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OZET

Bu calisma, iki farkh ylUkleme kuvveti altinda farkli protetik altyapilara sahip maksiller all-on-4
konseptlerindeki stres dagilimini sonlu elemanlar analizi kullanarak incelemeyi amagclamistir. Krom-
kobalt, polietereterketon, titanyum ve zirkonya olmak Uzere 4 farkli protetik altyapi materyali ile all-on-4
modeller tasarlandi (Sirasiyla model 1, model 2, model 3, model 4). Saglikli ve bruksist bireylerin 1sirma
kuvvetlerini temsil eden iki farkli ylkleme kosulu altinda kemik doku, implant elemanlari ve protetik
elemanlar Gzerindeki stresler degerlendirildi. Peri-implant kemik, implant elemanlari ve kronlar tGzerindeki
stresler model 2>model 3>model4>model 1 olarak siralandi. Bruksist yikleme altinda tim modellerdeki
ve saglikli yikleme altinda model 2' deki kortikal kemikte olusan baski stresleri agiri yikleme sinirini asti.
Kortikal kemikte olusan gerilme stresi ve dayanaklardaki von Mises stres bruksist yliikleme altindaki model
3’ te asin yukleme sinirini asti. Model 2’ de, her iki yikleme kosulunda kortikal kemikte olusan gerilme
stresi ve bruksist ylikleme altinda implantlar, dayanaklar ve kronlardaki von Mises stresler asir yukleme
sinirini asti. Altyapilardaki stresler model 2>model 1>model 4>model 3 olarak siralandi. Bruksist
bireylerde all-on-4 konsepti planlanirken bu calismadaki kortikal kemikte olusan asiri yuklemeler g6z
ondinde bulundurulmahdir. PEEK altyapr kemik doku ve gevreleyen yapilar izerinde polimerik olmayan
altyapilara gore daha fazla stres olusturdugundan polimerik olmayan altyapilar all-on-4 konsepti i¢in daha
uygun olabilir

Anahtar Kelimeler: All-on-4, bruksizm, dental implant, protetik altyapi, sonlu elemanlar analizi
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ABSTRACT

This study aimed to examine the stress distribution in maxillary all-on-4 concepts with different prosthetic
frameworks under two different loading forces using finite element analysis. All-on-4 models were prepared
with 4 different prosthetic framework materials as chromium-cobalt, polyetheretherketone, titanium, and
zirconia (Model 1, model 2, model 3, and model 4 respectively). The stress on the bone tissue, implant
elements, and prosthetic elements was evaluated under two distinct loading conditions representing the bite
forces of healthy and bruxist individuals. The stress on the peri-implant bone, implant elements, and crowns
were ranked as model 2 > model 3 > model 4 > model 1. Compressive stresses in the cortical bone exceeded
the overload limit in all models under bruxist loading, and in model 2 under healthy loading. Tensile stress in
the cortical bone and von Mises stress in the abutments exceeded the overload limit in model 3 under bruxist
loading. Tensile stress in the cortical bone under both loading conditions and von Mises stress in implants,
abutments, and crowns under bruxist loading exceeded the overload limits in model 2. Peak stresses in the
frameworks were ranked as model 2 > model 1 > model 4 > model 3. The overloads in the cortical bone in
this study should be considered when planning the all-on-4 concept in bruxist individuals. Nonpolymeric
frameworks may be more suitable for the all-on-4 concept, as the PEEK framework produced greater stress
on the bone tissue and surrounding structures than nonpolymeric frameworks.

Keywords: All-on-4, bruxism, dental implant, prosthetic framework, finite element analysis
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1. Giris

All-on-4 konsepti dissiz hastalarin rehabilitasyonunda basarili bir sekilde kullaniliyor olsa da, 6zellikle
bruksizmde gézlenebilen ylksek oklizal kuvvetler varliinda oklizal asiri yliklenmeler meydana
gelebilir [1]. Bruksizm sirasinda ortaya ¢ikan yuksek isirma kuvvetleri [2-4] ve stabil olmayan eksantrik
bilesenlere sahip uzun streli temaslar daha yulksek oranlarda biyomekanik komplikasyona neden
olabilir [5]. Bu baglamda implantlarin ¢apinin ve uzunlugunun arttinimasi, protezlerde kantilever
uzunlugunun azaltilmasi ve gece koruyucularin kullaniimasi bruksizme bagli okluzal stresleri azaltabilir
[6, 7]. Ancak anatomik sinirlamalar nedeniyle implantin sayisini, uzunlugunu ve c¢apini artirmak her
zaman mumkuin degildir. Bu durumda bdyle bir restorasyonda asil islevi, implantlari birbirine
splintleyerek altyapidan implantlara ve periimplant kemige dengeli bir stres dagilimi saglamak olan
protetik altyapinin materyal 6zellikleri, stres dagilimi agisindan oldukga 6nemli hale gelir.

implant destekli protezler igin kullanilan altyapilar polimerik ve polimerik olmayan altyapilar olarak iki
gruba ayrilabilir. Polietereterketon (PEEK) gibi polimerik altyapilar hafiflik ve sok emicilik gibi
avantajlara sahiptir. Sok emici 6zellikleri sayesinde altta yatan kemige dengeli bir stres aktarimi saglar
ve agizdaki aktif stres noktalarinin potansiyel zararl etkilerini azaltir. Bu 6zellikle bruksizm aligkanhgi
olan hastalar icin 6nemlidir [8]. Krom-kobalt (Cr-Co), titanyum ve zirkonya gibi polimerik olmayan rijit
altyapilarin ise sok emici olmadidi ve bu nedenle kemik-implant arayiziine daha fazla stres ilettigi
bildirilimistir [9]. Bununla birlikte bazi g¢alismalar implant destekli tam ark sabit protezlerde polimerik
altyapilarin sok emici etkisinin sinirli oldugunu ifade etmisler ve daha iyi stres dagihimi elde etmek igin
rijit bir altyapi kullanilarak implantlarin splintlenmesini énermislerdir [10-12].

implant destekli tam ark sabit protezlerde farkli altyapilarin biyomekanik etkileri iizerine yapilan
calismalar protetik altyapr malzemesinin peri-implant kemikteki stres dagilimini etkiledigini ortaya
koymustur [11-16]. Bununla birlikte maksiller all-on-4 konseptinde polimerik ve polimerik olmayan
altyapilarin biyomekanik davranislari ve stres dagilmina etkileri hakkinda sinirli bilgi vardir [13, 14].
Bu baglamda sonlu elemanlar analizi (SEA), yapilarin biyomekanik davraniglarini arastirmak igin
yaygin olarak kabul goéren bir yontemdir [17] ve klinik olarak ulasilmasi mumkin olmayan bilgileri

301



saglayabilir [18]. Bu galismanin amaci, bruksist ve saglikli bireyleri temsil eden iki farkh yikleme
kuvveti altinda, farkl protetik altyapi materyallerinin maksiller all-on-4 konseptlerindeki stres seviyeleri
ve dagilimlari Gzerindeki etkilerini incelemektir. Calismanin sifir hipotezi, yikleme kuvvetleri altinda
farkli protez altyapilarina sahip all-on-4 tasarimlari arasinda benzer stres seviyeleri ve dagihminin
meydana gelecegiydi.

2. Materyal ve Metot

Bu galismada Cr-Co (C), PEEK (P), titanyum (T) ve zirkonya (Z) olmak Uzere 4 farkli protetik altyapi
materyali kullanilarak 4 farkl all-on-4 modeli olusturuldu (Sirasiyla; model 1 (Sekil 1a), model 2 (Sekil
1b), model 3 (Sekil 1c), model 4 (Sekil 1d)). Bitin protez altyapilan ayni geometriye sahip olacak
sekilde tasarlandi. Calismada 4,1x10 mm implantlar (Straumann bone level tapered (BLT) (Institut
Straumann AG, Basel, Isvigre)) kullanildi. Anterior implantlar lateral kesiciler bolgesine aksiyal olarak
konumlandirilirken posterior implantlar premolarlar bdlgesine maksillar sinds duvarinin hemen
onudnde 30 derece distal egimle konumlandirildi. Her bir modele bruksist (B) ve saglikh (S) bireyleri
temsil eden iki ayri kuvvet uygulanarak sekiz analiz yapildi. Bu analiz gruplari, protez altyapisinin ilk
harfi-uygulanan kuvvet harfi ile isimlendirildi (C-S; C-B; P-S; P-B, T-S; T-B; Z-S; Z-B).
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Sekil 1: Protetik altyapilar. (a) Krom-kobalt (b) PEEK (c) Titanyum (d) Zirkonya.

Modelleme

Maksilla modeli ile ilgili olarak kortikal kemik (2 mm kalinhk), trabekuler kemik ve diseti yumusak
dokusunun kati modellemesi Solidworks' te (Solidworks Inc., ABD) gergeklestirildi. implantlar,
dayanaklar ve vidalar Solidworks kullanilarak gergcek boyutlarina gére ayri ayri modellendi ve
uyarlandi. Protez altyapisi ve kronlar, bir G¢ boyutlu optik tarayici (Dental Wings 7 Series (Model DW-
7-140/Dental Wings Inc.2251 Letoumeux Montreal, Quebec Kanada)) ile tarandi. Tarama
goruntdlerinin kati modelleri, Geomagic Design X (3D Systems, Inc., ABD) kullanilarak elde edildi.
Siman tutuculu kronlar tek tek monolitik zirkonya olarak modellendi. Protez kantilever uzunlugu 10 mm
olarak planlandi. Protez elemanlarinin, implant elemanlarinin ve kemik dokusunun kati modelleri
birlestirildi ve su Ozelliklere gbre adapte edildi: implant platformu kemik tepesinin 1,5 mm altina
yerlestirildi, dayanaklar titanyum vidalarla implantlara baglandi, diseti dokusu olusturuldu ve zirkonya
kronlar altyapilara baglandi. Boylece kortikal kemik, trabekuler kemik, implant ve protetik elemanlar
gercek morfolojileri ile modele aktarildi. Kati modeller Ansys yazilimina (Ansys Workbench, strim
18.1; ANSYS Inc, Canonsburg, PA, ABD) aktarildi. Ansys ile matematiksel modeli olusturulan
yapilarin her biri igin literatirde bildirilen elastisite modili ve Poisson orani degerleri tanimlandi [11,
14] (Tablo 1). Tim modellerde, implantlarin kemige tamamen osseoentegre oldugu ve kemik ve
implantlar arasinda tim araylz boyunca siki bir baglanti oldugu varsayildi. Ayrica tim modellerin
homojen, izotropik ve lineer elastik malzemelerden olustugu kabul edildi.
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Tablo 1: Elastisite modiilleri ve Poisson oranlari

Elastisite modulleri (MPa) Poisson oranlari
Kortikal kemik 13700 0,30
Trabekiler kemik 1370 0,30
Titanyum (implant) 110000 0,35
Zirconya 205000 0,22
Cr-Co 218000 0,33
PEEK 4100 0,40
Titanyum (altyapi) 110000 0,28

Sinir ve Yukleme Kosullari

Modeller maksillanin superior ylzeyinden sabitlendi ve tim yapilar sikica yapisik olarak modellendi.
Okluzal kuvvetler diglerin oklizal ylzeyine palatobukkal yonde 45° lik bir aciyla bilateral olarak
uygulandi [19]. Saglikli bireyler icin kanin diglerine, kiiglik azi dislerine ve birinci azi diglerine sirasiyla
100, 150, 150 ve 200 N kuvvet uygulandi. Bruksist bireyler igin ayni dislere sirasiyla 250, 375, 375 ve
500 N kuvvet uygulandi [20-22].

Analiz

Trabekiler ve kortikal kemikteki stresleri analiz etmek i¢in daha 6nceki ¢calismalara benzer olarak [23,
24] hem von Mises gerilim degerleri (vM) hem de principal stres degerleri (minimum principal stres
(Pmin) ve maksimum principal stres (Pmax)) kullanildi. Degerlendirme i¢in en ylksek stres degerleri
dikkate alindi ve degerler megapaskal (MPa) cinsinden kaydedildi. Pmax ve Pmin sirasiyla kemigin
gerilme ve basma dayanimini astiginda asiri yikleme olacagi kabul edildi [25, 26]. Kortikal kemigin
gerilme dayanimi 115 Mpa, basma dayanimi 151 MPa oldugu varsayildi [27].

implantlar, dayanaklar, vidalar, altyapilar ve kronlar vM kriterine gére analiz edildi [17, 28]. vM
degerleri yapilarin akma dayanimlarini astiginda asiri yikleme olacadi kabul edildi. Yapilarin kabul
edilen akma siniri; implantlar icin 785 Mpa [29], dayanaklar ve vidalar icin 508 Mpa [30] ve kronlar icin
3292 Mpa [31] dir. Geometrisi ve kalinhdindan etkilendidi icin altyapilarin akma siniri igin belirli bir
esik yoktur. Bu nedenle altyapilar akma limiti kriteri ile degerlendiriimedi.

