGULAR: Chenopodium Botrys ucucu yaginin C6 hicre serisi Uzerindeki sitotoksik etkisinin 1929
hiicre serisine gore segici oldugu gozlendi. Ayrica ugucu yagin antimikrobiyal etkisinin olduk¢a glcli
oldugu gortlmustar.

SONUG: Bu calismanin sonucunda Chenopodium Botrys ugucu yaginin ilag endustrisinde glclt bir
potansiyel ajan olabilecegi distnilmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Chenopodium Botrys, C6 hiicre hatti, Kanser
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ANTIBIYOTIKLERIN AKILCI KULLANIMI VE EBEVEYN ILISKISININ ARASTIRILMAS|

Ayse Biisra DINCY, Baris ERTUGRUL?, Elif Sinem BIRELLER3, Elif SAHIN*, Arzu ERGEN?, Bedia
CAKMAKOGLU?

listanbul Yeni Yizyil Universitesi, Eczacilik Fakdltesi, istanbul

%jstanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitiisii, Molekiler Tip Anabilim Dall,
Istanbul

3istanbul Yeni Yizyil Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasdtik Mikrobiyoloji Anabilim Dall, istanbul
4istanbul Yeni Yuzyil Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmakoloji Anabilim Dall, istanbul

e-mail: elifsinem.bireller@yeniyuzyil.edu.tr

AMAGC: AIK ”hastalarin hastaliklari ve kendi bireysel dzelliklerine uygun ilaci, uygun siire ve kullanim
sekliyle, uygun maliyette almalarina yonelik kurallara uyulmasi” olarak tanimlanmistir. Akilc
kullanimda en fazla suistimal edilen ila¢ grubu antibiyotiklerdir. Antibiyotiklerin en cok; otitis media,
tonsillit, sindzit gibi hastaliklar sonucu recetelendirilmesi ve bu hastaliklarin en ¢ok ¢ocukluk
doneminde gorilmesi temel sebebi olusturmaktadir.

MATERYAL VE METOD: Ebeveynlerin cocuklari Uzerinde antibiyotik kullanimi konusunda biling
dizeyleri; 2015-2016 yilinda Giresun Ada hastanesi cocuk servisi boliminden en az bir cocuk sahibi
olan toplam 205 anne ve 43 babaya anket sorulari uygulanmistir. Calisma verileri SPSS 21.0 istatistik
paket programi ile degerlendirilerek, gruplar arasi degerlendirmeler ki kare testi ve Student t testi ile
yapilmis ve AiK ilkeleri dogrultusunda tartisiimistir.

BULGULAR: Antibiyotiklerin gereginden fazla dozda veya rastgele kullanildigi durumlar ankete katilan
ebeveynler genel karsilastirma, yas ve egitim durumlari ile karsilastiriimistir. Karsilastirma gruplarinda,
rastgele antibiyotik kullanimi sonucunda ilacin etkisiz kalacagini disinenlerin orani sirasi ile; %71,5
(genel dagihm), %82,9 (40 yas ve Usti), %82,2 (Universite mezunu) oldugu bulunmustur. Yoneltilen
sorular arasinda ilacin dogru kullanimina iliskin, hastalik belirtilerinin dizelmeye basladigi durumlarda
ne yaptiklari sorulmustur. Bu baglamda hastalik ile ilgili semptomlarin gecmeye baslamasi ile tedaviyi
ilaci keserek birakanlarin 54,8%'inin ilkokul mezunu olduklari gorilmustir. Tedaviyi ilag bitene kadar
devam ettirenlerin 52,3%’in0n ise Universite mezunu oldugu gozlenmistir.

TARTISMA: Birey ve toplum saghgi Gzerinde dnemli etkisi olan antibiyotik kullanimi ile ilgili olarak akilc
ilac kullanimi ilkeleri dogrultusunda saglik calisanlarinin ve toplumun bilgilendiriimesi gerekmektedir.
Bu baglamda akilci antibiyotik kullanimini arttirmak icin yapilan calismalarin arttiriimasi gerektigi
disintlmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Akilci ilac kullanimi, antibiyotik, cocuk, ebeveyn
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hOGG 1 ve APE 1IN ORAL SKUAMOZ HUCRELI KARSINOMA UZERINDEKI ETKISI

Levent AYDEMIR?, Elif Sinem BIRELLER?, Baris ERTUGRUL?, Zeynep BOY METIN*, Kemal DEGER?, Meral
UNUR?, Bedia CAKMAKOGLU?

listanbul Universitesi, istanbul Tip Fakdiltesi, Kulak Burun Bogaz Anabilim Dali, istanbul

%istanbul Yeni Yizyil Universitesi, Eczacilik Fakiltesi, Farmasotik Mikrobiyoloji Anabilim Dall, istanbul
3|stanbul Universitesi, ASDETAE, Molekdiler Tip Anabilim Dali, istanbul

4istanbul Universitesi, Dis Hekimligi Fakiltesi, Agiz ve Cene Cerrahisi Anabilim Dali, istanbul

e-mail: bedia@istanbul.edu.tr

AMAC: Bas-boyun bolgesi kanserleri, tim malign timorler icinde %5'lik bir oranla en sik gorulen altinci
tumordur. Deri, nazal kavite ve paranazal sinusler, nazofarenks, dudak, oral kavite, orofarenks, larenks,
hipofarenks ve servikal 6zofagus, servikal trakea, boyun, tUkrik bezleri, parafarengeal bolge timorleri
bas-boyun bolgesine dahil olan timorlerdir. Calismamizda oral kavitenin skuamoz hicreli
kanserlerinde DNA tamir genlerinden hOGG 1 ve APE 1 gen polimorfizmlerinin klinikopatolojik ve
karsinogenezdeki etkisini arastirmayi amacladik.

MATERYAL VE METOD: Agustos 2007- Agustos 2013 arasinda istanbul Tip Fakiiltesi KBB ve Dis hekimligi
kliniginde; oral skuamoz hcreli kanser tanisi alan 132 hasta ve 160 saglikli kontrolin genomik DNA
orneklerinde hOGG1 Ser326Cys ve APE Asp148Glu polimorfizmleri Polimeraz Zincir Reaksiyonu
Restriksiyon Fragmani Uzunluk Polimorfizmi (PCR-RFLP) yontemi kullanilarak belirlenmistir. Calismanin
istatiksel analizinde SPSS 21.0 paket programi kullanilarak yapilmistir.

BULGULAR: Analiz sonuglarina gore, kontrol ve hasta gruplarinda hOGG1 Ser326Cys genotip ve allel
dagilimlarinin istatistiksel olarak anlamli farkli oldugu gézlenmistir (p<0.001). Hasta grubunda hOGG1
Ser326Cys Cys+ genotipli bireylerin anlamli olarak yiksek oldugu ve hastalik icin 2.8 katlik bir risk
tasidiklari gdozlenmistir. Kontrol grubunda ise hOGG1 Ser326Cys Ser+ genotipli bireylerin anlamli olarak
ylksek oldugu ve yaklasik 10 katlik bir koruyuculuk olusturdugu gézlenmistir.