3. Bulgular

Pik stresler trabekuler kemikte posterior implantlarin apeks bolgesinde (Sekil 2), kortikal kemikte
posterior implantlarin boyun bdélgesinde yogunlasti (Sekil 3). Hem trabekiler hem de kortikal kemikteki
pik stresler model 2>model 3>model 4>model 1 olarak siralandi. Pik Pmin degerleri, C-B, P-S, P-B,
T-B ve Z-B' de kortikal kemigin basma dayanimini agti. Ayrica T-B, P-S ve P-B' deki pik Pmax degeri,
kortikal kemigin gerilme dayanimini asti (Tablo 2).
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Tablo 2: Trabekuler ve kortikal kemikteki stres degerleri

vM Pmin Pmax

Trabekler Kortikal Trabekuler Kortikal Trabekuler Kortikal

Kemik Kemik Kemik Kemik Kemik Kemik
C-S 11,3 88,2 -10,0 -105,4 9,1 39,1
C-B 28,4 220,3 -25,1 -263,6 22,7 97,8
P-S 23,2 260,0 -17,9 -276,3 19,2 118,5
P-B 58,0 650,1 -44,9 -690,7 48,2 296,1
T-S 13,7 127,0 -12,0 -132,0 11,1 44,7
T-B 35,8 279,4 -29,9 -341,5 24,2 127,1
Z-S 11,6 91,5 -10,2 -108,5 9,2 40,3
Z-B 29,1 228,8 -25,5 -271,3 23,2 100,8

* Degerler MPa cinsinden verilmistir. Kalin yazilan degerler asiri yiklemeyi gésterir. C: Cr-Co; P:PEEK; T: Titanyum; Z:
Zirkonya; S: Saglikli; B: Bruksist

L: 3_analysisi_2_2-Model_4.1_zirkonyum_burksist_ M8
Figure
Type: Equivalent (von-Mises) Stress
Unit: MPa
Time: 1
9.10.2020 12:18

29,132 Max
. 25,896
22,661
19,425
16,189
12,954
9,7178

6,4821
l 3,2464
0,010758 Min

0,000 15,000 30,000 (mm)
— I

7,500 22,500
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H: 3_analysisi_2_2-Model_4.1_cap_titanyum_normal
Figure

Type: Minimum Principal Stress
Unit: MPa

Time: 1

9.10.2020 10:28

2,1462 Max
0,56631
-1,0136

- -2,5935
41734
-5,7533
73332
-8,9131
-10,493
-12,073 Min

0,000 15,000 30,000 (mm)
| |=——1

7,500 22,500

C: 1_2_3_analysisi_2-2_Model_Cr-Co
Figure

Type: Maximum Principal Stress
Unit: MPa

Time: 1
24.09.2020 17:24

9,1171 Max
H 7,8191
6,521
. 5,223
3,9249
2,6269
1,3288
0,030762
-1,2673
-2,5653 Min

c 0,000 10,000 20,000 (mm)
— —

5,000 15,000

Sekil 2: Trabekdler kemikte olusan stres dagilimi. (a) Von Mises stres (b) Minimum principal stres (c) Maksimum
principal stres.
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J: 3_analysisi_2_2-Model_4.1_cap_peek_normalM3
Figure

Type: Equivalent (von-Mises)
Unit: MPa

Time: 1

12.01.2023 11:45

260,02 Max

. 231,14

| 202,25
173,37

144,48
E 115,59
| 86,706

| 57,82
I 28,933
0,046877 Min

a 0,00 20,00 40,00 (mm)
—
10,00 30,00

L-..

C: 1_2_3_analysisi_2-2_Model_Cr-Co
Figure

Type: Minimum Principal Stress
Unit: MPa
Time: 1
7.10.2020 15:44

. 5,9551 Max
-6,4272
-18,809
-31,192
wn 43,574
‘—‘ -55,956
-68,339

-80,721
I -93,103
-105,49 Min

0,000 15,000 30,000 (mm)
I

7,500 22,500
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G: 2_3_analysisi_2_2-Model_4.1_cap_Cr-Co_burksist
Figure

Type: Maximum Principal Stress
Unit: MPa

Time: 1

7.10.2020 17:29

97,889 Max

. 81,301
64,712
48,123
31,534

F 14,946

b -1,6432
-18,232

I -34,821
-51,409 Min

L.

0,000 15,000 30,000 (mm)
I I

7,500 22,500

Sekil 3: Kortikal kemikte olugan stres dagihmi. (a) Von Mises stres (b) Minimum principal stres (c) Maksimum
principal stres.

implantlarda olusan stresler posterior implantlarin boyun kisminda bukkal bélgede yogunlasti. Buna
uygun olarak posterior dayanak ve dayanak vidalarinda daha ylksek stres saptandi (Sekil 4). Pik vM
stresleri tim implant elemanlarinda model 2>model 3>model 4>model 1 olarak siralandi. T-B' deki
dayanaklarda ve P-B' deki implant ve dayanaklarda asiri ylikleme kaydedildi. Bunun disinda implant,
dayanak ve vidalar Gzerindeki diger tim stres degerleri malzemelerin akma sinirinin altindaydi (Tablo
3).

H: 3_analysisi_2_2-Model_4.1_cap_titanyum_normal
Figure

Type: Equivalent (von-Mises) Stress

Unit: MPa

Time: 1
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i e
X

0,000 5,000 10,000 (mm)
= =
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I: 3_analysisi_2_2-Model_4.1_cap_zirkonya_normalM7
Figure

Type: Equivalent (von-Mises) Stress
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H: 3_analysisi_2_2-Model_4.1_cap_titanyum_normal
Figure

Type: Equivalent (von-Mises) Stress

Unit: MPa

Time: 1
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| I

2,500 7,500
Sekil 4: implant elemanlari iizerindeki von Mises stres dagilimlari. (a) implantlar (b) Dayanaklar (c) Vidalar.

Altyapilarda olusan pik stresler anterior dayanaklar etrafinda palatinal bélgede yogunlasti. Orta hattin
palatinal bolgesinde de yiksek stres seviyeleri gdzlendi. Kronlardaki pik stresler, anterior dayanaklar
Uzerindeki kronlarin marjinal kenarinda palatal bélgede yogunlasti (Sekil 5). Pik vM gerilimleri
altyapilarda model 2>model 1>model 4>model 3, kronlarda ise model 2>model 3>model 4>model 1
olarak siralandi. P-B' deki kronlarda olugsan en yiksek vM stres degeri, malzemenin akma sinirini asti
(Tablo 3).
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Tablo 3: Implant ve protez elemanlarindaki von Mises stres degerleri

implantlar  Dayanaklar Vidalar Altyapilar Kronlar
C-S 111,3 150,0 56,0 435,4 548,4
C-B 278,4 375,1 140,0 1087,6 1371,0
P-S 380,5 348,8 169,0 544,3 1929,8
P-B 951,4 871,9 422,4 1360,8 4824,4
T-S 161,2 190,5 82,6 379,2 632,0
T-B 390,2 534,4 175,7 897,1 1529,2
Z-S 115,4 156,8 58,4 431,9 560,2
Z-B 288,7 391,8 146,1 1079,7 1401,0

* Degerler MPa cinsinden verilmistir. Kalin yazilan degerler asiri ylklemeyi gosterir. C: Cr-Co; P:PEEK; T: Titanyum; Z:
Zirkonya; S: Saglikli; B: Bruksist

C: 1_2_3_analysisi_2-2_Model_Cr-Co
Equivalent Stress 6
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L: 3_analysisi_2_2-Model_4.1_zirkonyum_burksist_ M8
Figure

Type: Equivalent (von-Mises) Stress

Unit: MPa
Time: 1
9.10.2020 13:51
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Sekil 5: Protetik elemanlardaki von Mises stres dagilimlari. (a) Altyapi (b) Kronlar.

4. Tartisma ve Sonug

Bu SEA ¢alismasinda, bruksist ve saglikl bireyleri temsil eden iki farkli yikleme kuvveti altinda, farkl
protetik altyapr materyallerinin maksiller all-on-4 konseptlerindeki stres seviyeleri ve dagilimlari
Uzerindeki etkileri incelendi. Stres seviyeleri ve dagilimlari yikleme kuvvetlerinden ve protez altyapi
malzemesinden etkilendigi icin sifir hipotezi reddedildi.

Literatlrde all-on-4 konseptinde farkli altyapilarin biyomekanik etkilerini inceleyen benzer SEA
c¢alismalari bulunmaktadir [11-15]. Bu ¢alismanin 6nceki ¢alismalardan temel farki trabekiler kemik,
kortikal kemik, implantlar, dayanaklar, dayanak vidalari, protetik altyapilar ve kronlar dahil olmak lizere
sistemin tim bilesenleri Uzerindeki stresleri arastirmis olmasidir. Tim bu bilesenlerin etkilesimlerini
insanlarda intraoral olarak incelemek neredeyse imkansiz oldugundan bu c¢alismanin sonuglari
maksiller all-on-4 sisteminin biyomekanigi hakkinda degerli bilgiler saglamaktadir. Bununla birlikte alt
ve Ust ceneler, oklizal kuvvetler altinda farkl biyomekanik davranislar sergileyeceginden bu
calismanin sonuglari mandibular all-on-4 konsepti icin genellenemez.

Fizyolojik bir uyari tolere edilebilir sinin astiinda kemik rezorbsiyonuna neden olabilir [32]. Kemik
rezorpsiyonu igin esik bilinmemekle birlikte Pmax ve Pmin degerleri sirasiyla gerime ve basma
dayanimlarini astiginda asiri yikleme olacagd varsayilmaktadir [25, 26]. Bununla birlikte, literatiirde
bildirilen geriime ve basma dayanimi degerleri maksilla veya mandibulaya 6zgl olmayip daha ziyade
tibia, femur, fibula ve vertebra gibi kemiklerin analizinden elde edilmistir [27]. Bu nedenle, bu
calismadaki asirn yukleme bulgular, klinik kosullarda mutlaka kemik kaybi olacagini veya tedavinin
basarisiz olacagini gostermez. Ancak, pik streslerin posterior implantlar etrafinda yogunlastigi goz
onune alindiginda, bruksist yukleme altinda tim modellerde pik Pmin degerlerinin kortikal kemigin
basma dayanimi asmasi ve P-S, P-B ve T-B' deki pik Pmax degerlerinin kortikal kemigin gerilme
dayanimini asmasi Ozellikle ince kortikal kemige sahip posterior maksillada kritik olabilir [26].

Protetik altyapi malzemesi ve geometrisi, peri-implant kemikteki stres dagilimini etkiler [16]. Altyapinin
islevi, implantlari birbirine splintleyerek okliizal kuvvetlerin dengeli bir sekilde dagiimasini saglamaktir.
implant destekli tam ark sabit protezlerdeki altyapilarin biyomekanik davraniglari ve peri-implant
kemikteki stres dagilimi Gzerindeki olasi etkileri hakkinda cesitli bilgiler bulunmaktadir [9, 11-15].
Calismalar, polimerik olmayan rijit altyapilarin sok emici olmadidini ve bu nedenle kemik-implant
araylziine daha fazla stres ilettigini gostermistir [14]. Polimerik altyapilar sok emici 6zellikleri
sayesinde altta yatan kemige dengeli bir stres aktarimi saglar ve agizdaki aktif stres noktalarinin
potansiyel zararl etkilerini azaltir [9]. Bununla birlikte, implant destekli tam ark sabit protezlerde daha
iyi stres dagilimi elde etmek ve peri-implant kemikte asiri yuklemeye neden olabilecek stresleri
azaltmak icin implantlarin rijit bir altyapi ile splintlenmesi 6nerilir [10] ve polimerik altyapilar gereken
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rijitligi saglamayabilir. Son SEA galismalarinda, altyapinin sertligi arttikga peri-implant kemige iletilen
streslerin azaldigi1 ve altyapinin kendi igindeki streslerin arttigi bildirilmistir [11-15]. Ek olarak, PEEK
gibi polimerik altyapilarin sok emici etkisinin sinirli oldugunu ve polimerik olmayan rijit altyapilarin
protezin genel bilesenleri icin daha glvenli ve tercih edilen stres dagilimi gdsterdigini bildirmiglerdir
[11, 13]. Bu galismalarla uyumlu olarak, ¢alismamizda peri-implant kemik ve implant elemanlarinda
meydana gelen stresler krom-kobalt ve zirkonya altyapili modellerde benzerken titanyum altyapili
modelde daha yuksek stres meydana geldi. PEEK altyapilan ise peri-implant kemik ve implant
elemanlarinda en ylksek stresleri Uretti. PEEK altyapiya sahip modeldeki yapilarda goérilen asiri
yuklemeler bu altyapinin diger altyapilara gére daha fazla biyomekanik komplikasyona neden
olabilecegini disindurdld. T-B' de kortikal kemik ve dayanaklarin asiri yiklenmesi de dikkat g¢ekicidir
ve bruksist bireylerde 6nemli olabilir. Altyapilarda olusan stresler degerlendirildiginde, polimerik
olmayan altyapilarin elastisite modulu arttikga, altyapi igindeki stresler de artti. Bu sonug¢ énceki SEA
calismalarini desteklemektedir. PEEK altyap! polimerik olmayan altyapilardan farkli bir davranis
gosterdi. PEEK altyapr en duslk elastisite moduline sahip olmasina ragmen diger altyapilara gore
daha yiiksek bir i¢ gerilim degeri gésterdi. Onceki calismalar bruksizmin maksiller all-on-4 konseptinde
meydana gelen protez komplikasyonlarinin birincil nedeni oldugunu goéstermektedir [2, 33, 34]. Bu
¢alismada, polimerik olmayan altyapilarla desteklenen kronlardaki stres degerleri malzemenin akma
sinirinin altindaydi. Ancak PEEK ile desteklenen kronlarda bruksist ylklenme altinda asiri yikleme
meydana geldi. Bu sonug, yiksek okluzal kuvvetler varliginda PEEK altyapiya sahip all-on-4
restorasyonlarda daha fazla protetik komplikasyon olusacagini gdsterebilir. Bu ¢alismada kronlar
siman tutuculu olarak modellendi. Ancak kronlar ve altyapilar arasinda bir siman tabakasi
modellenmedi ve kron-altyapi baglantisi %100 kabul edildi. Bununla birlikte klinik olarak kron ve
altyap! arasindaki siman tabakasi oklizal streslerin dagilimina bir etki yapabilir [35]. Sonuglar
degerlendirilirken ¢alismanin bu kisitlamasi géz 6éninde bulundurulmalidir.

SEA calismalarinda stres dagilimi buyuk dlgude ylUkleme kosulundan etkilendiginden [26] gercekgi
sonuglar elde etmek icin klinik kosullarla uyumlu ylkleme kosullarinin belirlenmesi esastir.
Calismamizda isirma yonlerini daha gergekgi yansittigi ve kortikal kemik izerinde daha fazla strese
neden oldugu igin oblik yikler kullanildi [19]. Kuvvet blyUkliguni belirlemek icin literatirdeki 1sirma
kuvveti ve kas aktivitesi 6lcim c¢alismalarindan yararlanildi [20-22]. Bruksist ylikleme igin saglikl
bireylere gore 2,5 kat daha fazla kuvvet uygulandi [3, 4].

SEA; sinir ve yukleme kosullari, malzeme 0Ozellikleri ve ¢ogu degiskenin sabit oldugu varsayimi gibi
dogal sinirlamalara sahiptir [28]. Calismamizda, o©nceki SEA c¢alismalarinda oldugu gibi tim
malzemeler homojen, izotropik ve lineer elastik kabul edildi [26, 28]. Ancak canli bir doku olan kemik
dokusu yogunluk ve yapi olarak homojenlik gostermez ve izotropik degildir [25]. Literaturdeki histolojik
calismalarda kemik-implant temasinin %30 ile %70 arasinda degistigi belirtiimesine ragmen [18], daha
onceki SEA calismalarinda oldugu gibi calismamizda da kemik-implant temasi %100 kabul edildi [11,
17, 28]. Ayrica bu ¢alismada tek bir maksilla modeli Gizerinden analiz yapilmasi, maksillanin sadece
alveolar kisminin modellenmesi (yani sinusler olmadan) ve kortikal kemigin Gniform olarak 2 mm
olarak modellenmesi bu ¢alismanin diger kisitiliklariydi. Daha ileri in vitro ve in vivo ¢alismalarda bu
kisitlamalar g6z 6ntinde bulundurularak sadece maksilla deg@il mandibulay! da degerlendiren ¢alisma
tasarimlari gerceklestiriimelidir.

Bu calismanin kisittamalari dahilinde agagidaki sonuglara ulasildi:

1. Biyomekanik olarak PEEK altyapi, kemik dokusu ve cevresindeki yapilar lzerinde polimerik
olmayan altyapilara gére daha yuksek stres Uretti. Krom-kobalt ve zirkonya altyapilar birbirine benzer
sonuglar gosterdi. Krom-kobalt ve zirkonya ile karsilastirildiginda titanyum altyapi peri-implant kemige,
implant elemanlarina ve kronlara daha fazla stres iletti.

2. Bruksizm gibi ylksek oklizal kuvvetlerin varliginda, maksiller all-on-4 tedavisinde protez altyapi

materyalinden bagimsiz olarak peri-implant kortikal kemigin asiri yiklenmesi meydana gelebilir. Bu
nedenle bruksist bireylerde all-on-4 konsepti planlanirken dikkatli olunmalidir.
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ABSTRACT

Objective. It was aimed to assess the differences in the sensitivities of masticatory and digastric muscles during
examination because of continuous and excessive forces in case of bruxism.

Material and Method. From the masticatory muscles of 162 individuals with bruxism and 162 control
individuals, masseter, temporalis, medial / lateral pterygoideus muscles and digastric muscles were examined.
Perceived sense of discomfort-pain during muscle examinations was scored according to a numerical rating
scale and recorded as right and left.

Results. Inindividuals with bruxism, the pain scores of the patients for each examined muscle were higher than
the control group (p<0.05). In the ROC analysis performed in bruxism, cut-off values for digastric muscle, lateral
pterygoideus muscle and other muscles were 2.5, 1.5 and 0.5, respectively. The sensitivity and specificity of
the digastric muscles were found to be higher than other muscles (sensitivity: right=72.8%, left=72.8%,
specificity: right=18.5%, left=17.9%).

Conclusion. Bruxism affects digastric muscles more than masticatory muscles. Digastric muscles and other
masticatory muscles should be evaluated in addition to masseter muscle pain, hypertrophy and fatigue in the
clinical diagnosis of bruxism.
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OZET

Amag. Bruksizmde meydana gelen devamli ve asiri kuvvetler sonucu muayene sirasinda ¢igneme kaslari
ve digastrik kasin duyarliliklarindaki farkliliklari arastirmak amaglandi.

Materyal- Metod. 162 bruksist ve 162 kontrol grubu bireyin ¢igneme kaslarindan masseter, temporal,
medial / lateral pterygoid kaslar ve digastrik kas muayene edildi. Kas muayeneleri sirasinda hissedilen
rahatsizlik-agri hissi sayisal degerlendirme 6lgegine gore skorlanarak sag ve sol olarak kaydedildi.

Bulgular. Bruksist bireylerde incelenen her kasa ait hastalarin belirttigi agri skorlari kontrol grubuna gére
daha yuksek bulundu (p<0,05). Yapilan ROC analizinde bruksistlerde kestirim degerleri digastrik kas igin
2,5, lateral pterygoid kas icin 1,5 ve diger kaslar igcinse 0,5 olarak hesaplandi. Digastrik kasin sensitivitesi
ve spesifitesi diger kaslara gore daha yilksek bulundu. (sensitivite: sag=%72,8, sol=%72,8, spesifite:
sag=%18,5, sol=%17,9).

Sonugc. Bruksizmden digastrik kas cigneme kaslarina goére daha fazla etkilenmektedir. Bruksizm klinik
tanisinda masseter kas agrisi, hipertrofisi ve yorgunluguna ilaveten diger cigneme kaslari ve digastrik kas
da degerlendirimelidir.

Anahtar Kelimeler: Bruksizm, digastrik kas, ¢cigneme kaslari, kas muayenesi, agri
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1. Introduction

Bruxism is defined as repetitive nocturnal (rhythmic or non-rhythmic) or diurnal masticatory muscle
activity (repetitive and continuous) due to tooth clenching and tooth grinding [1]. Overall, these
parafunctional jaw movements without patient awareness are produced as a result of rhythmic or
continuous tonic contractions of masticatory muscles [1,2].

Involuntary contraction-relaxation movements in bruxism are thought to cause muscle fatigue, pain and
myospastic activity in jaw muscles [3], muscle hypertrophy [4], headache, temporomandibular
dysfunction, tooth wear [5] and broken tooth restorations or failure [6-9].

In a study, it was shown that parafunctions might cause trigger points inside muscles by causing long-
term, excessive function in muscles [10]. Excessive loads cause dynamic and isometric muscle
contractions and thus, ischemic pain occurs because of lactic acid accumulation due to an inadequate
supply of muscles with ATP, if there is not enough resting period of the muscles. Consequently, muscle
cramps, acute pain and restrictions in jaw movements might be seen [11].

There are 4 pairs of masticatory muscles including the masseter, temporalis, and medial / lateral
pterygoideus muscles [7,12]. Active masseter muscle may be sensitive mainly at the first segment or
more rarely at insertion during tooth clenching. In the case of parafunction, the pain might be felt mostly
in the temporalis muscle on the anterior side of the temple, while referred pain occurs in the preauricular
region during muscle examination against resistance in lateral pterygoideus muscles. The effects of
parafunction on the muscles are hypothesized because clinical examination of the medial pterygoideus
muscle gives inconclusive results [13]. The other elements that assist in the opening of the jaw and are
crucial for mandibular movement are the suprahyoid muscles and the infrahyoid muscles. The digastric
muscle, one of the suprahyoid muscles above the hyoid bone, is explained as auxiliary masticatory
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muscle, and there are literature that emphasize the importance of this muscle along with the masticatory
muscles [14,15,16]. The posterior belly of the digastric muscle is one of the muscles that pull the
mandible back and it is sensitive on the posterior side of the mandibular ramus and submandibular
region in individuals who have a habit of bruxism and do so with the anterior teeth [13].

This study was planned after the authors detected that there was more pronounced sensitivity during
muscle examinations, especially on palpations in the digastric muscle region among patient groups in
outpatient clinics with symptoms of bruxism. This study aimed to rate the effects of continuous and
excessive forces on susceptible muscles with a pain scale in patients with a “probable bruxism” and
explore the importance of digastric muscle among all these muscles. To the best of the authors’
knowledge, there has been no study with a similar design in the literature, and a null hypothesis was
created that there is no difference between the sensitivity of masticatory muscles and digastric muscle
in bruxism.

2. Material and Method
Patient Selection

The present study was approved by Sivas Cumhuriyet University Noninterventional Clinical Studies
Ethics Committee with the decision number 2021-06/06 (23.6.2021). All principles of Declaration of
Helsinki were followed. The study was conducted with 162 individuals with bruxism and 162 individuals
from control group who applied to Sivas Cumhuriyet University Faculty of Dentistry the Department of
Oral & Maxillofacial Radiology. Informed consent was signed by all volunteer individuals with age range
of 18 — 55 years.

In the bruxist group, it was required to have been clenching/grinding teeth for at least 6 months.
Exclusion criteria were as follows: past or ongoing orthodontic treatment, any neurological and
psychiatric diseases, other habits such as pen biting or nail biting, any pathology around
temporomandibular joint region on panoramic radiographies, any temporomandibular dysfunction other
than masticatory muscle disturbance, the presence of prosthetic restoration in any teeth and restoration
that creates premature contact in occlusion region, lack of >1 tooth in upper or lower jaw (excluding 3th
molar teeth), severe malocclusion (overjet and overbite >6 mm, unilateral and anterior cross-closure,
positional difference between centric relation and maximum intercuspidation >5mm), dental pain due
to untreated caries and advanced periodontal disease, not being cooperative in muscle examinations,
and history of masseter and temporalis muscle botox treatment.

Clinical Examination

In the present study, patients were diagnosed with ‘probable bruxism’ [1] according to survey suggested
by Pintado et al. [17] and clinical criteria recommended by Rompre et al. [18] Bruxist individuals met the
criteria of both researchers. Survey and clinical examination were performed by an oral, dental and
maxillofacial radiologist (I.E.) with 12 years of clinical experience including 6 years of experience of
maxillofacial radiology.

While evaluating the selection criteria of Pintado et al., it was considered that individuals with bruxism
should have answered positively to at least 2 of the following survey questions [17]:

Has anyone previously told you that you grind your teeth at night?
Have you ever felt fatigue in your jaw in the morning?

Have you ever felt pain in your teeth and gum in the morning?

Have you ever had headache in the morning?

Have you previously noticed that you grind your teeth during the day?
Have you previously noticed that you clench your teeth during the day?

ok whpE
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Individuals who met all of clinical criteria proposed by Rompre et al [18] were accepted as bruxist. The
criteria of Rompre et al were as follows:

1. The patient has tooth clenching and sounds of tooth grinding for at least 6 months, more than 3
nights a week

2. Tooth wear in accordance with the movements of jaw in the normal or eccentric position

3. Masseter muscle hypertrophy in voluntary contraction

4, Discomfort, fatigue or stiffness in masticatory muscles in the morning.

Muscle Examination

In this study, masseter, temporalis, medial / lateral pterygoideus muscles and digastric muscle were
examined in all individuals from bruxist and control groups. Superior, middle and inferior fibers of the
masseter muscle and anterior, middle and posterior fibers of temporal muscle were palpated extra orally.

Medial pterygoideus muscle examination was performed intraorally by pressing on the ramus from inside
to outside.

Palpation has no validity and safety for detection of sensitivity as lateral pterygoideus muscle is
inaccessible with manual palpation. In this study in which the muscle is fixed, patient resistance a safe
technique was used [13]. According to this technique, the patient was required to open mouth and resist
to the examiner who tries to close the patient’s jaw from below and in the meantime, the degree of pain
in the preauricular region was recorded.

In the examination, the posterior belly of the digastric muscle was pressed with a little finger from distal
towards the ramus of the mandible.

Numerical pain rating scale was used to measure the sensitivity of the muscles to palpation. The
numerical rating scale is one of the most commonly used pain scales in healthcare services and is
designed to be used by individuals over the age of nine. Pain could be graded verbally from “0” to “10”.
“0” points signify no pain, while “10” points the most severe pain ever. It helps to classify pain as mild,
moderate or severe [19,20] (Figure 1).

The discomfort-pain felt during muscle examination in individuals with bruxism was scored with a
numerical rating scale and recorded on the right and left.

The study was explained in detail to all patients before the pain grading and a trial examination was
performed at the first stage, and then the pain felt in the second examination was recorded.

| |
| |
5 6 7

i

None Mild Moderate Severe

Figure 1. Numerical pain rating scale

G Power 3.1.9.4 program was used in this study. When a=0.05, 3=0.10, effect size (w) = 0.272, 1 - =
0.80 were considered, it was necessary to take a minimum of 153 individuals for both the bruxist group
and the control group and test power was found to be P=0.80188 [10].

Statistical Analysis
The data obtained from the study was loaded to SPSS (22.0) program and evaluated. The normality of
the data was checked with the Kolmogorov-Smirnov test. Independent sample t test was used for two

independent groups for data that met parametric data, and Mann Whitney U Test was used for those
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who did not. ROC analysis was performed to find cut-off values. Data were given in tables as mean,
standard deviation, and median and the level of error was taken as 0.05 and p<0.05 was considered
statistically significant.

3. Results

The mean age of all participants was 26.38+7.36 years. The mean ages of the bruxism group and the
control group were 27.02+8.06 years and 25.73+6.55 years, respectively. Differences between groups
were insignificant in terms of age (p>0.05). The study included 324 individuals in total, 76 males and 86
females in each group.

The pain scores of the right and left masticatory muscles and digastric muscles of the bruxism and

control groups were compared. According to this, pain scores reported by individuals with bruxism from
each examined muscle were higher than the control group (p<0.05) (Table 1).

Table 1. Pain scores reported by patients during muscle examination

N Mean+xSD Median Minimum  Maximum P
Bruxist 162 1.64+1.92 1.00 0.00 9.00 0.001*
Right Masseter
Control 162 0.09+0.41 0.00 0.00 3.00
Bruxist 162 1.62+1.88 1.00 0.00 9.00 0.001*
Left Masseter
Control 162 0.09+0.44 0.00 0.00 3.00
_ _ Bruxist 162 1.34+1.89 0.00 0.00 10.00 0.001*
Right Temporalis
Control 162 0.15+0.58 0.00 0.00 5.00
_ Bruxist 162 1.30+1.86 0.00 0.00 10.00 0.001*
Left Temporalis
Control 162 0.15+0.58 0.00 0.00 5.00
Right Pterygoideus Bruxist 162 1.86+2.23 1.00 0.00 10.00 0.001*
Medialis Control 162  0.28+0.85 0.00 0.00 5.00
Left Pterygoideus Bruxist 162 1.93+2.24 1.00 0.00 10.00 0.001*
Medialis Control 162  0.42+0.96 0.00 0.00 4.00
Right Pterygoideus Bruxist 162 1.6+2.05 1.00 0.00 8.00 0.001*
Lateralis Control 162 0.18+0.71 0.00 0.00 5.00
Left Pterygoideus Bruxist 162 1.64+2.05 1.00 0.00 8.00 0.001*
Lateralis Control 162 0.23+0.77 0.00 0.00 5.00
Bruxist 162 4.15+2.61 4.00 0.00 10.00 0.001*
Right digastric
Control 162 1.18+1.79 0.00 0.00 9.00
Bruxist 162 4.15+2.65 4.00 0.00 10.00 0.001*
Left digastric
Control 162 1.17+1.71 0.00 0.00 8.00

Mann-Whitney U test (SD: standard deviation, p: significance level, *: significant at the p<0.05 level.)

ROC analysis was performed to find cut-off values of masticatory muscles in individuals with bruxism,
area under the curve was calculated and the size of this area was found statistically significant (p<0.05).