TARTISMA: Oral kanserlerin ilerleyisinin ve yayilisinin bireyden bireye degisiklik gbzlenmesi hastaligin
anlasiimasini zorlastirmaktadir. Bu sebeple heniz hastalik Gzerindeki etkinligi gdsterilmemis olan DNA
tamir genlerinden APE | (Asp148Glu) ve hOGG | (Ser326Cys) gen varyantlarinin oral skuamoz hicreli
karsinomada molekiler marker olma ihtimali degerlendirilmis ve sonuglarin hiicrenin kanserlesmesi
yoninden onemli oldugunu ve olasi marker ihtimalini giclendirerek ileriki calismalara 1sik tutacagi
disunulmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Oral Skuamoz Hiicreli Karsinoma, hOGG 1, APE Asp148Glu
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KRONIK LENFOSITIK LOSEMILI HASTALARDA BATF DUZEYININ SAPTANMASI

Metin Yusuf GELMEZ?, Suzan CINARL, Aynur DAGLAR ADAY?, Giilce OZCIT?, ipek YONAL?, Glnnur
DENIZ?, Melih AKTAN2

listanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitlisti, immiinoloji Anabilim Dali, istanbul
%jstanbul Universitesi, istanbul Tip Fakdltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dali, Hematoloji Bilim Dall, istanbul

AMAC: Basic leucine zipper protein (BATF), B ve T hicrelerinin gelisim ve farklilasmasinda rol oynar.
Kronik lenfositik |6semi (KLL)'de AID ekspresyonu, Tfolikiler ve Th17 hucre sayi ve fonksiyon artis
gozlenmesine ragmen bu U¢ mekanizmayi kontrol eden BATF'nin rol bilinmemektedir. Bu calismada
ilk kez KLL’li olgularda BATF ekspresyonu ve farkli hiicre gruplarindaki degisiklikleri arastiriimistir.

MATERYAL VE METOD: KLL tanisi almis 37 hasta ve 16 saglikh bireyden elde edilen heparinli kan
ornekleri anti-CD5, anti-BATF, anti-CD19, anti-CXCR5, anti-CD3 ve anti-CD4 antikorlari kullanilarak akan
hicre olger yontemi ile analiz edilmistir. GonullUlerden alinan periferik kan 6rneklerinden RNAeasy
Mini Kit (Qiagen, ABD) kullanilarak total RNA izolasyonu sonrasi reverse transkriptaz enzimi
(Fermantes) ile cDNA sentez edilmistir. Hedef (BATF) ve referans gene (HPRT1) ait primer ve problar
kullanilarak Light Cycler 480 cihazi (Roche) ile QRT-RCR yapilmistir. Elde edilen veriler 222 metodu ile
degerlendirilmistir.

BULGULAR: Saglikli bireylerle karsilastirildiginda BATF mRNA ekspresyonu KLL'li olgularda yuksek
saptanmistir (p= 0.05). mRNA ekspresyonuna paralel olarak akan hicre 6lcer ile yapilan analizlerde
hem BATF hem de CD19*BATF* ekspresyonu KLL'li olgularda ylksek bulunmustur (sirasiyla, p=0.0013
ve p< 0.0001). CD19* B lenfositlerinde BATF ve CD19*BATF* ekspresyon orani KLL'li olgularda anlaml
derecede artis gostermektedir (sirasiyla, p=0.0001 ve p< 0.0001). Ayrica KLL olgularinda CD3* T
hicrelerinde BATF ve CD4*BATF* ekspresyonunda artis saptanmistir (sirasiyla, p=0.0032 ve p= 0.0154).

TARTISMA: mRNA ve hicre ici BATF dizeylerinin KLL'li olgularda farkli lenfosit alt gruplarinda arttigi ilk
kez bu calismada gosterilmistir. BATF'nin B ve T lenfositlerinde mevcut roll géz dniine alindiginda elde
edilen bulgular KLL patogenezinde BATF nin anahtar bir rol oynayabilecegi veya dnemli bir biyobelirteg
adayi olabilecegi izlenimini vermektedir.

ANAHTAR KELIMELER: KLL, BATF, T folikiiler hiicre

KAYNAKLAR:

Gelmez, M.Y., Akadam Teker, A., Dagalar Aday, A., Soysal T., ve ark. 2014. “Analysis of activation-induced
cytidine deaminase mRNA levels in patients with chronic lymphocytic leukemia with different cytogenetic
status”. Leukemia Lymphoma, 55(2): p. 326-30.

Dighiero, G., Hamblin, T.J. 2008. “Chronic lymphocytic leukaemia”. Lancet, 371(9617):1017-29.

Cha, Z., Zang, Y., Guo, H., Rechlic, J. R., ve ark. 2013. "Association of peripheral CD4+ CXCR5+ T cells with chronic
lymphocytic leukemia". Tumour Biology, 34, 3579-85.

Ellyard, J. I, Vinuesa, C. G. 2011. “A BATF-ling connection between B cells and follicular helper T cells”. Nature
Immunology, 12, 519-20.
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ALS ICIN BIiR TANISAL BIYOBELIRTEG OLARAK BOS NOROFILAMENTLERININ COK MERKEZLI VALIDASYONU

Patrick Oeckl!, Claude Jardel?, Francois Salachas®, Foudil Lamari?, Peter M. Andersen® Robert Bowser>®,
Mamede De Carvalho’, Julia Costa®, Philip Van Damme °%°, Elizabeth Gray®®, Julian Grosskreutz!!, Maria
Hernandez-Barral®®, Sannakaisa Herukka®?, André Huss?, Andreas Jeromin®, Janine Kirby®3, Magdalena Kuzma-
Kozakiewicz**, Maria Del Mar Amador?, Jesus S. Mora?®, Claudia Morelli*®, Petra Muckova®®, Susanne Petri'’,
Koen Poesen'®, Heidrun Rhode!®, Anna-Karin Rikardsson?, Wim Robberecht!®, Ana I. Rodriguez Mahillo%,
Pamela Shaw'3, Vincenzo Silani'>??, Petra Steinacker® , Martin R. Turner'®, Erdem Tiziin?, Berrak Yetimler?,
Albert C. Ludolph?! & Markus Otto?

1 Department of Neurology, Ulm University Hospital, 89081 Ulm, Germany

2 Department of Metabolic Biochemistry, Hopitaux universitaires Pitié Salpétriére-Charles Foix, 75651 Paris, France

3 Paris ALS Reference Center, Neurological Diseases Department, Hopitaux universitaires La Pitie” Salpétriére-Charles Foix, 75651 Paris, France

4 Department of Neurology, University of Umea, 90185 Umea, Sweden

5 Iron Horse Diagnostics, Inc., 85255 Scottsdale, Arizona, USA

6 Divisions of Neurology and Neurobiology, Barrow Neurological Institute, 85013 Phoenix, Arizona, USA

7 Faculty of Medicine - Instituto de Medicina Molecular, University of Lisbon, 1649-028 Lisbon, Portugal

8 Instituto de Tecnologia Quimica e Biologica Antonio Xavier, Universidade Nova de Lisboa, 2780-157 Oeiras, Portugal

9 University Hospitals Leuven, Department of Neurology, 3000 Leuven,Belgium

10 Nuffield Department of Clinical Neurosciences, University of Oxford, OX3 9DU Oxford, UK

11 Department of Neurology, Jena University Hospital, 07747 Jena, Germany

12 Department of Neurology, University of Eastern Finland and Kuopio University Hospital, 70211 Kuopio, Finland

13 Department of Neuroscience, Sheffield Institute for Translational Neuroscience, University of Sheffield, S10 2HQ Sheffield, UK

14 Department of Neurology, Medical University of Warsaw, 02-097 Warsaw, Poland 15 IRCCS Istituto Auxologico Italiano, Department of Neurology and
Laboratory of Neuroscience, 20149 Milano, Italy

16 Institute of Biochemistry I, Jena University Hospital, 07743 Jena, Germany

17 Department of Neurology, Hannover Medical School, 30625 Hannover, Germany

18 Laboratory of molecular neurobiomarker research, University of Leuven and Laboratory Medicine, University Hospitals of Leuven, 3000 Leuven,
Belgium

19 KU Leuven - University of Leuven, Department of Neurosciences, VIB - Vesalius Research Center, Experimental Neurology - Laboratory of Neurobiology,
Leuven, Belgium

20 ALS Unit, Hospital Carlos Ill, Madrid, 28029 Madrid, Spain

21 Neuroscience Department, Institute of Experimental Medical Research, Istanbul University, 34393 Istanbul, Turkey

22 Department “Dino Ferrari”’ Center, Department of Pathophysiology and Transplantation, Universitadegli Studi di Milano, 20122 Milano, Italy

AMAC: Norofilamentler, Amyotrofik Lateral Skleroz (ALS) icin en dnemli nérokimyasal biyobelirteclerdir. Bu
calismada, beyin omurilik sivisi (BOS) norofilament konsantrasyonu Uzerinde analiz 6ncesi faktorlerin etkisi,
Avrupa ve Amerika’dan 15 merkez ile “ters” round-robin sistemiyle degerlendirilmistir.