Sensitivity, specificity and cut-off values of right and left digastric muscles were higher than other
muscles (Table 2).
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Table 2. Sensitivity, Specificity and Cut-off Values of Muscles in Bruxism

Risk Factor

AUC (95%)

Cut-off Value

Sensitivity (%)

Specificity (%)

Right Masseter

0.762 (0.709-0.815)

0.5

0.562 (56.2%)

0.049 (4.9%)

Left Masseter

0.767 (0.714-0.820)

0.5

0.574 (57.4%)

0.049 (4.9%)

Right Temporalis

0.701 (0.643-0.758)

0.5

0.475 (47.5%)

0.093 (9.3%)

Left Temporalis

0.704 (0.646-0.761)

0.5

0.475 (47.5%)

0.08 (8%)

Right Pterygoideus Medialis

0.728 (0.673-0.784)

0.5

0.562 (56.2%)

0.13 (13%)

Left Pterygoideus Medialis

0.710 (0.653-0.766)

15

0.469 (46.9%)

0.105 (10.5%)

Right Pterygoideus Lateralis

0.727 (0.671-0.783)

0.5

0.525 (52.5%)

0.08 (8%)

Left Pterygoideus Lateralis

0.719 (0.663-0.775)

0.5

0.525 (52.5%)

0.099 (9.9%)

Right digastric

0.818 (0.771-0.866)

2.5

0.728 (72.8%)

0.185 (18.5%)

Left digastric

0.820 (0.773-0.867)

2.5

0.728 (72.8%)

0.179 (17.9%)

AUC: Area under the curve

In individuals with bruxism, the sizes of the area under the curve of posterior segments of right / left
digastric muscles were statistically significant, 0.818, and 0.820, respectively. 95% confidence intervals
of the sizes of these areas were 0.771-0.866 and 0.773-0.867, respectively. Accordingly, the cut-off
value was detected 2.5. For the right digastric muscle, the sensitivity value was found as 0.728 (72.8%)
specificity value was 0.185 (18.5%), while there were 0.728 (72.8%) and 0.179 (17.9%) for the left
digastric muscle, respectively (Figure 2).
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ROC Curve
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1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties

Sensitivity

ROC Curve

00
00

B

04 06 08

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties

Figure 2. ROC analysis plots for A. right / B. left digastric muscles

In individuals with bruxism, the sizes of area under the curve of right / left masseter muscles in ROC
analysis were 0.762 and 0.767, respectively. The sizes of these areas were statistically significant, and
95% confidence intervals were 0.709 - 0.815 for right masseter muscle, and 0.714 - 0.820 for left
masseter muscle. Cut-off value of masseter muscle was 0.50. Sensitivity values of right and left
masseter muscles were 0.562 (56.2%) and 0.574 (57.4%), respectively and specificity values of both
sides were 0.049 (4.9%) (Figure 3).
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Figure 3. ROC analysis plots for A. right / B. left masseter muscles

In individuals with bruxism, the sizes of area under the curve of right / left temporalis muscles in ROC
analysis were 0.701 and 0.704, respectively. The sizes of these areas were statistically significant, and
95% confidence intervals were 0.643 - 0.785 for right temporalis muscle, and 0.646 - 0.761 for left
temporalis muscle. Cut-off values of both masseter muscles were 0.50. Sensitivity values of right and
left temporalis muscles were 0.475 (47.5%) and 0.475 (47.5%), and specificity values were 0.093 (9.3%)
and 0.08 (8%), respectively (Figure 4).
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Figure 4. ROC analysis plots for A. right / B. left temporalis muscles

Once more, the areas under the curve for the right and left medial pterygoideus muscles in ROC analysis
were 0.728 and 0.710, and these values were statistically significant. The medial pterygoideus muscles
on the right and left had 95% confidence ranges of 0.673 and 0.784, and 0.653 - 0.766, respectively.
Cut-off values were 0.50 for right and 1.5 for left medial pterygoideus muscles. Right and left medial
pterygoideus muscles' sensitivity values were 0.562 (56.2%) and 0.469 (46.9%), and specificity values
were 0.13 (13.0%) and 0.105 (10.5%), respectively (Figure 5).
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Figure 5. ROC analysis plots for A. right / B. left medial pterygoideus muscles

The sizes of the area under the curve of right / left lateral pterygoideus muscles with ROC analysis in
individuals with bruxism were statistically significant and calculated areas were 0.727 and 0.719,
respectively. 95% confidence intervals for right and left lateral pterygoideus muscles were 0.671 - 0.783,
and 0.663 - 0.775, respectively. Cut-off values for both sides were 0.50. Sensitivity values of right and
left lateral pterygoideus muscles were 0.562 (56.2%) and 0.525 (52.5%), and specificity values were
0.08 (8.0%) and 0.099 (9.9%), respectively (Figure 6).
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Figure 6. ROC analysis plots for A. right / B. left lateral pterygoideus muscles

4. Discussion and Conclusion

Bruxism is characterized by hyperactivity, fatigue, muscle spasms, myofascial pain and masticatory
muscle activity that causes morpho-functional changes in masticatory system as a result of non-
physiological force and contraction [21].

Sleep bruxism might lead to hypersensitivity on palpation and hypertrophy especially in powerful and
superficial muscles such as masseter and temporalis muscles [1,22]. Since individuals who met all
Rompre et al. criteria were included in the study as individuals with bruxism, all individuals with bruxism
had masseter hypertrophy and tooth wear.

Myofascial pain is most often caused by parafunctions such as clenching and grinding, however, they
rarely occur due to mechanical factors such as occlusal premature contacts or high dental restorations
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[23]. In this study, individuals with toothache, premature contact and occlusal irregularities were
controlled with a biting paper to exclude myofascial pain other than bruxism and were excluded from the
present study.

Experimental studies have shown that interstitial pressure increases and intramuscular edema develops
because of bruxism. Muscle pain is a natural outcome of intramuscular edema [24]. Ash Ramfjord [25]
stated that the masticatory muscle is sensitive to palpation in individuals with bruxism. According to the
results of the current study; pain which was thought to be caused by edematous changes in masseter
and temporalis muscles together with medial / lateral pterygoideus muscles and digastric muscles in
individuals with bruxism showed a statistically significant increase compared to healthy individuals.

It is stated that sensitivity occurs in insertion points of jaw muscles, and temporalis muscles in individuals
with tooth grinding and masseter muscles in tooth clenching after parafunction. Furthermore, it is
suggested that the posterior belly of the digastric muscle is sensitive in individuals who perform
parafunction with anterior teeth [13]. In the literature, the masseter muscle has been mentioned as the
most affected muscle in myofascial pain and such pain is generally described as jaw pain. It is followed
by the temporalis muscle and is defined as headache [26]. Glaros et al. [27] reported that tooth clenching
is related to masseter muscle activity and increased pain.

In the current study, the sensitivities of individuals with bruxism who were not differentiated in terms of
tooth clenching and tooth grinding were recorded. Pain felt in digastric muscle had higher scores than
other masticatory muscles. The fact that digastric muscle had wider area under the curve in ROC
analysis and had higher sensitivity and specificity compared to other muscles indicates that bruxism has
a predilection to this muscle or that the affected groups might demonstrate anterior parafunction. The
fact that its cut-off value is higher than other muscles indicates that individuals who feel pain in this
region have higher scores. In this case, the pain felt in this muscle >2.5 in individuals with suspected
bruxism according to the pain scale support the diagnosis of bruxism. On the other hand, although its
specificity is higher than other evaluated muscles, its lack of sufficient level indicates that digastric
muscle sensitivity cannot fully differentiate from healthy individuals. The reason of low specificity might
be the use of probable bruxism diagnostic criteria based on survey and clinical examination instead of
certain bruxism diagnosis made by electromyography (EMG) and polysomnography (PSG) and this a
limitation of our study. Established clinical selection criteria for the diagnosis of bruxism might have
some shortcomings and should be modified. For example, there are some opinions that the two most
reliable signs of active bruxism are the presence of tooth marks on tongue and linea alba [13] and these
soft tissue symptoms are not included in the selection criteria used in the current study. Therefore,
conducting the study with individuals with bruxism who have EMG and PSG records might provide data
that are more reliable. Since there has been no study in the literature that aimed to measure sensitivity
with clinical muscle examination based on similar methodology, a comparison could not be made.

It is thought that the contribution of this study and its importance to the literature is especially in the
treatment phase. The diagnosis of bruxism which is essential to make accurate treatment plans in
complex cases is very important to prevent pending injury on the masticatory system before it occurs.
Nowadays, there are treatment methods frequently applied to masseter and temporalis muscles to
decrease myofascial pain symptoms (e.g., masseter and temporalis muscle botox) [9,28,29]. These
treatment methods may cause further damage to the stomatognathic system and increased sensitivity
in the relevant region by increasing the forces loaded on the other masticatory muscles and digastric
muscle, whose sensitivity is determined to be at least as important as the masseter and temporal
muscles. The authors think that other masticatory muscles and especially digastric muscle should be
added to the masseter muscle fatigue that is considered in the diagnosis of bruxism.

Conclusion

In addition to masseter muscle pain, hypertrophy and fatigue, which are prominent in the clinical
diagnosis of bruxism, other masticatory muscles and digastric muscle findings should also be
considered. Moreover, the digastric muscle is more susceptible to bruxism than other masticatory
muscles, so it is more suggestive than other muscle examinations in individuals with probable bruxism.
In further studies, treatments focusing on muscles other than the digastric muscle in bruxists should be
investigated in terms of the effects on the complaints of the individuals and the stomatognathic system.
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OZET

Amag: Lateral Epikondilit (LE) 6n kol diginda farkli bélgelerde de fonksiyon bozukluklarina neden olabilir.
Bu calismanin amaci; LE hastalarinda servikal bdlge fonksiyonlarini, gii¢ ve endurans agisindan
degerlendirmek ve saglikli kontrollerle karsilagtirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya LE'i olan (Calisma Grubu; N:30) ve saglikli bireylerden (Kontrol Grubu;
N:30) toplam 60 birey dahil edildi. Her iki gruptaki bireylerde servikal agri siddeti (VAS), boyun &6zir
diizeyi (BOI), derin servikal fleksér kaslarin kuvveti (Stabilizer Pressure Biofeedback), servikal kas
enduransi (Endurans Testleri, sn.) ve El kavrama kuvveti (hidrolik el dinamometresi) degerlendirildi.

Bulgular: LE hastalarinda servikal boélgede derin servikal fleksér kaslarin kuvvetinde (p<0,05) ve servikal
ekstansor kaslarin enduransinda kontrol grubuna goére azalma oldugu belirlenmistir (p<0,001). Calisma
grubu bireylerinde agri siddetinin daha yiksek (p<0.01) ve boyun fonksiyonlarinin daha dusik oldugu
belirlenmistir (p<0.01).

Sonugc: Bu ¢alismanin sonuglari LE’in agri siddetini arttirdigini, boyun fonksiyonlarini, servikal kas kuvveti
ve enduransini azalttigini gostermistir. Bu nedenle LE’li bireylerin servikal bolge kaslari degerlendirilerek
gerekli durumlarda tedavi programina dahil edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Lateral Epikondilit, Tenisci Dirsegi, Agri, Boyun Oziir indeksi.
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ABSTRACT

Objective: Lateral Epicondylitis (LE) can cause dysfunction in different regions besides the forearm. The aim
of this study was to evaluate cervical region such as muscle strength and endurance in LE patients and to
compare them with healthy controls.

Material and Methods: A total of 60 individuals with LE (Study Group; N: 30) and healthy individuals (Control
Group; N: 30) were included in the study. All the participants were evaluated in terms of cervical pain severity
(VAS), neck disability level (NDI), deep cervical flexor muscle strength (Stabilizer Pressure Biofeedback),
cervical muscle endurance (Endurance Tests, sec.), and hand grip strength (hydraulic hand dynamometer).

Results: It was determined that the strength of the deep cervical flexor muscles in the cervical region
(p<0.05) and the endurance of the cervical extensor muscles were decreased in LE patients compared to the
control group (p<0.001). On the other hand, the severity of pain (p<0.01) and level of neck disability in the
study group individuals were higher than those in the control group (p<0.01).

Conclusion: The results of this study showed that LE increased pain intensity, decreased neck function,

cervical muscle strength and endurance. Therefore, we think that the cervical muscles of individuals with LE
should be evaluated and included in the treatment program when necessary.

Keywords: Lateral Epicondylitis, Tennis Elbow, Pain, Neck Disability Index.
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1. Giris

Lateral epikondilit (LE) veya tenisci dirsegi, lateral epikondil etrafinda hassasiyet, énkol kaslarinda
zorlayici aktivitelerde agri, kavrama kuvvetinde azalma ile karakterize overuse tipi bir patolojidir [1]. ilk
tanimlandi§i dénemde tenis oyuncularina 6zel bir patoloji gibi distiniimus olsa da sonraki ¢alismalar
tenis oynamayanlarda da benzer bulgular olabilecegini gostermistir. Tenis oynayanlarda LE gelisme
ihtimalinin %50, normal popilasyonda %1-3 oldudu, [2]. Gst ekstremitenin ¢ok kullanildidi bir isi veya
hobisi olanlarda ise bu oranin arttigi gézlemlenmistir [1-3].

Teniscilerde yapilan epidemiyolojik bir galismada; tenis oynayanlarda yasa bagl insidansin ve nuks
(%24) oraninin yukseldigi, buna karsilik raket tutus ve atis tekniklerinin duzeltiimesinin, ortez
kullaniminin ve antrenman surelerinin dogru belirenmesinin patoloji boélgesini koruyan bir strateji
olarak uygulanabilecegi ve tekrari Onleyebilecegi ifade edilmistir [5]. Patolojinin yasamin dérdinci
dekadindan sonra go6rilme ihtimalinin arttigi, kadin tenisgilerde erkeklere oranla daha fazla
gorulebilecegi ifade edilmektedir [3-6]. Bununla birlikte yine bu dénemlerde LE'nin prevelansi ve
etkenleri ile ilgili yapilan bir ¢alismada endustri ¢alisanlari érnekleminde, kadin ve erkekte goriime
sikhgi arasinda fark gortlmedigi belirtiimistir. Yine bu calismada LE igin birincil etkenin g¢alisma
kosullari, [7] ikincil etkenin tercih edilen bos zaman aktiviteleri ve Uglncul etkenin ise tenis oynamak
oldugu belirtiimistir [4]. Hiperglisemi, kollesterol yiksekligi ve sigara kullanimi gibi viicudun genelini
ilgilendiren durumlarin LE olugma ihtimalini arttirdigini ifade eden ¢alismalar bulunmaktadir [8-10].

LE hastalarinin psikolojik ve sosyal durumlariyla ilgili calismalara gore sosyal statlisii yuksek olan
hastalarin daha az agri sikayeti yasadiklari [11], LE hastalarinin toplumla uyum noktasinda sikintilar
yasayan bireyler olabilecegi [12], hasta tutumlar ile ilgili bir arastirmada ise negatif tutumlu hastalarin
standart tedaviye ek tedavi istedinin daha ylksek hastalikla, basa ¢ikma kapasitelerinin ise daha
disik oldugu goézlemlenmistir [13]. LE'de tedavide ilk ve ana yaklasim fizyoterapidir. Yapilan bir
arastirmada fizyoterapinin basarisinin %90 oldugu, fizyoterapinin basarisiz oldugu durumlarda ise agik
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ve artroskopik LE tedavisinde cerrahi tekniklerinin uygulanmasi gerektidi ve bunlarin basarisinin da
%85-95 oldugu ifade edilmistir [14]. Fizyoterapi modaliteleri arasinda disik doz laser, extracorporeal
shock wave therapy (ESWT), ultrason (US), radial shock wave therapy (RSWT) yer almaktadir [15,16].
Ayrica, fizyoterapi yontemleri arasinda derin friksiyon masaiji, Mill's manipilasyonu, yumusak doku ve
eklem mobilizasyon teknikleri, [17,18] bantlama ve ekstansoér yiklenmeyi azaltici ortez uygulamalari
bulunmaktadir [19]. Fizyoterapinin LE' li hastalarda etkinligi Gzerine yapilan bir ¢alismada; kadin olmak
ve baslangigta sinir semptomlarinin varliginin sonuglari olumsuz etkiledigi ve bu slregte tekrarlayici
isler yapmanin yine kadin hastalarda prognoz tzerinde olumsuz etki olusturdugu gézlemlenmistir [20].
Tsolias ve ark. cerrahi olarak interosseal siniri gevsetilen hastalarin LE'ye bagli semptomlarinin
iyilestigini ifade etmislerdir [21]. Holmedal ve ark. tedavilerin etkinligi ile ilgili sadece fizyoterapi ve
fizyoterapinin  yaninda kortikosteroid enjeksiyonu yapilmis hastalarin  tedavi sonuglarini
degerlendirdikleri galismada, tedavi dncesi agrisiz hareket performansi yliksek olan hastalarin tedavi
sonuglarinin daha iyi oldugunu, tedavi dncesi agri dizeyinin tedavinin etkinligini belirleyebilecegini
ifade etmislerdir [22]. LE’ ye badh hareket kisitliliklari ve fonksiyonel bozukluklarin sadece dnkol ile
kisith olmadigina yonelik calismalar bulunmaktadir. LE hastalarinda servikal hareket kisitliliginin tespit
edildigi [23], 6n kolun yani sira omuz agrisi, servikal agri gibi daha genis bir agri tablosu olabilecegini
ve agr haritasinin yaygin olmasinin prognozu olumsuz etkileyebilecegini gdsteren arastirmalar
bulunmaktadir [24].

Arastirmalar LE’de omuz ve servikal bdlgede hareket kisithligi olabilecegini ortaya koymaktadir. LE
tedavisine eklenebilecek omuz ve servikal bolge tedavilerinin LE’deki bdlgesel tedavilere eklenmesinin
faydali olabilecegi konusunda galismalar bulunmaktadir [25, 50]. Bu nedenle, ¢alismamiz LE’i olan
bireylerde boyun kaslarinin kuvvet ve enduransinin incelenmesi amaciyla planlanmigtir.

2. Materyal ve Metot

Bu calisma Eylil 2014-Nisan 2015 tarihleri arasinda xxx ilinde bulunan xxx Hastanesi'nde
gergeklestirildi. Calisma igin Gaziantep Universitesi, Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan (2014/268
nolu ve 08/09/2014 tarihli) etik izin alindi. Calisma Helsinki Bildirgesinde tanimlanan ilkelere uygun
sekilde yurataldi. Gonudlla bireylere calisma hakkinda bilgi verilerek aydinlatiimis yazili onam formu
imzalatildi.

Calismaya LE tanisi konulmus 30 birey [27kadin (%90); 3 erkek (%10)] ve 30 saglikli bireyden olusan
kontrol grubu [28 kadin (%93,33); 2 erkek (%6,66)] dahil edildi.

Calismaya dahil edilme kriterleri:

e Uzman hekim tarafindan LE tanisi konulmus olanlar (ICD: M77-10)
e 18-64 yas araligindaki kadin ve erkeklerdir.

Calismada harig tutma kriterleri:

e Son 6 ay icerisinde LE nedeniyle dirsek cevresine kortikosteroid enjeksiyonu uygulanmis
olanlar,

Ust ektremiteyi etkileyen norolojik bir problemi olanlar,

Servical diskopati nedeniyle sinir koki basisi olanlar,

Ust ekstremiteye ait kirik veya travma 6ykiisi olanlar,

Hamile olanlar,

Zihinsel ve biligsel nedenlerle iletisim problemine sahip olanlar,

Sudeck atrofisi olanlar,

Osteomyeliti olanlardir.

Degerlendirme:

Calisma oOncesi her iki gruptaki bireylerin yas, cinsiyet, boy uzunlugu, vicut agirhdi, dominant el gibi
antropometrik 6zellikleri, meslekleri, gecirdikleri operasyonlari sorgulayan anket formu yiz yilze
gorisme yoluyla doldurularak kaydedildi. Degerlendirmelerde omuz bdlgesi, 6nkol ve servikal bolge
bilateral olarak degerlendirildi.
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Agrinin Degerlendirilmesi

Servikal agr siddeti Visuel Analog Skalasi (VAS) [26] ile basing esidi ise algometre [27] kullanilarak
degerlendirilmistir. Algometre ile yapilan dlgiimler Frohse Arki Uzerinden yapildi. Frohse Arki lateral
epikondilitin yaklasik 5 cm distalinde bulunmaktadir. Olgiimler kol 30 derece abduksiyonda, dirsek 90
derece fleksiyonda, 6n kol desteklenmis pozisyonda yapildi. Hastadan agri hissettigi zaman séylemesi
istendi. Agriy1 hissettigi deger kaydedildi. Olgiim 3 kez tekrarlandi. Ug degerin ortalamasi alindi. Her
Olcim arasinda 30 sn. dinlenme suresi verildi. Degerlendirme LE’li bireylerde bilateral, saglikli kontrol
bireylerinde ise unilateral olarak yapildi.

Calisma grubundaki bireylere agrilarinin lokalizasyonunu tanimlamalari istenmistir. Degerlendirici
bireyin ifadesine gére agri yok, dirsek bdlgesinde agri, kol ve boyun agrisi, énkol ve elde agri, butin
kol agrisi seceneklerinden birini isaretlenmistir.

Oziirliiliik Diizeyinin Degerlendirilmesi

Boyun 6ziir diizeyi, Boyun Ozirltlik indeksi (BOI) ile degerlendiriimistir. Tirkge uyarlamasi Telci ve
ark. tarafindan yapiimis olan BOI, agn siddeti, kisisel bakim, yiik kaldirma, okuma, bas agrisi,
konsantrasyon, ¢alisma, araba slirme, uyuma ve bos zaman aktiviteleri olmak Utzere 10 bélimden
olusmaktadir [28]. Her sorudaki segenekler 0-5 arasi puanlandiriimaktadir. BOi'de 0-4 puan arasi 6zir
yok, 5-14 puan arasi hafif 6zur, 15-24 puan arasi orta derecede 6zlr, 25-34 puan arasi siddetli 6zir
ve 35 puan Ustl tam 6z0r olarak kabul edilmektedir [29].

Boyun Kaslarinin Kuvvetinin Degerlendirilmesi

Derin servikal fleksor kaslarin kuvvetinin nasil degerlendirilecegi bireylere anlatilarak nasil yapacaklari
ogretildi. Servikal bolge derin fleksér kas kuvvetinin degerlendirmesi Stabilizer Pressure Biofeedback
cihazi ile kranioservikal test pozisyonunda yapildi. Bireyler muayene yatagina sirt Usti bas nétral
pozisyonda olacak sekilde (yastiksiz) yatirildi. Manson manometre 20 mmHg'’y1 gésterecek sekilde
sisirilerek servikal bdlgeye yerlestirildi. Katilimcidan dudaklarini kapali, fakat diglerini aralikli tutarak
dilini ist damagina yerlestirmesi ve bu pozisyonu bozmadan basiyla “evet” hareketi yapar gibi hareket
etmesi ve ¢enesini boynuna dogru yaklastirmasi istendi. Test sirasinda sisirilmis mansona uygulanan
basing mmHg cinsinden kaydedildi (Sekil 1) [30, 31].

Sekil 1: Derin Servikal Fleksor Kaslarin Kuvvetinin Olglimii

Boyun Fleksor ve Ekstansor Kaslarinin Enduransinin Degerlendirilmesi

Boyun fleksorlerinin enduransi degerlendirilirken; bireylerden muayene yatagina elleri gévde yaninda
olacak sekilde sirt Ustl yatmalari, daha sonra genelerini goguslerine dogru yaklastirarak baslarini
yataktan kaldirmalari ve bu pozisyonu dayanabilecekleri kadar korumalari istendi. Pozisyonu devam
ettirebildikleri sire saniye cinsinden kaydedildi. Boyun ekstansérlerinin enduransi degerlendirilirken;
bireylerden muayene yatagina yizistlu pozisyonda yatmalari, eller yanda, gégis hizasina kadar gelip
baslarini yataktan sarkitmalari istendi. iki kilogramlik agirlik kulak seviyesinin hemen {izerinden asildi.
Bireylerden bu agirlikla beraber baslarini geriye dogru kaldirmalari ve bu pozisyonu yorulana kadar
bozmamalari istendi. Pozisyonu devam ettirebildikleri slire saniye cinsinden kaydedildi (Sekil 2-3) [32,
33, 34].
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Sekil 2-3: Boyun Fleksor ve Ekstansér Kaslarinin Enduransinin Olgiimii
Kavrama Kuvvetinin Degerlendirilmesi

Kavrama kuvvetinin élgimiinde hidrolik el dinamometresi kullanildi. Olgiim iki pozisyonda yapildi.
Birinci pozisyonda omuz 0° abduksiyonda ve nétral pozisyonda, dirsek 90° fleksiyonda, 6n kol orta
pronasyonda ve bilek nétralde iken 6lgiim yapildi. ikinci pozisyonda ise omuz nétralde, dirsek
ekstansiyonda ve radioulnar eklem nétralde iken yapildi (Sekil 4-5) [35, 36].

Olglimler 20 sn. araliklarla 3 kez yaptirilip, ortalamalari alinmistir. Calisma grubu bilateral, kontrol
grubu 6lgimleri ise unilateral yapilmistir (Sekil 4-5).

Sekil 4-5: Kavrama kuvvetinin 6lgim pozisyonlari: oturma ve ayakta
istatistiksel Analiz:

Calisma icin gerekli drneklem buyukligu hesabi icin GPOWER 3.1 kullaniimistir. d=0,8 etki blyuklugui
degeri icin % 80 gu¢ ve 0,05 anlamlilik dizeyinde badimsiz gruplarda t testi ile érneklem hesabi
yapildiginda bu galisma igin gerekli 6érneklem buyUkligu her bir grupta en az 26, toplamda ise 52
olarak hesaplanmistir.

Veri analizleri IBM SPSS siurim 21.0 kullanilarak gercgeklestirilmistir. Degiskenlerin normal dagilim
gosterip gostermediklerini belirlemek i¢cin Shapiro-Wilk testi kullaniimistir. Strekli degiskenler ortalama
+ standart sapma, ortanca (en kicik- en blyik degerler) ve kategorik degiskenler sayi (n) ve ylzde
(%) olarak verilmigtir. Normal dagihm gosteren verilerin degerlendiriimesinde Bagimsiz-t testi
uygulanmistir. istatistiksel olarak anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
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3. Bulgular

Calisma ve kontrol grubunu olusturan bireyler demografik ve fiziksel 0Ozellikleri agisindan
degerlendirildiginde her iki grubun da birbirine yakin 6zellikteki bireylerden olustugu gézlendi. Her iki
gruptaki bireylerin VKi’'sonuglari degerlendirildiginde DSO’niin siniflamasina gére (25.0-29.9 kg/m?)
asiri kilolu (overweight) bireylerden olustugu gérilda (Tablo 1).

Tablo 1: Olgularin demografik ve fiziksel 6zellikleri.

Degisken Calisma Grubu (n=30) Kontrol Grubu (n=30

X +SS* Min Max X +SS Min Max p*
Yas (yil) 39,23+ 11,72 20 64 40,93+ 9,19 21 64 ;534
Boy (cm) 163,26 £ 5,66 155 182 159,33+ 7,17 140 175 ,022
Kilo (kg) 72,90+ 14,74 42 100 67,83+ 12,44 42 100 ,156
VKI (kg/cm?) 27,29+5,19 17,3 37,5 26,55+£5,10 17 40,1 ,580

* Bagimsiz-t testi, X: Ortalama, SS= Standart Sapma, VKI: Viicut Kiitle indeksi

Her iki gruptaki bireylerin 29’'u sag (%96,66) ve 1’i sol el dominant bireylerden (%3,33) olustugu
belirlendi. Calisma grubundaki bireylerin 27’si (%90) kadin, 3’0 (%10) erkek; kontrol grubundaki
bireylerin ise 28’i kadin (%93,33), 2’si erkek (%6,66) bireylerden olustugu gézlendi. LE olan 4 bireyin
(%13,33) dirsek splinti  kullandidi belilendi. Calisma grubundaki bireylerin meslekleri
degerlendirildiginde; 1 as¢i (%3,33), 1 temizlik isgisi (%3,33), 2 fizik tedavi teknikeri (%6,66), 1 dgrenci
(%3,33), 1 memur (%3,33), 1 fizyoterapist (%3,33), 1 polis memuru (%3,33), 1 duvar ustasi (%3,33)
ve 21 bireyin (%70) ise ev hanimi oldugu gérildi. LE’i olan bireylerin ¢cogunlugunu ev hanimlarinin
olusturdugu gézlendi. Kontrol grubu ise; 1 guvenlik gorevlisi (%3,33), 1 6gretmen (%3,33), 1 tarla isgisi
(%3,33) ve 26 ev hanimindan (%86,66) olusuyordu. 1 erkek birey ise issizdi (%3,33). Bireylerin
dominant taraflarinin daha fazla etkilendigi belirlendi.

Calisma grubundaki bireylerin agri lokalizasyonlari “Agriniz nerede?” sorusu ile degerlendirildiginde; 1
birey agrinin olmadigini bildirmistir (%3.3). Agn bildiren bireylerde ise agrinin cogunlukla kol ve boyun
bélgesinde (n: 23; %76.6), ikinci olarak dirsek bdlgesinde (n: 4; %13.3) oldugu belirlenmistir. Bir birey
(%3.3) 6nkol ve elde, bir birey (%3.3) ise bltin kolda agri tanimlamistir (Sekil 6).