MATERYAL VE METOD: ALS ve kontrol hastalara ait 6rnekler (Her merkezden 5/5 olacak sekilde, n=150) iki
laboratuvarda fosfonorofilament agir zincir (pNfH) ve nérofilament hafif zincir (NfL) yoninden analiz edilmistir.

BULGULAR: BOS pNfH duzeyi 15 merkezden 10’unda ( p < 0.05), NfL ise 12 merkezden 5’inde artis géstermistir.
Laboratuvarlar arasi varyans katsayisi (% CV) 18.7+19.1% idi. Tanisal sinir deger olarak pNfH icin >568.5 pg/mL
(hassasiyet % 78.7, ozglllik %93.3), NfL icinse >1.431 pg/ml (hassasiyet % 79, 6zglllik % 86.4) olarak
hesaplanmistir.

TARTISMA: ALS hastalarinda gézlemlenen degerler, merkezler arasinda ¢ogunlukla benzerlik gostermektedir. Bu
durum da bu biyobelirteclerin klinik rutinde kullanilabilirligini desteklemektedir. Ancak tanisal uygulamalara
dahil edilmesi icin devamli bir kalite kontrol programinin uygulanmasi gerekmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Beyin omurilik sivisi, nérofilament, biyobelirteg, amyotrofik lateral skleroz, round robin

44



oL O, . . QUL NI,
S VIIL. ASDEIAE GUNLER] &
&% BILIM YOLCVLVGU

- 15-16 ARALIK 2016

TURKIYE’DE KORONER ARTER HASTALARI ILE GPX-1 GENI C.C599T POLIMORFIZMI ILISKISI

Gildal INAL-GULTEKINY, Ozlem TIMIRCI-KAHRAMANZ, Ozlem KUCUKHUSEYINY, Bahar TOPTAS-
HEKIMOGLU?, Ayse Begiim CEViZ!, Goksu KASARCIY, A. Burak DALANZ?, Selim iSBIR3, Turgay ISBiR*

listanbul Universitesi, ASDETAE, Molekiiler Tip Anabilm Dali, istanbul

2Yeditepe Universitesi Tip Fakiiltesi, istanbul

3Marmara Universitesi Tip Fakiltesi, Kardiovaskiiler Cerrahi Anabilim Dali, istanbul
“Yeditepe Universitesi Tip Fakdiltesi, Tibbi Biyoloji Anabilim Dall, istanbul

AMAC: Glutatyon peroksidaz (GPx-1) dolasim sistemini oksidatif stresten koruyan savunma
mekanizmalarindan biridir. Gpx-1 aktivitesindeki azalma kalp damar anormalliklerinde artis, aktivitede
azalmasi ise koruyucu etkilerle iliskilendirilmistir. Bunun 6tesinde, GPx-1 aktivite arttirilmasi potansiyel
bir tedavi olarak degerlendiriimektedir. Bu calismada, GPx-1 geninde ekzon 2’de prolin’in leucin’e
degistirmesinden sorumlu olan p.Pro198Leu/c.C599T varyasyonunun Tirkiye’de bir grup koroner arter
hastasinda (KAH) arastiriimasi amaclanmis olup, 6n bulgular sunulmaktadir.

MATERYAL VE METOD: Calismaya, KAH (n=71) ve kontrol (n=42) gruplarini olusturan toplam 113
gonulld katilmistir. KAH grubunu olusturan hastalarda, tip 2 diyabet klinik bulgularini gdsterenler
calisma disi birakilmistir.  Periferal kan o&rnekleri EDTA’lI tiplere toplanmis (10ml), DNA
izolasyonlarindan sonra uygun primer ciftleriyle polimeraz zincir reaksiyonu, restriksiyon fragment
uzunluk polimorfizmi ve agaroz jel elektroforez teknikleri kullanilarak hasta ve kontrollerin genotip
belirlemesi yapilmistir.

BULGULAR: Kontrol ve KAH gruplarinin CC, TT, CT genotipleri sirasiyla, %23.8, %54.8, %21.4 ve %15.5,
%12.7, %71.8 olarak tespit edilmistir. Elde edilen 6n bulgular, CT genotipi tasiyan bireylerde KAH
gelisme riskinin belirgin olarak ytksek oldugu yonindedir (p<0.001).

TARTISMA: Elde edilen 6n bulgular, Turkiye’'de KAH’ginin gelismesinde p.Pro198Leu/c.C599T
varyasyonunda heterozigotlugun daha etkili oldugu yonindedir. Dolayisiyla 6n bulgular, Turkiye’deki
bireylerde KAH riskinin arastirilmasinda, diger risk faktorleriyle birlikte, GPx-1 ¢.C599T degisiminde CT
genotipinin erken parametre olarak degerlendirebilecegini isaret etmektedir. Ancak Turkiye'de GPx-
1’in potansiyel terapotik etkilerinin saptanmasi igin heniz yeterli bulgu elde edilememistir.

ANAHTAR KELIMELER: oksidatif stres, erken teshis, kalp damar hastaliklari
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KALSIYUM DUYARLI RESEPTOR (CASR) GENI’NDE CASR-FONKSIYON KAZANDIRAN RS1042636 GEN
VARYASYONUNUN KARDIYOVASKULER RISK PARAMETRELERIYLE iLISKILERININ INCELENMESi

Ezgi Irmak ASLAN?, Zehra BUGRAZ, Oguz OZTURK?, Hiilya YILMAZ AYDOGAN®

listanbul Universitesi, ASDETAE, Molekiiler Tip Anabilim Dal, istanbul
%istanbul Universitesi, istanbul Tip Fakdltesi, Kardiyoloji Anabilim Dali, istanbul

AMAC: Yapilan calismalar yliksek kalsiyum dizeylerinin vasktler kalsifikasyon gibi koroner kalp hastaligi
(KKH) komplikasyonlari ile iliskili olabilecegini ortaya koymaktadir. Vaskuler diz kas hucrelerinde
kalsiyum homestazinda rol alan Kalsiyum Duyarli Reseptdor (CaSR)  ekspresyonundaki kaybin
kardiyovaskiler kalsifikasyonla iliskili oldugu onerilmistir. Bu kaniyr destekleyecek yeni c¢alismalara
gereksinim duyulmaktadir. Bu amacla istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi
tarafindan desteklenen calismamizda (Proje No:28182), ekstraselltler kalsiyum homeostazini saglayan
CaSR genine islev kazandirici nitelikte olan rs1042636 (R990G) varyasyonunu inceleyerek ve
kardiyovaskdler risk parametreleriyle iliskisini arastirarak bu varyasyonun KKH gelisimi tGzerindeki olasi
etkilerini belirlemeyi hedefledik.

MATERYAL METOD: Calismamizda 121 KKH hastasi ve 110 kontrolden olusan ¢alisma gruplarinda CaSR
geni rs1042636 varyasyonunu gercek zamanlh-PZR teknigiyle belirlenmis ve istatistik analiz SPSS (20.0)
programiyla yapilmistir.

BULGULAR: CaSR rs1042636 A>G varyasyonunun calisma gruplarindaki dagilimi istatistiksel olarak farkli
bulunmamistir (p>0,05). CaSR rs1042636 genotiplerinin kardiyovaskiler risk faktorleriyle iliskisi
incelendiginde, kontrol grubunda minér G alleli tasiyan bireylerde serum total-kolesterol dizeyinin
5,18 mmol/L'den biytk olma riski (TC>5,18) daha dustk (p=0,025) ve sistolik kan basincinin
140mmHg’dan yiksek olma riski (SKB>140) daha yiksek gozlenmistir (p=0,048). KKH grubunda ise G
alleli tasiyan bireylerde serum trigliserit diizeyinin 1,70 mmol/L’den buyik olma riski (TG>1,70) daha
yUksek bulunmustur (p=0,003).

TARTISMA: Sonug olarak, KKH hastalarinda CaSR rs1042636 varyasyonunun hipertansiyon ve serum
lipid dizeylerine etkisi gdzlenmistir. Bulgularimiz dikkate alindiginda, CaSR rs1042636 varyasyonunun
KKH gelisiminde risk faktorl olan hipertansiyon ve aterojenik lipid profiline etkili oldugu izlenimi elde

edilmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Kalsiyum duyarli reseptér, gen, hipertansiyon, koroner kalp hastaligi

46



s UNly,

Q’\)L UN/- o

=

5 o) VIIL. ASDETAE GUNLER] 9
BN V4 BILIM YOLCUVLVGU
s 15-16 ARALIK 2016

TIMIDILAT SENTAZ AKTIVITESINI ETKILEYEN GENETIK VARYANTLARIN TURK TOPLUMUNDA
ARASTIRILMASI

Allison Pinar ERONAT!, M. Fatih SEYHAN?, Eren YILMAZ!, Ozlem TiMIRCI-KAHRAMAN?, Z. Hande
TURNAZ, Hiilya YILMAZ-AYDOGAN?, Oguz OZTURK?

listanbul Universitesi, ASDETAE, Molekiiler Tip Anabilim Dall, istanbul
%jstanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakdltesi, ic Hastaliklari Anabilim Dali, Medikal Onkoloji Bilim
Dali, istanbul

AMAG: ilaclarin metabolizmasinda gorevli enzim genlerinde yer alan varyasyonlarin incelenmesi kanser
hastalarinin tedavi streclerinde bireysel yaklasimlarin olusturulmasi icin 6nem tasimaktadir. Timidilat
sentaz (TS), ilk tercih edilen kemoterapdtik ajan olan 5-fluorourasil’in ilag metabolizmasinda rol alan
anahtar enzimidir. Bu baglamda TS geninde yer alan varyantlarin kemoterapétik tedavide yan etkilerin
ortaya cikmasinda belirtec olabilecegi 6n gortlmustir. Calismamizda bu amacla TS enzim aktivitesini
etkiledigi onerilen TSER, TSER G>C ve TSdel varyantlarinin Turk toplumundaki saglikli kontroller ve
kolon kanseri hastalarinda dagiliminin belirlenmesi amaglanmistir.

MATERYAL VE METOD: istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan desteklenen
bu (Proje No: 16802) calismaya dahil edilen 86 kolon kanserli hasta ve 100 saglikli kontrolin
genotipleri PZR-RFUP metodlari ile belirlenmis ve istatistik analiz SPSS 20.0 paket programi kullanilarak
yapilmistir.

BULGULAR: Gruplar arasinda TS genotip ve allel dagilimlari agisindan istatistiksel bir anlaml fark
bulunamamistir (p>0.05). Literatlr temelli Timidilat sentaz aktivitesini etkileme seviyelerine goére
arastirilan genetik varyasyonlar siniflandinidiginda Turk toplumunun %62,4’Unin orta, %30,1’inin
disuk ve %7,5'inin yuksek seviye TS ekspresyonu gosterdigi belirlenmistir.

TARTISMA: TS aktivasyonunu belirleyen kritik varyasyonlari inceledigimiz calismamiza ait preliminer
bulgular toplumumuzun yaklasik Ucte birinde TS aktivasyonunun disik olabilecegini isaret etmektedir.
Calismamizi daha blyUk olcekli ve TS aktivitesini de belirledigimiz bir arastirmaya tasiyarak TS
genotiplerine gore dogru kemoterapotik ve doz vyaklasimlarinin gercgeklestirilmesini saglayacak
molekdiler belirtecleri kazandiracagimiz kanaatindeyiz.

ANAHTAR KELIMELER: Timidilat sentaz, farmakogenetik, kemoterapi toksisitesi, kolon kanseri
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BIYOAKTIF BILESIKLERDEN GALANGININ ER-PR POZITIF MEME KANSERiI HUCRE HATTI UZERINE
ANTIKARSINOJENIK ETKILERININ INCELENMESI

Eren Yilmaz, Mehmet Fatih SEYHAN, Allison Pinar ERONAT, Ayse Begiim CEViZ, Hiilya YILMAZ
AYDOGAN, Oguz OZTURK

istanbul Universitesi, ASDETAE, Molekiiler Tip Anabilim Dali, istanbul

AMACGC: Bu calismadaki amacimiz in-vitro kosullarda propolis iceriginde bulunan ve gesitli kanserler igin
sitotoksik etkisi bilinen flavonoidlerden galanginin, MCF-7 hlicre hatti Uzerindeki sitotoksik-apoptotik
etkisinin varhgini arastirmaktir.

MATERYAL VE METOD: istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan desteklenen
(proje no: 28304) calismamizda propolis iceriginde bulunan fenolik bilesiklerden galanginin MCF-7 ve
MCF-10A htcre soylarindaki sitotoksik ve apoptotik etkileri WST-1/ Annexin 5—-Pl yontemleri ile
belirlenmistir.

BULGULAR: WST-1 deneyi sonucunda galangin, ER-PR pozitif meme kanseri MCF- 7 hlicre hattinda 24,
48 ve 72. saatlerde ¢ok duslk dozlardan itibaren sitotoksik etki gbstermis ve 5 pg/ml dozunda IC50
degerine ulasmistir. MCF-10A hucre hattinda ise 10 ug/ml dozuna kadar belirgin bir sitotoksik etki
gozlemlenmezken 15 pg/ml dozundan itibaren hicre 6limu baslamistir. Flow sitometri (Annexin 5—Pl)
sonucuna gore 10 pg/ml galanginin MCF-7 hicrelerini 48. saatte %95 oraninda apoptoza yonlendigi
gozlemlenmis ve bu hiicre hattindaki sitotoksik etkinin apoptotik oldugu belirlenmistir.

TARTISMA: Bulgularimiz galanginin, en sik gdrilen meme kanseri tipi ER-PR pozitif meme kanseri icin
glcll apoptotik ve antikarsinojenik etkilerinden dolay! tedaviye yardimci ve destekleyici bir dogal

bilesik olabilecegi yonindedir.

ANAHTAR KELIMELER: Galangin, flavonoid, apoptoz, meme kanseri
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MIDE KARSINOMALI VAKALARDA TRAIL C1595T (rs1131580) GEN VARYANTININ KLINiK VE
HISTOPATOLOJIK AGISINDAN INCELENMESI

Cem HOROZOGLU?, Yemliha YILDIZ2, Seyda ERCAN?, Roya MASHADIYEVA?, Sinem DEMIRBAGY, Selin
BALTACIY, Oncii KOG ERBASOGLUY, Soykan ARIKAN3, Umit ZEYBEK?, ilhan YAYLIM?

listanbul Universitesi, ASDETAE, Molekiiler Tip Anabilim Dall, istanbul
%istinye Universitesi Saglik Hizmetleri M.Y.O., istanbul
3Saglik Bakanhigi istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi, Genel Cerrahi Klinigi, istanbul

AMACGC: Karsinogenede aktif rol oynadigi bilinen apoptoz sinyal yolagi uyaricilarindan olan TUumor nekroz
faktor (TNF) ile iliskili apoptoz uyarici ligand (TRAIL), TNF ailesi Gyesi olan tip Il transmembran
proteinidir. TRAIL bircok tlimor hicre tipinde apoptozu uyarir fakat normal hiicreler TRAIL aracil
apoptoza duyarli degildir. Calismalarimizda farkl kanser tiplerinde iliskisini saptadigimiz TRAIL C1595T
varyantinin histopatolojik degerler, prognoz ve klinik takip agisindan olasi patogenezdeki etkilerinin
ortaya konulmasi amaglanmaktadir.