=30

23 (%76,6)

(%13,3)
(%3,3)

W1 (%3,3)

M 1(%3,3)

Sekil 6: Calisma grubu olgularinin agri lokalizasyonlarinin dagilimi

Calisma grubundaki LE hastalarinda boyun agrisinin VAS ortalama degerleri Tablo 2’de verilmistir.
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Tablo 2: LEli Bireylerin Farkli Durumlardaki Visual Analog Skalasi (VAS) Sonuglari

DURUM X SS
istirahatte 3,9 2,27
Agir bir cisim kaldirma sirasinda 8 2,13
Tekrarlayici isler sirasinda 7,3 2,38
Gece uyku sirasinda 3.6 3,7

x: Ortalama, SS: Standart Sapma, VAS: Visual Analog Skalasi.

Olgulara agri siddetinin en yiksek degeri VAS U(zerinde tanimlamalari istediginde, ortalamanin
8.1+£1.77 oldugu saptanmistir. Tablo 3 gruplarin algometre 6lgiim sonuglarini géstermektedir. Tablo 3
gruplarin algometre dlcim sonugclarinin karsilastinlmasini gostermektedir.

Tablo 3: Gruplarin Algometre ile Basing Esiklerinin Olgiim Sonuglari

Gruplar X SS p*
Calisma 4,59 1,61 ,000
Kontrol 7 1,37

* Bagimsiz-t testi, X: Ortalama, SS: Standart Sapma

Calisma ve kontrol grubu olgularin boyun o&ziir diizeyinin degerlendirildigi BOi sonuglari
karsilastinildiginda; ¢calisma grubunda boyun 6zur dizeyi %37,28 kontrol grubunda ise % 2,76 olarak
tespit edilmistir. Boyun fonksiyonlarindaki kayip ¢ikarilarak, boyun fonksiyonlari degerlendirildiginde
boyun fonksiyonlari arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goérilmustir(p<0,01). Calisma
grubunda boyun fonksiyonlari %62,72 kontrol grubunda ise %97,24’tir (Tablo 4).

Tablo 4: Calisma ve Kontrol Grubu Olgularin BOI Sonuglarina Gére Boyun Fonksiyonlari

Gruplar )_( Ss p*
Calisma 62,72 19,10 ,000
Kontrol 97,24 7,36 P<0,05

*Bagimsiz t Testi, SS: Standart Sapma, BOI: Boyun Oziirliiliik indeks

Calisma ve kontrol grubundaki bireyler servikal derin fleksor kas kuvveti, servikal fleksér endurans ve
servikal ekstansér enduransi acisindan karsilastiriimistir. LE hastalarinda servikal derin fleksorlerin
kas kuvvetinin ve servikal ekstansorlerin kas enduransinin istatistiksel olarak kontrol grubuna gore
anlaml duzeyde disuk oldugu gorilmustur (p<0,05) (Tablo 5).

Tablo 5: Calisma ve Kontrol Gruplarinin Servikal Kas Enduransi ve Derin Servikal Fleksor Kas Kuvvet
Olgim Sonugclarinin Karsilastiriimasi

Calisma Grubu (n=30) Kontrol Grubu (n=30)
Olctimler X+SS Min Max X +SS Min Max p*
Kas Enduransi | 39,56 + 51,83 4 202 63,93 £ 54,80 16 300 ,082
Fleksorler
Kas Enduransi | 83,30 + 94,11 6 360 240 + 152,19 52 720 ,000
Ekstansorler
Servikal Derin 53,85+ 19,50 29,30 110 65,10 + 21,98 32 115 ,040
Fleksérlerinin
Kuvveti

* Bagimsiz-t testi, Xx: Ortalama, SS: Standart sapma.
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4. Tartigsma ve Sonug

LE hastalarinda servikal bolge fonksiyonlarini, gli¢ ve endurans agisindan degerlendirmek ve saglikli
kontrollerle karsilastirmak amaciyla gergeklestirilen bu c¢alismanin sonuglari LE'in agn siddetini
arttirdigini; servikal kas kuvveti ve enduransini azalttigini géstermistir.

Bu calismada LE’i olan bireylerin %90’inin orta yas kadinlardan olustugu ve DSO’niin siniflamasina
gore bireylerin preobez oldugu belilenmistir. Calisma grubundaki LE’li bireylerin g¢ogunlugu ev
hanimlarindan olugsmaktadir. Bu sonug literatirle uyumludur. Ev hanimlarinin ev iglerini yaparken Ust
ekstremitelerini zorlayici aktivitelere maruz kaldigi ve bunun sonucunda Ust ekstremitelerin asir
kullanimina bagh olarak LE olusumunun yaygin oldugu sonucu ortaya gikmaktadir [37]. Ozellikle
Guneydogu Anadolu Bdlgesi'nde ailelerin kalabalik olmasi, kadinlarin ev islerinin yani sira tarim
islerinde yogun olarak galismasi ve stres faktortiniin bunu arttiran sebepler olabilecegini distinliyoruz.

LE’i olan bireylerde kas iskelet sistemi ile ilgili sorunlarin sadece unilateral ve 6n kol ile ilgili olmadigina
yonelik calismalar bulunmaktadir. Konu ile ilgili bir calismada Bisset ve ark. LE’i olan bireylerin
etkilenmeyen Ust ekstremitelerinde reaksiyon zamaninin geciktigini ve hareket hizinin azaldidini
gbzlemlemislerdir [38]. Fernandez ve ark. yaptiklar ¢galismada LE hastalarinda etkilenmeyen taraftaki
on kol kaslari Uzerinde latent ve tetik noktalari dederlendirmis ve agril noktalar oldugunu tespit
etmiglerdir [39]. Shmushkevich ve ark. yaptiklari benzer bir calismada LE hastalari saglikli bireylerle
karsilastinldiginda LE hastalarinda latent tetik noktalar (palpasyonda agri var, yayillim yok) saglam
kolda saglkli bireylerden ylksek c¢ikmistir. LE hasta grubu kendi icerisinde bilateral
degerlendirildiginde patoloji olmayan kolda latent noktalar saglikli bireylere gére fazla bulunmustur.
Arastirmacilar dirsek sorunlarinin énkoldaki tetik noktalari aktive ettigini ifade etmis ve miyofasyal
agriya dikkat cekmislerdir [40]. Heales ve ark. LE hastalarinda unilateral omuz kusagi kaslarinda ve
saglam taraf 6n kol ekstansor kaslarinda kuvvet eksiklikleri él¢iimlemistir [41]. Scudeller tarafindan
yapilan ¢alismada bilateral tutulumu olan bireylerin etkilenen taraf dirsek g¢evresine trombosit icerikli
enjeksiyon yapilmis ve 6 ay sonunda enjeksiyon tarafinda daha fazla olmak lzere bilateral iyilesme
g6zlemlemislerdir [42]. Bu alanda yapilan ve yukarida sonuglari verilen calismalar LE’nin sadece
etkilenen alanda problem olusturmadigini destekler niteliktedir

Bu calismada ise degerlendirilen LE’i olan bireylerin %36.6’sinin bilateral tutulumu bulunmaktaydi.
Ayrica, tek tarafli LE’i olan bireyler dirsek ve cevresinde agrilarinin oldugunu ifade etmislerdir. Bu
sikayetlerin etkilenmis Ust ekstremiteyi koruma amacli saglikli Gst ekstremiteyi normalden fazla
kullanmanin bir sonucu veya servikal bdlgedeki agrinin yansimasi olabilecegini dustinmekteyiz.
Shmushkevich ve Fernandez tarafindan yapilan iki calismada LE hastalarinda boyun ve omuz kusagi
bélgelerinin de degerlendiriimesi gerektigini vurgulamislardir [39,43]. Gunn ve Milbrandt’in
calismasinda LE hastalari servikal ve omuz kusagdi icin elektromanyetik, servikal bolge i¢i radyolojik
olarak degerlendirilmistir. Calismada LE hastalarinda kas reaksiyonlarinin bozuldugu ve servikal
patolojiler oldugu goézlemlenmistir [44]. Biz de c¢alismamizda bu bdlge kaslarinda kuvvetinin ve
enduranslarinin bozuldugunu gézlemledik.

LE tanisina benzer bulgulara neden olan durumlar igerisinde de servikal radikilopati, interossetz sinir
gerginligi ve donuk omuz degisen vicut kinematigi olan ile dirsek ekstansor ylzeyde asiri kullanma
sendromu gibi durumlara yol acabilir [45]. LE tanisinin konulabilmesi igin bu gibi durumlarin varligi
dislanmaktadir. Ancak bu durum LE’de servikal problemlerin gorilmeyecegdi anlamina gelmemektedir.
Buna ragmen LE’de servikal problemlerin varhidi ile ilgili calismalar oldukca kisithidir ve fizyoterapistler
LE’i olan hastalarda servikal fonksiyonlari degerlendiriimesini ihmal edebilirler. Coombes ve ark.
calismalarinda unilateral LE’ i olup belirgin fonksiyonlarin servikal sikayeti olmayan hastalarin servikal
ve torakal (C4-T2) omurga gevresini degerlendirmis, palpasyon ile bilateral servikal hipomobilite ve
bilateral miyofasyal agri varligi goézlemlemistir. Bu galismada Coombes’in galismasina benzer bir
sekilde servikal bolgede bilateral miyofasiyal agrinin varligi gézlemlendi [46].

LE hastalarinda servikal agri ile ilgili literattirde kisith veriler bulunmaktadir. Berglund ve ark. yaptiklari
calismada LE hastalarinin servikal ve torakal bélgelerinde agri, servikal hareket agikhidinda, fleksiyon
ve ekstansiyon yoninde kisithlik oldugunu belirlemislerdir [23,47]. Bu ¢alismada da LE hastalarinda
servikal agr diizeyinin yiksek oldugu gézlemlendi. Calisma grubundaki bireylerin biyik bir kisminda
servikal bolgede farkli dizeylerde agri sikayeti goézlemlenmistir. Olgular agr bdlgesini LE ile
6zdeslesmis dirsek ve 6n kol yerine, yaygin olarak servikal bdlge ve kol bolgesinde tanimlamiglardir.
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Sporcularda gérilen LE Uzerine yapilan bir galismada LE’in amat6r oyuncularda daha fazla goérildiagu
ve el kavrama kuvvetinin azalmasinin LE’e hazirlayici bir etken olabileceginden s6z edilmigtir. Servikal
glc ve endurans kayiplarinin LE kaynakli olmasi ve LE sonrasinda geligebilecegi gibi LE’e hazirlayici
bir faktor olabilecegi ihtimalinin de gdz 6niinde bulundurulmasi gerekir. LE tedavisi igin kullanilan farkli
tedavi yaklasimlari bulunmaktadir. Steroid igerikli olan veya olmayan ilaclarin yani sira fizyoterapi ve
cerrahi operasyon segenekler arasinda bulunmaktadir. Ertem ve ark. 6 ay konservatif tedaviden fayda
gbrmeyen LE hastalarina cerrahi operasyon uygulamis ve basari sansinin %75 oldugunu ifade
etmiglerdir [48].

Bu calismada temel amag¢ LE hastalarinda servikal fonkiyonlari incelemekti. Waugh ve ark.
¢alismalarinda LE hastalarinda tedavi prognozu lzerinde etkisi olabilecek durumlari sorgulamis ve
kadin olmak ile servikal bolge sikayetlerine sahip olmanin tedavi sonuglarini olumsuz etkiledigini ifade
etmislerdir [20]. Bu galismada servikal bdlgede olusan problemler gibi farkli fonksiyon sorunlarina
dikkat cekmeye calistik. Bu bozukluklarinin degerlendiriimesinin 6énemli oldugunu ve tedavi
programina yon verici olabilecegini disiinmekteyiz.

Yapilan iki ayri ¢alismada LE’i olan hastalarda servikal ve torakal mobilizasyon uygulamalarinin
olumlu yonde etkili oldugu bulunmustur. Arastirmacilar, mobilizasyon uygulamalarinin merkezi
sensitizasyon Uzerine olumlu etkisi olabilecedi yoninde yorum yapmislardir [25, 39]. Zunke ve ark.
c¢alismasinda torakal bélgeye yapilan manipulasyonun hemen sonrasinda agrisiz kavrama kuvvetinin
arttigini gézlemlemislerdir [49].

LE tedavisinde proksimal bolgelerin tedavi programina ilave edilmesinin sonuglarin olumlu etkilerini
arttirabilecegini savunan calismalar bulunmaktadir. Konu ile ilgili bir calismada LE hastalarinda
skapulotorasik manipulasyon sonrasi agrida azalma, omuz eklem hareket agikliginda ve kavrama
kuvvetinde artis gézlemlenmistir [50]. Ancak baska bir ¢alismada LE hastalarinda tedavi programina
eklenen skapulotorasik bolge kaslarini kuvvetlendirmeye yoénelik egzersizlerin kisa ve uzun déneme
yonelik etkisi gdzlemlenememis gruplar arasi farklihk bulunmamistir [51]. LE de proksimal
uygulamalarin etkisine yénelik baska bir calismada LE hastalari iki gruba ayrilarak her iki gruba da 6n
kola yonelik MWM, bantlama, kuru igneleme, el bilek manipilasyonu yapilmis gruplardan birine
tedaviye ek olarak servikal manipulasyon uygulanmis ve servikal manipulasyonun klinik sonuclara
olumlu etkisi oldugu gézlemlenmistir [52]. Gunn ve Milbrandt’ in galismasinda LE hastalarina dirsek ve
on kola yoénelik fizyoterapi yontemleri uygulanmis, semptomlari tatmin edici dizeyde azalmayan
hastalara servikal boélge tedavisi eklenmis, prognozda hizli iyilesme kaydedildigi belirtiimistir [44].
iyilesme diizeyinin servikal bélge radyolojik inceleme ve omuz kusag elektromiyografi sonuclarina
paralel oldugu goérilmustir [25]. Bu calismadaki sonuglar 1siginda LE hastalarinda daha iyi tedavi
sonuglarina ulagsmak icin tedavi programina proksimal boélge olarak servikal bélgenin ilave edilmesinin
buradaki fonksiyon kayiplarini gidermek agisindan yararli olabilecegini diistinliyoruz.