MATERYAL VE METOD: Vakalarin periferik kan orneklerinden DNA izolasyonu, ticari kitler ile
gerceklestirilmistir. Genotiplendirme icin PCR-RFLP metodu kullaniimistir. Genotiplerin agaroz jel
elektroforezinde degerlendirilmesi sonrasinda, vakalar hem kontrol hem de kendi iclerindeki gruplarda
histopatolojik degisimlere gore ¢cok yonli varyans analizlerine tabi tutulmustur.

BULGULAR: TRAIL gen polimorfizm sonuglari degerlendirildiginde, genotip dagilimi agisindan ¢alisma
grubumuz incelendiginde genotiplerinin dagiliminda kontrol grubu ve mide kanserli hastalar arasinda
klinik ve histopatolojik acidan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0.05).

TARTISMA: Calismamizda hasta ve kontrol gruplari arasinda iliski bulunmamasina karsin, Turk
popUllasyonunda TRAIL varyantlari agisindan bir calisma mide kanserli olgularda gergeklestirilmemistir.
Ayni zamanda dlnya literatirinde benzer bir durum gortlmektedir. Calismamiz bu acgidan 6zgln
degere sahip olup, ilgili varyantin allel sikliginin Tlrk populasyonunda ortaya konulmasi agisindan
6zglnddur. Cin Han populasyonunda TRAIL geni C1595T polimorfizmi, T alelinin frekansi mide kanserli
hastalarda saglikli kontrollere goére anlamli olarak distk bulunmustur. Calismanin devaminda calisma
orneklemi genisletilerek ilgili olasi farklarin ortaya konulmasi ve fonksiyonel olarak incelenmesi
hedeflenmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Mide kanseri, TRAIL, PCR-RFLP
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TURK TOPLUMUNDA 5-40 YAS ARASI ANi OLUMLERIN GENOM BOYU KARDIYOVASKULER HASTALIK RiSK
FAKTORLERI ACISINDAN ARASTIRILMASI

Gllay OZEL CAVLAK', Mehmet CAVLAK* ~ Kubilay KINOGLU', Ayse Begiim CEViZ?, Allison Pinar
ERONAT?, Bulent SAM', Mustafa YILDIZ?, Bulent BAYRAKTAR®, Hilya YILMAZ AYDOGAN?, Oguz
OZTURK?

IAdli Tip Kurumu,

2].0. Istanbul Tip Fakiltesi ASDETAE Molekiiler Tip Anabilim Dali
310 Kardiyoloji Enstitiist

“Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Adli Tip Anabilim Dali

>[.U. Istanbul Tip Fakiltesi Anatomi Anabilim Dall

AMAC: Semptom gelisiminin ardindan yaklasik bir saat icinde meydana gelen olimler “ani 61im” olarak
kabul edilmektedir. Ani 6lim nedenlerinin basinda kardiyovaskiler hastaliklar gelmektedir. Dinyada
her yil 4-5 milyon kisi ani kardiyak 6limden hayatini kaybetmektedir. Ulkemizde ise bu oraninin 70000
kisinin Uzerinde oldugu bildirilmistir. 1-15 yas arasi genglerde bu oranin %19 oldugu ileri
surtlmektedir.

MATERYAL VE METOD: Calismamizda 5-40 yas arasi ani kalp olumu ile hayatini kaybetmis olan
kisilerden ve saglikli sporculardan biyolojik materyal alinmistir. Alinan materyaller Uzerinde
kardiyovaskiler hastaliklar ile ilgili bilinen tim gen ve varyasyonlari ayrica ani kalp oluma ile
iliskilendirilmis gen bolgelerini de iceren 196.725 SNP belirtecine sahip DNA mikrogipi olan
kardiyovaskiler hastalik paneli kullanilmistir. Calismamiz istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma
Projeleri Birimi tarafindan desteklenmistir ( proje no:20852) .

BULGULAR: Adli Tip Kurumu Morg ihtisas Dairesi tarafindan otopsisi gerceklestirilmis ani 6lim olgular
ile saglkli sporculardan alinan érnekler, yas, cinsiyet, cografi bolge dagilimi ve kardiyak morfolojileri
acisindan incelenmis ve tim hasta ile kontrol grubunun kiyaslanmasi sonrasinda 2p14 lokusunda
bulunan rs2972851 polimorfizmi ve 22p12,3 lokusunda bulunan rs9609516 polimorfizmi 6n istatistik
analizlerde ani 6lum gelisiminde etkili olabilecek iki polimorfizm olarak gbéze carpmaktadir. Ancak
calismanin istatiksel analizleri devam etmektedir.

TARTISMA: Ani olamle iliskili genetik nedenler arasinda en sik olarak Hipertrofik Kardiyomiyopati,
Aritmojenik Sag Ventrikller Kardiyomiyopati gibi yapisal bozukluklar ve Uzun QT Sendromu, Kisa QT
Sendromu, Katekolaminerjik Polimorfik Ventrikiler Tasikardi, Brugada Sendromu gibi primer nedenin
aritmi oldugu gruplar yer almaktadir. Calismamizdan elde ettigimiz bilgiler, ani kalp olimleri ile ilgili
olarak bugline kadar cesitli populasyonlar Gzerinde yapilan calismalardan elde edilen bulgular ile Tark
populasyonundaki kisilerden elde edilen sonuglarin birbirlerinden son derece farkli oldugunu ve tirk
toplumunda ani 6limle iliskilendirilebilecek aday genlerin bugline kadar vyapilan c¢alismalarda
belirlenen genlerden daha farkli genler olabilecegi bilgisini bize sunmaktadir.

ANAHTAR KELIMELER: Ani Kardiyak Olim, Mikrodizin Analizi, GWAS, Genetik, Adli Tip
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PRIMER IMMUN YETMEZLIK OLGULARINDA DOGAL OLDURUCU (NK) HUCRE ALT GRUPLARININ DAGILIMI

Suzan ClNARl, Metin Yusuf GELMEZ?, Nilglin AKDENIZ?, Giilce OZCiTl, Ayca KIYKIMZ, Elif AYDINER?,
Glnnur DENizZ!

listanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitist, immunoloji Anabilim Dall,
Istanbul,
2Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Allerji ve immunoloji Bilim Dali, istanbul

GIRIS: Patojen ve timorlere karsi litik aktivite gdsteren Dogal Oldiriicti (Natural Killer - NK) hiicreler
eksprese ettikleri hicre yuzey molekillerine gore iki alt gruba ayrilirlar. Yiksek CD16 ve perforin
sentezleyen CD56%U NK hiicre populasyonu litik etkili; disik seviyede perforin ve CD16 eksprese
eden CD56P¥ak NK hiicreleri ise sitokin salinimindan sorumlu hicrelerdir. Primer immin
yetmezliklerde (PiY) bagisiklik mekanizmasinin etkilenmesi sonucu olarak enfeksiyona yatkinligin
artmasinin yani sira, allerji, otoimmun hastaliklar ve kansere de duyarhlik gértlir. Bu calismada yaygin
degisken immun yetmezlik (CVID), Hiper IgM Sendromu (HIGM), Ataxia Talenjektazi (AT) ve
Agammaglobulinemili (AG) hastalarda NK hicrelerin rolinin aydinlatilmasi hedeflenmistir.

GEREC ve YONTEM: Hasta (CVID n: 7, Hyper IgM n: 2, AT n: 4, AG n: 4) ve saglikl kontrollerden (SK n:3)
elde edilen periferik kan 6rneklerinde NK hicreleri anti-CD3, -CD4, -CD16, -CD56, -NKp30, -NKp44, -
NKp46, -NKG2D antikorlari kullanilarak tam kan lizis ydntemi ile, hiicre igi perforin ve granzim seviyeleri
ise anti-perforin ve -granzim antikorlari ile isaretlendikten sonra akan hlcre olcer cihazinda
saptanmistir. Lenfosit, CD3'CD16* and CD3°CD56" hicre gruplarindan elde edilen veriler FACS DiVa
yazilimi kullanilarak analiz edilmistir.

BULGULAR: CD3* T hicrelerinin AT ve CVID hastalarinda AG hastalarina gore azaldigi goézlenmistir
(sirasiyla, p= 0.020 ve p= 0.005). AG ve CVID hastalarinda CD3'CD16*CD56%°k ve CD3"CD16* NK hiicre
gruplari AT hastalarina gore distk seviyede saptanmistir (sirasiyla, p= 0.020 ve p= 0.010). NKp30
ekspresyonunun CVID hastalarinda saglikli bireylere gore (p= 0.030) ve AG hastalarinda AT hastalarina
gore (p= 0.030) azaldigi gdzlenmistir. AT hastalari ile karsilastirildiginda CVID hastalarinda granzim
ekspresyonu duslk seviyede saptanmistir (p= 0.005).

TARTISMA: AT, HIGM ve AG hastalarda malignite gelisme riskinde artis oldugu bildirilmesine karsilik bu
hastalik gruplarinda NK hicre sayilari ve ylzey reseptorleriile ilgili calismalar yetersizdir. Bulgularimiza
gore sadece saglikh bireylere gére degil, degisik PIY gruplari arasinda NK alt gruplari arasinda farklilik
saptanmistir. Bu hastalarin uzun dénem takipleri yapilarak PiY’li hastalarin patogenezinde ve kanser
gelisiminde NK hiicrelerinin rollerinin ortaya konulmasi mimkin olabilecektir.

KAYNAKLAR:

Aspalter, R. M., Sewell, W. A. C., Dolman, K., Farrant, J., Webster, A.D.B. 2000. ”“Deficiency in
circulating natural killer (NK) cell subsets in common variable immunodeficiency and X-linked
agammaglobulinaemia” Clin Exp Immunol, 121, 506-514.

Carvallho, K.l ve ark. 2010. “Skewed distribution of circulating activated natural killer T (NKT) cells in
patients with common variable immunodeficiency disorders (CVID)” Plos One, 5(9),e-12652.
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PRIMER VE MIlI OOSITLERININ DONDURULMASINDA QUARTZ KAPILLAR VITRIFIKASYON, YAVAS
DONDURMA PROTOKOLLERI VE PROPILEN GLIKOLUN KARSILASTIRILMASI*

Selin YAGCIOGLU?, Sema BIRLER!, Mithat EVECEN?, Kamber DEMIR!, Gul BAKIRER OZTURK?, Serhat
PABUCCUOGLU**

listanbul Universitesi, Veteriner Fakiltesi, Délerme ve Sun’i Tohumlama Anabilim Dali, istanbul
%istanbul Universitesi, ASDETAE, Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Anabilim Dall.

*Bu calisma, Turkiye Bilimsel ve Teknolojik Arastirma Kurumu (TUBITAK) tarafindan desteklenmistir.
Proje numarasi 106G116

**Sorumlu yazar: serpab@istanbul.edu.tr

AMAGC: Kuartz kapillar embriyonik kdk htcrelerin dondurulmasinda basariyla kullanilirken, koyun
oositlerinin dondurulmasinda denenmemistir. Yontemde, 300 um capinda kapillarlarin kullaniimasi,
kriyoprotektan konsantrasyonunun azaltiimasi ve hizli dondurma gibi avantajlar saglamaktadir.
Calismada, toksik etkiyi ve osmotik soku azaltmak amaciyla, disik miktarda kriyoprotektan kullanarak
yavas dondurma protokoll ve kuartz kapillarla vitrifikasyon tekniginin karsilastiriimasi amaglanmistir.

MATERYAL VE METOD: Kriyoprotektan olarak propilen glikol tek basina ve gliserolle beraber kullanildi.
Ik grupta, primer ve Metafaz Il(MIl) oositler 1M gliserolde 15 dakika, 1M gliserol ve 1M propilen
glikolde 15 dakika bekletildi. ikinci grupta, oositler dogrudan 2M propilen glikolde 30 dakika bekletilip,
dondurma cihazinda payetlerle donduruldu. Kuartz kapillarda, oositler 1,5M gliserolde 10 dakika, 1,5M
gliserol ve 1,5M propilen glikolde 5 dakika, ve 3M gliserol ile 3M propilen glikolde 1 dakika bekletildi.
Qositler kuartz kapillarlara yUklenip sivi azota daldirildi. Tim gruplarda ¢ozdlirme islemi 37°C
gerceklestirildi ve 0,5M sikroz inklbasyonu ile kryoprotektanlar uzaklastirildi. Hicreler saglam zona ve
hicre bltlinlUglu acisindan stereomikroskopda degerlendirilip, primer oositler olgunlasmaya alindi.

BULGULAR: Saglam kalan primer oositler agisindan gruplar arasinda bir fark gdézlenmezken(p>0,05), Mll
oositler acisindan fark olustu(p=0.001). Primer oositlerin dondurulmasinda birinci protokol basaril
olurken(p>0,05), Mll oositlerde ikinci protokol en iyi sonucu verdi(p<0,05), bunu ilk protokol ve kuartz
kapillar protokolleri izledi. MIl oositlerin dondurulmasinda, 2M propilen glikol ile yavas dondurma
protokoll en iyi sonucu verirken(p<0,05), primer oositlere gére MIl oositlerin dondurulmaya uygun
oldugu goruldi(p<0,001).

TARTISMA: Sonug olarak, 2M propilen glikolin tek basina kullanildigi zaman MIl koyun oositlerinin
dondurulmasinda daha iyi sonug¢ verdigi, kuartz kapillar kullanimi icin daha kapsamli calismalar

yapilmasi gerektigi soylenebilir.

ANAHTAR KELIMELER: koyun, oosit, dondurma, vitrifikasyon, kuartz kapillar, kriyoprotektan, propilen
glikol
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SIMVASTATININ ENDOTOKSEMIK SICANLARDA HiSTOLOJIK VE BIYOKIMYASAL PARAMETRELER UZERINE
ETKILERI

Gllten ATES ULUCAYY?, Elif OZKOK3, Hatice YORULMAZ4, Sule TAMER?

listanbul Universitesi, istanbul Tip Fakdiltesi, Fizyoloji Anabilim Dal, istanbul
%istanbul Yeni Yizyil Universitesi, Tip Fakiltesi, Fizyoloji Anabilim Dali, istanbul
3jstanbul Universitesi, ASDETAE, Sinirbilim Anabilim Dali, istanbul

“Hali¢ Universitesi, Tip Fakiltesi, Fizyoloji Anabilim Dall, istanbul

AMACGC: Statinler, HMG-CoA redlktaz enzimi tarafindan kolesterol sentezini inhibe eden ajanlardir.
Makrofajlari, monositleri ve lenfosit fonksiyonlarini diizenleyen antioksidan, anti-inflamatuvar ve pro-
apoptotik etkilere sahiptirler. Calismalarda, statin 6n tedavisinin sepsis sirasinda sag kalimi artirdigi
gosterilmistir. Lipopolisakkarid (LPS) verilen endotoksemik sicanlarda simvastatinin biyokimyasal ve
histolojik olarak karaciger dokusu Uzerine etkilerini arastirmayi amagladik.