Bu calisma servikal bdlge fonksiyonlarinin degerlendiriimesi gerektigini bir kez daha acgikca
gOstermistir. Lee ve Lee-Robinson’ un calismasinda servikal radikulopati hastalarinda LE goérilme
sikliginin normalden ylksek oldugu gézlemlenmistir [53]. LE hastalarinda servikal bdlgeye uygulanan
ve faydali oldugu gorilen yontemlerin [52, 39, 25, 44]. etki mekanizmasinin sadece sentral
desensitizasyondan kaynaklanmadigini, servikal bolgeye yonelik uygulamalarin tedavinin etkinligini
arttirabilecegine inaniyoruz. Cleland ve ark. LE’i olan hastalarda servikal bdlgeye uygulanan
tedavilerin servikal bolgeyi icermeyen tedavilerle benzer sonuglar gosterdigini, ancak servikal tedavi
uygulanan grupta uzun dénem sonuglarin daha iyi oldugunu ifade etmislerdir [25].

Bu calismada LE hastalarinda servikal kas kuvvet ve enduranslari kontrol grubuna goére dusik
bulunmustur. Bu sonug tedavi programina servikal bélgenin dahil edilmesini ne kadar énemli oldugunu
gOstermesi agisindan énemlidir.

Bu calismanin sonuglari LE hastalarinda servikal bélgede agrida artis olabilecegini ve servikal bolge
kaslarinda kuvvet ve endurans kayiplarinin olusabilecegini gostermistir. LE’i olan hastalarin
tedavisinde servikal bolgeye yonelik uygulamalarin tedaviye etkisini arastiran galismalarin yapilmasini
Onermekteyiz.
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OZET

Bu calismanin amaci, kadinlarda menopozda gegen on yilda olusan dis kaybi ile bununla iligkili olarak
periodontal durum ve agiz- dis sagligindaki degisimleri degerlendirmektir. Bu arastirmada, Menopoz,
Saglik ve Yasam Bicimi Calismasi’ na katilan 1039 kadin 10 yil sonra tekrar muayene edilmek Uzere
davet edildi. Bu daveti kabul eden 58 postmenopozal kadin, dis kaybi ve oral saglik agisindan tekrar
degerlendirildi. Bireylerin sistemik saglik durumlan sorgulandi. Klinik muayenede, kalan dis sayisi,
tukuruk akis hizi, periodontal durumu degerlendirmek icin plak indeksi (PI), gingival indeks (Gl), distasi
indeksi (Cl), periodontal cep derinligi (CD), klinik atagman kaybi (KAK), sondlamada kanama (SK) ve dig
saghgini degerlendirmek igin ¢uriik, dolgulu, kayip dis indeksi (decay, missing, filled teeth - DMFT)
kaydedildi. Bu parametrelerde on yil icinde olusan degisimler istatistiksel olarak karsilastinildi ve
parametreler arasindaki korelasyonlar arastirildi. Arastirmaya katilan bireylerde, on yillik stirecgte ortalama
2 dis daha eksilirken, tukurik miktarlarinin azaldigi ve PI ve Cl degerleri duserken, Gl, SK, CD, KAK ve
DMFT degerlerinin arttigi saptandi. Baslangi¢ ve 10. Y1l Gl degerleri ile eksik dis sayilari arasinda anlamli
korelasyonlar belirlendi. Sonug, Menopozda gegen her on yilda kadinlar ortalama 2 dis kaybedebilir. Bu
kayiplarin énine ge¢mek icin post menopozal kadinlara dizenli dis hekimligi kontroli ve destekleyici
periodontal tedavi 6nerilmelidir.
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ABSTRACT

Aim: The aim of this study was to evaluate the tooth loss and the changes in the periodontal and dental
health status in the women who participated to Isparta Menopause and Health Study at ten years period.

Material and Methods: In this study, 1039 women who are participated Isparta Menopause and Health Study
at 2006 were invited for re-evaluation in 2016. Fifty-eight post-menopausal women were recruited the study.
Systemic health status, the number of remaining teeth, plague index (PI), gingival index (Gl), calculus index
(Cl), periodontal probing depth (PPD), clinical attachment loss (CAL), bleeding on probing (BOP), decay,
missing, filled teeth index (DMFT), salivary flow rate and oral hygiene habits were recorded. The baseline and
ten years follow-up data were statistically compared and the correlations between parameters were explored.

Results: There were statistically significant changes in the number of teeth, periodontal and dental health.
Participants lost 2 teeth in average at ten years period. Salivary flow rate, Pl and Cl decreased and GI, BOP,
PPD, CAL increased. There were significant correlations between baseline and ten years Gl values and the
number of missing teeth.

Conclusion: Women can lose an average of 2 teeth per decade of menopause. To prevent these losses,
regular dental check-ups and supportive periodontal treatment should be offered to postmenopausal women..

Keywords: Menopause, tooth loss, oral hygiene
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1. Giris

Giderek yaslanan dunya ntfusunda, 2050 yilinda 65 yas ve Ustu birey sayisinin 1,5 milyona ulasacag!
tahmin edilmektedir. Insan édmrinin uzamasi, yasli bireylerin yasam kalitesinin arttirilmasi, basaril
yaslanmanin saglanmasi gibi konular 6zellikle sadlik hizmeti sunulan alanlarda yeni arayiglara yol
acmistir [1].

Saglikli dislerin bir émur boyu agizda tutulmasi, agiz hastaliklarinin énlenmesi ve yasla birlikte artan
kronik sistemik hastaliklarin oral yan etkilerinin ortadan kaldiriimasi yasli populasyonda yasam
kalitesinin arttirnlmasi agisindan biyik énem tasimaktadir.

Yaslanma ile birlikte tikiruk akis hizi azalirken, periodontal hastaliklar ve dis ¢urlkleri artmaktadir.
Dunedin Calismasl’ nda diseti saghdinin da bir yaslanma gdstergesi oldugu saptanmistir [2].
Kadinlarda yaslanma ile birlikte ortaya ¢ikan degisikliklerde menopozun da buyuk payi vardir.

Dinya Saglik Orgiti (WHO) ve Reprodiktif Yaslanma Evreleri Calistayr (STRAW) tarafindan
menopoz, mensturasyonun dogal olarak ya da cerrahi, kemoterapi veya radyasyon ile uyariimig
bicimde, kalici olarak kesilmesi olarak tanimlanmaktadir [3, 4]. Patolojik veya fizyolojik baska bir
nedenle iligkili olmaksizin mensturasyonun kesilmesinin 12 aydan fazla stirmesi dogal menopozu ifade
eder [3]. Menopoz ddnemi Oncesi Uretken dénem premenopoz, son menstural periyottan sonraki
doénem ise postmenopoz olarak adlandiriimaktadir [4]. Yaklasan menopozun endokrinolojik, biyolojik
ve klinik &zelliklerinin gérilmeye baslandidi, menopozdan hemen 0Onceki ve menopozdan bir yil
sonraki streci igeren donem ise perimenopozal dénem olarak adlandiriimaktadir [4]. Ortalama
menopoz yas! dinyanin farkli bolgelerinde 43,8 ile 56 arasinda degismektedir [5, 6]. Ulkemizde ise
menopoz yagl ortalama 47-49 yas civaridir [7].
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Menopoz diger sistemleri etkiledigi gibi oral dokulari da etkilemektedir. Oral kavitedeki degisiklikler
yaslanma ve 0strojen miktarindaki azalmanin bir sonucudur. [8] Oral mukoza histolojik olarak ve
ostrojene verdigi yanit bakimindan vajinal mukoza ile benzerlik gdstermektedir. Oral mukoza ve
tukarik bezlerinde seks hormonlarina ait reseptoérlerin bulundudu bildirilmistir [9,10, 11, 12].

Ostrojen oral mukozay! direkt olarak veya ndéral mekanizmalar yoluyla etkilemektedir, diseti bag
dokusunda 0strojen reseptorleri bulundugu igin, dstrojen dizeyindeki degisiklikler periodontal saghgi
etkileyebilir [13]. Postmenopozal kadinlardaki oral problemler; tikirik miktarinda azalma, yanan agiz
sendromu, ¢Uruk insidansinda artis, dizestezi (duyu bozuklugu), tat degisiklikleri, atrofik gingivitis,
periodontitis ve osteoporotik gene kemigi durumlarini kapsayabilir [14].

Ostrojen eksikligi periodontal hastalikta gingival inflamasyonun ve kemik kaybinin daha siddetli
olmasina neden olmaktadir [8]. Menopozdaki Ostrojen eksikliginin kemik yikimini arttirmasina bagh
olarak periodontal hastalik ve dis kaybi gibi kemikle ilgili patolojiler de bu durumdan etkilenebilir [9].

Menopoz sonrasi donemde kadinlarda hormon replasman tedavisi ile dig kaybinin iligkili oldugu ve
menopoz sonrasi gegen slre arttikga dis kaybinin arttigi belirlenmistir [15].

Menopoz dodnemindeki kadinlarda menopoz sonrasi gegen sire arttikga dentisyonda olusan
degisimler, periodontal hastaliklarin ilerlemesi, dis ¢lrikleri ve kayiplarinin artmasi adiz saghgini ve
yasam kalitesini etkileyebilir. Literatirde boylamsal olarak kadinlarda menopoz yas! arttikga agizdaki
dis sayisi ve buna etki eden faktorleri degerlendiren az sayida ¢alisma bulunmaktadir[16, 17]. Buffalo
Osteoperio ¢alismasinda postmenopozal kadinlarda 5 yillik stiregte alveoler kemik ylksekligi yaklasik
1 mm azalirken, ortalama 0,5 dis kaybedildigi bildiriimektedir [16, 17].

Bu c¢alismanin amaci, 2006- 2008 yillarinda Menopoz, Saglik ve Yasam Bigimi Calismas!’ na katilan
kadinlarda, gecen on yilda olusan dis kaybi ile bununla iliskili olarak periodontal durum ve agiz- dis
saglhigindaki degisimleri degerlendirmektir.

2. Materyal ve Metot

Arastirma Sileyman Demirel Uni_\_/ersitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Periodontoloji AD da yurtildo.
Arastirma icin Stleyman Demirel Universitesi Tip Fakiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ ndan onay
alindi (28/09/2016- 168).

Bu arastirma icin 2006-2008 vyillari arasinda Sileyman Demirel Universitesi Tip ve Dis Hekimligi
Fakultelerinde yurutilen Menopoz, Saglik ve Yasam Bigimi Calismas!’ na katilan 1082 kadindan, 10
yil sonra ulasilabilen ve bu c¢alisma icin gonulli olan 163 kisi, dental verilerinin tekrar degerlendiriimesi
icin, davet edildi. Bu daveti kabul eden ve dahil etme kriterlerine uyan 58 postmenopozal kadin Aralik
2016 ile ve Aralik 2018 tarihleri arasinda, daha 6nce Menopoz, Saglik ve Yasam Bicimi Calismasr’
nda kaydedilmis olan dental ve periodontal verileri agisindan 10 yil sonra tekrar degerlendirildi.

Dahil etme kriterleri

- 2006-2008 yillar arasinda Menopoz, Saglik ve Yasam Bicimi Calismasi’ na katiimis olmak

- En az 10 yildir menopozda olmak

- Sigara kullanmamis olmak

- Hormon replasman tedavisi (HRT), denosumab, sitokin inhibitérleri, bifosfonat veya D vitamini
ve mineral takviyesi kullanmamis olmak

- Son 6 ayda periodontal tedavi yapilmamis olmak

- Son 3 ayda antiinflamatuvar ve antibiyotik ilag kullanmamis olmak

Bireylerin sistemik saglik durumlari sorgulandi. Sistemik hastaliklari ve ilaglar kaydedildi. Klinik dental
muayenede, kalan dis sayisi, ¢lruk, dolgulu, kayip dis indeksi (Decay, Missing, Filled Teeth - DMFT ),
tukurik akis hizi, periodontal durumu degerlendirmek icin agizda mevcut tim diglerin 4 ylzeyinden
plak indeksi (Pi) [18] , gingival indeks (GI) [19] ve distasi indeksi (Ci) [20] degerleri kaydedildi. AJizda
mevcut tim diglerin 6 ylizeyinden periodontal cep derinligi (CD), klinik atagman kaybi (KAK),
sondlamada kanama (SK) [21] 6l¢uldd.

Calismaya katilan bireylerin periodontal ve dental muayenelerinden 6nce, sabah saatlerinde ag
karnina uyarilmamis tukurik 6rnekleri alindi. Tukurik akis hizi dlgilerek kaydedildi [22].
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istatistiksel Analiz

Bireylerin Menopoz, Saglik ve Yagam Bigimi Calismasi’nda kaydedilen tiikiiriik akis hizi, Pi, Gi, Cli,
CD, KAK, SK ve DMFT verileri ile 10 yil sonra ol¢llen ayni verilerin dederlerinde on yil i¢inde olugan
degisimler Wilcoxon Signed Rank testi ile karsilastinldi ve parametreler arasindaki korelasyonlar
Spearman korelasyon analizi ile arastirildi. p<0,05 anlamlilik siniri olarak belirlendi.

3. Bulgular

Arastirmaya katilan bireylerde, on yillik stregte ortalama 2 dis daha eksilirken, tikirtik miktarlarinin
azaldigi belirlendi (p<0,01). Agdizda kalan dislerde plak ve dis tasi miktarini gésteren Pi ve Ci indeksi
diserken, diseti inflamasyonunu gdésteren Gi (p<0,01), sondlamada kanama (p<0,01), periodontal cep
derinligi (p<0,01) ve klinik atagman kaybinin (p<0,01) arttidi, adizdaki ¢lruk, dolgulu, kayip dis
sayisinin (p<0,01) yukseldigi belirlendi. Dental klinik parametrelerin 10 yil igindeki degisimleri Tablo 1’
de gosterilmistir.

Calisma grubundaki kadinlarin 10 yilik dénemde sistemik saglik durumlarindaki degisimler
incelendiginde, vicut kitle indeksinde hafif bir disme goézlenirken, en ¢ok diyabet, hipertansiyon,
romatoid artrit, hiperlipidemi ve osteoporozda artis oldugu ancak bu degisimlerin hi¢ birinin anlaml
olmadigi saptandi. Calismaya katilan postmenopozal kadinlardaki sistemik hastalik varligi ile ilgili
degisiklikler Tablo 2’ de gdsterilmisgtir.

Baslangi¢ ve 10. yil eksik dis sayilari, sistemik hastalik varli§i, periodontal ve dental veriler arasindaki
korelasyonlar arastirildi. Dis eksikligi ile sistemik hastalik varlidi arasinda anlamli bir korelasyon
izlenmezken, baz periodontal parametreler ile eksik dis sayisi arasinda korelasyonlar izlendi.

Baslangictaki eksik dis sayisi ortalamasi Gl ile zayf korelasyon gosterdi (rho=0,295 p=0,028). 10 yil
sonraki eksik dis sayisi ortalamasi Gl (rho=0,498 p=0,000) ve SK (rho=0,569 p=0,000) ile orta dereceli
korelasyon gosterirken, CD (rho=0,287 p=0,032) ile zayif korelasyon gosterdi.