MATERYAL VE METOD: Wistar albino sicanlar; kontrol, LPS (20 mg / kg, i.p.), Simvastatin (20 mg / kg,
p.o.) ve LPS + Simvastatin grubu olmak Uzere dort gruba ayrildi. Glukoz, kolesterol, yiksek dansiteli
lipoproteinler (HDL), C-reaktif protein (CRP), kreatin kinaz (CK), aspartat aminotransferaz (GOT), alanin
aminotransferaz (GPT) ve laktat dehidrogenaz (LDH)'in serum konsantrasyonlari olcildi. Batdn
gruplardan alinan karaciger doku ornekleri Hematoksilen Eozin ile boyanarak isik mikroskobunda
degerlendirildi.

BULGULAR: Endotoksemi grubunda kontrol grubuna gore; serum CK, CRP ve GOT degerlerinin anlamli
olarak artmis oldugu (p <0,05, her U¢ parametre icgin), glikoz degerlerinin azaldigl (p<0,05) saptandi.
LDH dizeylerinin Simvastatin grubunda diger gruplara gore daha ylksek oldugu gozlendi (p <0.05).
Onceden Simvastatin uygulanmis endotoksemik grubumuzda, CRP seviyelerinin LPS grubuna gére daha
distk oldugu bulundu (p<0,05). Alinan karaciger orneklerinin mikroskobik degerlendirilmesinde;
endotoksemik grupta karaciger hiicre membran ve sinlizoid yapisin hasarlandigl gorildd. Simvastatin
uygulanmis endotoksemik grupta, periportal alanlarda hepatosit ve sinlizoidal yapinin kismen dizeldigi
saptand..

TARTISMA: Bu calismada, 20mg/ kg LPS (i.p) tek doz uygulanmasiyla olusturulan endotoksemik
sicanlarda, onceden 20mg/kg/5 gin uygulanan oral Simvastatin ile biyokimyasal ve histolojik

parametreler Gzerine kismen iyilestirici etkileri oldugu goralda.

ANAHTAR KELIMELER: endotoksemi, lipopolisakkarid, simvastatin
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KORONER KALP HASTALIGINDA LIPOPROTEIN LIPAZ PVUII GEN VARYASYONUNUN LDL- ALT FRAKSIYON
DUZEYLERINE ETKISININ INCELENMESI

Deniz KANCAL2, Uzay GORMUS, Zehra BUGRA*, Oguz OZTURK?, Hilya YILMAZ-AYDOGAN?

IMolekiler Tip AD, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitiis(, istanbul Universitesi, istanbul
2Molekdiiler Biyoloji ve Genetik AD, Hali¢ Universitesi, Istanbul

3Biyokimya AD, istanbul Bilim Universitesi, Istanbul

“4Kardiyoloji AD, istanbul Tip Fakiiltesi, istanbul Universitesi, Istanbul

AMAGC: Son yillarda dustk yogunluklu lipoprotein (LDL) lipoprotein dizeyleri yaninda serum LDL
altfraksiyonlarinin  incelenmesi, LDLUnin asil  aterojenik  boliminin  degerlendirilmesinde
kullanilmaktadir. LDL buyuklik, yogunluk ve lipid kompozisyonuna gore fragmente eden LDL alt
fraksiyon analizi ile kliglk-yogun LDL (sdLDL) duzeylerinin aterojenik LDL fraksiyonunu olusturdugu ve
sdLDL dlzeylerindeki artisin koroner kalp hastaligl (KKH) insidansi artisiylailiskili oldugu gosterilmistir.
Lipoprotein lipaz (LPL) degisik dokularda kapiller endotel hicrelerinin luminal yizeyinde bulunan ve
silomikron ve VLDL lipoproteinlerindeki triagilgliserolleri hidroliz ederek lipoprotein metabolizmasinda
kritik rol oynayan bir enzimdir. LPL geninde tanimlanan Pvull gen varyasyonunun serum lipid
dizeylerini etkiledigi gosterilmistir. Ancak LDL altfraksiyon dulzeylerine bu varyasyonun etkisi
arastiriilmamistir. Calismamizda bu amacla KKH hastalarinda LPL Pvull gen varyasyonunun serum LDL
altfraksiyon diizeylerine etkisinin belirlenmesi hedeflenmistir.

MATERYAL VE METOD: Calismaya 53 saglikli ve 43 KKH tanili hasta alinmistir. LPL Pvull gen varyasyonu
PZR-RFUP teknigiyle, serum LDL alt fraksiyonlari ise Lipoprint Sistem (Quantimetrix) ile analiz edilmistir.

BULGULAR: Calisma gruplarinda LPL Pvull varyasyonunun genotip ve allel dagilimlari benzer
gozlenmistir (p>0.05).KKH hasta grubunda kontrol grubuna kiyasla sigara kullanim orani yiksek iken
(p=0,001), serum HDL-K duzeyi distk gdzlenmistir (p>0,05). LPL Pvull allelerinin LDL alt fraksiyonlari
Uzerindeki etkisi incelendiginde Pvull-P1 alleli KKH grubunda buylk- LDL (1-2) altfraksiyonunda
%25,67’lik bir artisa (P1-alleli:13,75+3,53 vs. P2P2:17,28+1,41; p=0,141), sd-LDL alt fraksiyonunda ise
%78,56’lik bir azalma (P1-alleli:2,01+0,71 vs. P2P2:9,3345,04;p=0,149) ile iliskili gbzlenmistir.

TARTISMA: Sonug olarak LPL Pvull yaygin P1lalleli KKH hastalarinda daha yUksek antiaterojenik buyik-
LDL altfraksiyonu ve distk aterojenik sdLDL altfraksiyonu ile iliskili dolayisi ile KKH’ta aterojenik LDL
profiline karsi koruyucu olabilecegi gbzlenmistir. Arastirmamizi biylk 6lcekli calisma grubunda devam

ettirerek daha somut veriler elde etmeyi hedeflemekteyiz.

ANAHTAR KELIMELER: Lipoprotein lipaz, gen, Pvull SNP, lipid altfraksiyon, koroner kalp hastalig
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KEMIK ILIGI NAKLI GECIRMIiS TALASEMi MAJOR HASTALARINDA MITOJEN UYARIMLI PROLIFERASYON
YANITLARININ AKAN HUCRE OLGER ILE INCELENMESI

Umut Can KUCUKSEZER?, ilhan TAHRALIY, Serdar NEPESOV?, Akif YESILIPEK®, Ginnur DENIZ!, Yildiz
CAMCIOGLU?

listanbul Universitesi, Aziz Sancar Deneysel Tip Arastirma Enstitiisi, imminoloji Anabilim Dali,
Istanbul,

%Istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Istanbul,
3Bahcesehir Universitesi, Tip Fakiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, istanbul

AMAC: Talasemi Major (TM), hemoglobin molekilintn globin zincirlerini kodlayan genlerdeki
mutasyonlar nedeniyle ortaya cikan genetik hastaliktir. TM hastalarinda ciddi hemolitik anemi ve
bundan etkilenmis organlar gozlenmekte, bozulmus savunma fonksiyonlari nedeniyle enfeksiyonlara
yatkinlik artmaktadir. Kemik iligi nakli, TM’Un kalici tedavisi igin temel yol olup nakil sonrasi asilama
zamanlarinin belirlenmesi icin hicresel yanitlarin degerlendirilmesi distntlmelidir. Karboksi floresein
stksinimidil diester (CFSE) dilisyonu, proliferatif kapasitenin 6élcilmesi icin kullanilan yaygin bir akan
hiicre dlger yontemidir. Bu calisma, kemik iligi nakli gecirmis pediyatrik TM hastalarinda mitojenlerle
uyarilmis proliferatif yanitlari incelemeyi amaclamaktadir.

MATERYAL VE METOD: Kemik iligi naklinin 1. yilinda, TM hastalari (n=23) ve saglikli kontrollerden
(n=20) alinan heparinize ventz kan érneklerinden periferik kan mononukleer hicreleri, fikol gradyan
santriflj yontemiyle saflastirilmistir. CFSE ile isaretlemenin ardindan hucreler, poliklonal aktivatorler
olan fitohemaglutinin (PHA) ve anti-CD2, -CD3 ve —CD28 kokteyli (CD-Mix) ile 5 glin boyunca kultire
edilmislerdir. Stire sonunda lenfosit proliferasyon dizeyleri akan hlcre olcer ile incelenmistir.

BULGULAR: Saglikli kontrollerden elde edilmis esik degerler, kemik iligi nakli sonrasi TM hasta
yanitlarinin karsilastirmali degerlendirmesi icin kullaniimistir. 20 hastanin proliferasyon degerleri
saglikli kontrollerle benzer olarak gozlenmis, toplam 3 hastanin mitojenlere cesitli dizeylerde
yanitsizligl saptanmistir. Bu hastalardan 1 tanesi PHA’e, 1 tanesi CD-mix’e, 1 tanesi de her iki mitojene
yanitsizdir.

TARTISMA: Sonuglarimiz kemik iligi naklinden 1 yil sonra TM hastalarinda proliferatif yanitlarin
mevcudiyetini ve asilama zamanlarinin belirlenmesi icin bu yontemin kullanishligini gdstermistir. Akan
hicre 6lger kullanimiyla CFSE dilisyonu, kemik iligi naklindeki basarinin immunolojik acidan
belirlenmesi icin uygun bir yontem olma potansiyeli tasimaktadir.

ANAHTAR KELIMELER: Akan Hiicre Olcer, lenfosit, proliferasyon, Talasemi Major, immiin yetmezlik
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MULTIMINICORE HASTALIGINA (MMD) SAHIP iKiZ KARDESTE TUM EKZOM DIZILEME

Fatma SARI-TUNELY, Duran USTEK!, Muhammet KALKAN?, Evrim KOMURCU-BAYRAK!, Piraye
OFLAZER?, Burcak VURAL!

listanbul Universitesi, ASDETAE, Genetik Anabilim Dall, istanbul
2Memorial Sisli Hastanesi, Néroloji, istanbul

AMAGC: Multiminicore hastaligi (MmD) yapisal konjenital miyopatiler arasinda nadir rastlanan bir
genetik hastaliktir. Sikligi bilinmemekle birlikte bolgesel olarak siklik tahminleri yapilmistir. Cok nadir
olarak hasta bireylere tani konulmustur. Hastaliga histopatolojik ve klinik bulgular ile tani
konulmaktadir. Histopatolojik incelemelerde kas dokusunda oksidatif lekeli, coklu, bicimli ya da
bicimsiz ¢ekirdekli yapilar gértlmektedir. Oftalmopleji, el tutulumu ile birliktelik gdsteren farkl tipleri
bulunmaktadir. Farkl klinik bulgular goézlenebilmektedir. Multiminicore hastaliginin (MmD) molekuler
temeli, mekanizmalari tam olarak aydinlatilamamistir. Bu nedenle vakanin akraba evliligi sonucu
olmasi, bilinen genlerde bilinen mutasyonlarin tespit edilememesi, homozigot mutasyonlarin mevcut
olmasi, kardeslerin ikiz olmasi ve nadir bir genetik hastalik olmasi nedeniyle molekiler patogenezinin
aydinlatilmasi amacglanmistir.

MATERYAL VE METOD: Akraba evliligi olan anne-baba ile ikiz ¢ocuklari iceren aileye ait DNA
orneklerinden tim ekzom dizilemesi lllumina platformu kullanilarak yapilmistir. Dizileme sonuglari
BWA Enrichment v2.1 ile analiz edilmistir.

BULGULAR: Bu ailede MmD tanisi konulan hastalarin ekzom dizileme ¢alismasi sonucunda hastalikla
iliskilendirilmis SEPN1 geninde ve 17 aday gende ¢esitli varyantlar belirlenmistir.

TARTISMA: Klinik bilgi ve literatir 1siginda hastalikla iliskili aday varyantlar icin primerler dizayn edilip
sanger dizileme ile dogrulanma yapilmasi, ayrica secilecek aday genler icin RT-PCR ve WB hastalik ile

iliskilendirme arastirmalarina devam edilecektir.

ANAHTAR KELIMELER: Multiminicore hastaligi (MmD), tiim ekzom dizileme, akraba evliligi, ikiz
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PALLISTER KILLIAN SENDROMU: TiPiK KLINIK VE SITOGENETIK BULGUSU OLAN iKi OLGUNUN
INCELENMESI

Maryam BARGHI", Nilay GUNES', Biilent BAGLAMA!?, Zeliha OZCAN?, Dilsad TURKDOGAN?, Beyhan
TUYSUZ

listanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakdiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk
Genetik Hastaliklari Bilim Dali, istanbul

2Marmara Universitesi, Tip Fakiltesi, Cocuk Saghg ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk Nérolojisi Bilim
Dali, istanbul

AMAGC: Tipik klinik ve sitogenetik bulgusu olan iki olgunun incelenmesi

MATERYAL VE METOD: Hastalarda kandan vyapilan kromozom analizi normalken, fibroblast
kiltirinden yapilan kromozom analizinde ise marker kromozom kurulumu tespit edildi. Klinik olarak
PKS dlstnuldigu icin onikinci kromozomun p koluna ait sinyal veren probla yapilan FISH incelendi.

BULGULAR: Pallister—Killian Sendromu (PKS) kraniofasiyal dismorfizm, hipotoni, gelisim geriligi,
hipo/hiperpigmente cilt lezyonlari ile karakterizedir. Epilepsi, dogustan kalp hastaligi, umbilikal ve
inguinal herni cogunlukla eslik eden bulgulardir.

TARTISMA: Pallister-Killian Sendromu; somatik 12p mozaisizminden kaynaklanan, basta kraniofasiyal
dismorfizm olmak Uzere birgok klinik bulguya yol acan multisistemik bir bozukluktur. PKS hichir
patognomonik o6zelligi olmamasina ragmen, gelisme geriligi, hipotoni, kaba fasiyesi, belirgin alin,
bitemporal alopesi, upslanting palpebral catlaklar, yarik damak, seyrek kaslar, ndbetler, hiperpigmente
ve hipopigmente cizgiler pigment cilt anomalileri gibi bazi tipik bulgulari vardir. Bu bulgularin bazilari
dogumda belirgin olmayabilir, fakat yuzln irilesmesi cocuk yaslarda ortaya cikar. Calismamizda
anlatilan her iki hastada PKS tipik klinik 6zellikleri hipertelorism, basik burun kokl, mikrognati, uzun
filtrum, protrude kulak loblari, seyrek kaslar, epikantal katlanti, st dudak ince, umblikal herni ve hipo-
hiperpigmente cilt lekeleri gorilmektedir. Olgu 1'de sagirlik, epilepsi, hirsutizm, kriptorsitizm,
kriptorsitizm ve aksesuer meme basi gorilmezken, olgu 2’de bu bulgular saptanmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Pallister—Killian Sendromu (PKS), hipo/hiperpigmente cilt, 12p tetrazomi

KAYNAKLAR:

1. Wilkens A1, Liu H, Park K, Campbell LB. Novel clinical manifestations in Pallister-Killian syndrome:
comprehensive evaluation of 59 affected individuals and review of previously reported cases. 2012
Dec;158A(12):3002-17.

2. lzumi K, Krantz ID. Pallister-Killian syndrome. 2014 Dec;166C(4):406-13.

3. Larissa Sampaio de Athayde Costa, Aline C. Zandona-Teixeira, Marilia M. Montenegro, Cytogenomic
delineation and clinical follow-up
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