Tablo 1: Dental klinikparametrelerin 10 yil icindeki degisimleri

Parametreler Baslangig (n=58) | 10. Y1l (n=58) A p
Yas (orttSS) 50,53+3,40 59,56+3,22 9,03 | 0,00*
Eksik Dig Sayisi (ortxSS) 10,2046,77 12,18+8,13 1,98 | 0,00*
DMFT (ort+SS) 2,57+1,22 3,15+1,37 0,58 | 0,00*
Pl (ort+SS) 1,16+0,64 0,62+0,43 -0,54 | 0,00*
Gl (ortSS) 0,77+0,37 1,29+0,54 0,52 | 0,00*
Cl (ort£SS) 1,01+0,97 0,3340,36 -0,68 | 0,00*
SK (ort£SS) 39,33+24,32 66,40+34,55 | 27,07 | 0,00*
KAK (ort£SS) 2,3840,80 3,13+1,07 0,75 | 0,00*
CD (ort+SS) 2,0040,65 2,4610,60 0,46 | 0,00*
Tukurik hacmi (ort£SS) 3,47+2,54 3,03+2,09 -0,44 A
Ginliik Firgalama sikhigi (ort+SS) 2,04+0,66 1,98+0,89 -0,06 A
Yillik digshekimi ziyareti (ort+SS) 1,26+0,81 1,09+0,57 -0,17 A

A: 10 yillik degisim miktari,
*10 yillik veriler arasinda istatistiksel olarak anlaml fark (p< 0,0001),
A: istatistiksel olarak anlamli fark yok
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Tablo 2: Katimcilarin sistemik durumlarina yonelik parametrelerin 10 yil igindeki degisimi

Sistemik Durum Baslangi¢ 10. Yil P
Menopozda gecen siire (ort£SS) 2,6314,04 13,06+2,33 0,000*
Vucut kitle indeksi (ort+SS) 30,25+4,70 29,73+5,02 A
Diyabet N (%) 3(52) 5 (8,6) A
Hipertansiyon N (%) 6 (10,3) 10 (17,2) A
Hiperlipidemi N (%) 1(,7) 6 (10,3) A
Kalp-damar hastaligi N (%) 2 (3,4) 3(5,2) A
Kalp-kapak hastaligi N (%) 0(0) 0(0) A
Tiroid Hastaligi N (%) 0(0) 5 (8,6) A
Romatoid Artrit N (%) 0 (0) 2 (3,9 A
Osteoporoz N(%) 1(1,7) 5(8,6) A

* Baslangi¢ ve 10. yil arasinda istatistiksel olarak anlaml farkhlik p< 0,001
A: istatistiksel olarak anlamli fark yok

4. Tartigsma ve Sonug

Dis curlkleri ve periodontal hastaliklarin kiimulatif etkisi sonucu yaslilarda dis kayiplari genglerden
daha fazla gérilmektedir. Ozellikle menopoz sonrasi dénemde 6strojen hormonunun koruyucu
etkisinin ortadan kalkmasi ile postmenopozal kadinlarda periodontal hastaliklar, alveoler kemik kaybi
ve osteoporoz artmakta, bu faktdrlere bagli olarak dis kayiplari da hizianmaktadir.

Bu arastirmada daha 6nce 2006-2008 yillar arasinda Menopoz, Saglik ve Yasam Bigimi Calismasi
kapsaminda degerlendirilen post menopozal dénemdeki kadinlarda, 10 yil icindeki dis kayiplari ile
periodontal ve dental saglik durumunu arastirmak amaglanmistir.

Calismanin sonucunda postmenopozal kadinlarin gegen 10 yillik slregte agiz bakim aligkanliklar ve

dis hekimine gitme sikliklari degismedigi halde, ortalama 2 dis kaybettigi bulunmustur. Calisma
sonuclarimizi destekler sekilde, Usalan ve arkadaslarinin Tdrk postmenopozal kadinlarda yaptiklari
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calismada; menopozda gecen sure arttikga dis kaybinin arttigi belirlenmistir. Tayvan’ da yapilan bir
calismada ise postmenopozal kadinlarda dusuk gelir dizeyi nedeniyle duzenli oral saglik hizmeti
alamama ve koétl agiz hijyeninin dis kaybi nedenleri arasinda en énemli yeri tuttugu belirtiimektedir
[23]. Bagka bir calismada postmenopozal kadinlarin 5 yillik sire iginde gesitli nedenlerden ortalama
0,53 dis kaybettigi ve periodontal hastalik nedenli kayiplarin bu oranin 1/5 ini olusturdugu rapor
edilmektedir [16]. Bizim calismamizda, bireylerin agiz bakim aligkanliklari ve dis hekimine gitme
sikliklari degismedigi halde, menopoz sonrasi gegen 10 yillik dénemde dis kaybinin arttigi
saptanmistir. Bu bulgular, arastirma popuilasyonumuzda 10 yillik stirecte olusan dis kayiplarinin, plak/
distasi miktari ve dizenli adiz ve dis saglidi hizmeti almaktan bagimsiz olarak, menopozun etkileri ile
iliskili olabilecegdini ve menopozda gegen slre arttikga dis kaybinin da arttigini disindirmektedir.

Ostrojen tiim viicuttaki inflamatuvar degisiklikler ve sitokin saliniminin kontroliinde 6énemli etkileri olan
bir hormondur. Ostrojen; T-hiicre aracili inflamasyonu azaltici, proinflamatuvar sitokin salinimini inhibe
edici, notrofil fagositozunu uyarip, kemotaksisini baskilayici ve damar duvarindaki vazodilatatér etkileri
sonucunda periodontal hastalik gelisimi ve siddetini azaltir, alveoler kemik yikimini inhibe eder [24].

Calismamizda 10 yillik surecte, diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi ve tiroid hastaligi tanisi alan kisi
sayisinda anlamh olmayan artiglar gorlilmustir. Menopozda, 6strojenin  vazodilatator ve
antiinflamatuvar etkilerinin ortadan kalkmasiyla, insilin direnci, hiperglisemi, dislipidemi ve
hipertansiyona zemin hazirlamaktadir [7]. Ulkemizde yapilan bir calismada postmenopozal kadinlarda
kardiyovaskuler hastalik varliginin erkeklerden anlaml dizeyde yuksek oldugu gdsterilmistir [25].
Postmenopozal dénemde artan kardiyovaskiler, metabolik ve endokrin hastaliklara bagli ilag kullanimi
da bu bireylerde periodontal sagliga etki edebilecegi de unutulmamalidir.

Menopozla birlikte dstrojen yoklugu diseti inflamasyonu ve alveoler kemik yikiminda artisa ve tim
iskelet kemiklerinde osteoporoza neden olmaktadir. Menopoz déneminde 6strojen eksikliginin olumsuz
etkilerini ortadan kaldirmak igin HRT uygulanmaktadir. Hormon replasman tedavisinin postmenopozal
donemdeki osteoporotik degisiklikler, diseti inflamasyonu, alveoler kemik ve dis kaybi Uzerindeki
olumlu etkileri bilinmektedir [26, 27].

Koreli postmenopozal kadinlarda yapilan ¢alismada HRT almamanin dis kaybi icin bagimsiz bir risk
faktort oldugu goésterilmistir [27]. Ayrica Brezilyall kadinlarda yapilan bir galismada postmenopozal
HRT kullaniminin periodontitis ve periodontal atagman kaybi agisindan koruyucu oldugu gosterilmistir
[28]. Bununla birlikte HRT kullaniminin faydali olmadigini gésteren ¢alismalar da mevcuttur [29].

Calismamizda farkh osteoporoz tedavilerinin sonuglardaki olasi yaniltici etkisini ortadan kaldirmak ve
sadece menopozun dis kaybi Uzerindeki etkilerini dederlendirebilmek amaciyla, ¢alisma grubumuz
baslangicta ve 10 yilik sirecte HRT ve diger osteoporoz tedavilerini almayan kadinlardan
olusturulmustur. Sigara periodontal hastalik ilerleyisi ve periodontal nedenli dis kaybi i¢in bagimsiz risk
faktoridir. Bu nedenle ¢alismamiza yasami boyunca hi¢ sigara kullanmamis kadinlar dahil edilmistir.
Bu faktorler calismamizi standardize edilmis bir popilasyonda yuritmemizi saglamaktadir. Calisma
popllasyonunun baslangigta ve on yillik zaman zarfinda HRT ve herhangi bir osteo-anabolik ya da
anti-rezorptif bir ajan da kullanmamis olmasi bu tedavilerin sonuglara olan etkisinin de ortadan
kaldiriimasini saglayarak gcalismamizin gigli yoninu olusturmaktadir.

Calismaya katilan postmenopozal kadinlarda 10 yillik sitregte plak ve distasi miktar azalirken, diseti
inflamasyonu, periodontal cep derinligi, atagman kaybi ve sondlamada kanama degerleri yikselmistir.
Ayrica galisma grubumuzda baslangictaki eksik dis sayisi ile Gi arasinda zayif korelasyon izlenirken,
10. yildaki eksik dis sayisi ile Gi ve SK arasinda orta dereceli ve énemli korelasyonlar saptanmistir.
italyan postmenopozal kadinlarda yapilan bir calismada, HRT alan ve almayan bireyler periodontal
durum agisindan karsilastirimistir. Calisma sonucunda HRT almayan kadinlarda SK(+) alanlarin
yuzdesinin HRT alan kadinlardan anlaml dizeyde yiksek oldugu saptanmistir [27]. Bu bulgularin
Isiginda, menopozda gegirilen slre arttikga, periodonsiyumda 6strojenin yokluguna bagli etkilerin
daha belirgin gorildigu, daha az plaga ragmen daha fazla diseti inflamasyonunun olustugu ve dis
kaybina, artan periodontal inflamasyona bagli alveol kemigi kaybinin neden oldugu disundlebilir.

Calismamizda kadinlarin sistemik osteoporoz durumlari degerlendiriimemis, sadece kendi beyanlarina
dayanarak osteoporoz varligi kaydedilmistir. Baslangigta sadece 1 bireyde osteoporoz varken, 10 yil
sonra 5 kiside osteoporoz oldugu saptanmistir. Ayrica ¢alisma grubunda 10 yillik surecte bireylerin
vicut kitle indeksinde istatistiksel olarak anlamli olmayan hafif disme goérilmektedir. Osteoporoz
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varligi agisindan baslangig ile 10. yil arasinda anlamli farklilik bulunmamistir. Katihmcilarin viicut kitle
indeksindeki bu disus, osteoporoz artisina katkida bulunan bir faktoér olarak distndlebilir. Viicut kitle
indeksinin yiksek olmasinin osteoporozdan koruyucu bir faktér oldugu belirtiimektedir [30]. Calismaya
katilan 58 birey icerisinde sadece 5 inde teshis edilmis osteoporoz varlidi, bulgularimizin
yorumlanmasini etkilemeyecek dizeyde olarak degerlendirilmistir. Ancak sistemik osteoporozun da
alveoler kemik ve dis kaybi Uzerindeki etkileri disinuldiginde, arastirmamizda sistemik kemik
mineral yogunlugunun élgtilmemis olmasi ¢alismamizin bir limitasyonudur.

Periodontal hastalik varliginin mandibuler kemik mineral yogunlugunu azalttigi gésterilmistir [31]. Post
menopozal ddnemde, periodontitisin de sistemik osteoporozun c¢ene kemiklerindeki mineral
yogunlugunu azaltici etkisini ve buna bagli dis kaybini arttirabilecegi unutulmamalidir.

Calismanin bir kohort ¢calismasi olmasi ve boylamsal olarak bu kohortun 10 yillik bulgularini icermesi
glcli yanidir ve osteoporoz tedavisi olmaksizin menopozda gegen sire arttikga periodontal
durumdaki kétlilesme ve dis kaybindaki artisi, sigara gibi diger karistirici faktorlerin etkisi olmaksizin
ortaya koymaktadir.

Sonug olarak; postmenopozal dénemde 6strojen yoklugu nedeniyle artan diseti inflamasyonu dis
kayiplarini artirabilecek bir faktérdir. Menopozda gegen her on yilda kadinlar ortalama 2 dis
kaybedebilir. Bu kayiplarin édntine gegmek icin post menopozal kadinlara dizenli dis hekimligi kontrolu
ve destekleyici periodontal tedavi dnerilmelidir.
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OZET

Bu calismada azol turevi antifungal ila¢ etken maddeleri klotrimazol, lanokonazol ve klimbazolin ters faz
sivi kromatografi (RPLC) yontemi kullanilarak gelistirilen metot optimizasyonunda, bilesiklerin kapasite
faktorii degerleri ve analizlendikleri hareketli fazdaki metanol derisimi iligkisi esas alinmistir. lyonlasan
gruba sahip bu bilesiklerin optimizasyonunda hareketli faz pH degeride optimizasyonda bir diger etkendir.
Izokratik bir ayirma icin kapasite faktorii degerlerinin 1-5 araliinda olmasi tercih edilmektedir.

RPLC yontemiyle gerceklestirilen klotrimazol, lanokonazol ve klimbazol bilesiklerinin ayni anda tayini igin
yapilan optimizasyonda %50, %55 ve %60 (v/v) metanol iceren metanol-su ikili karigimlari kullaniimistir.
Ayirma igin calisilan ortamlarda iki hareketli faz pH degerindeki (pH 4,0 ve 5,5) alikonma zamanlari
belirlenmistir. Hidrofobik 6zellikteki bilesiklerin tayiniicin Zorbax SB-CN (4,6x150mm) kolon tercih edilmistir.
Kolon sicakligi 37°C'de ve akis hizi da 1 mL/dakikada sabitlenmistir. Optimizasyon kosullarinin
belirlenmesinde logk- % (v/v) metanol iligkisi ve bilesiklerin ayriimalarini gosteren segicilik faktori (o)
parametresinden yararlaniimistir.
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ABSTRACT

In this study, the capacity factor values of the compounds and the methanol concentration in the mobile phase
in which they were analyzed were based on the method optimization developed by using the reverse phase
liquid chromatography (RPLC) method of the azole antifungal drug active ingredients clotrimazole,
lanoconazole and climbazole. In the optimization of these compounds with ionizing groups, the pH value of the
mobile phase is another factor in the optimization. For an isocratic separation, it is preferred that the capacity
factor values are in the range of 1-5.

Methanol-water binary mixtures containing 50%, 55% and 60% (v/v) methanol were used in the optimization for
the simultaneous determination of clotrimazole, lanoconazole and climbazol compounds by RPLC method.
Retention times at pH values of two mobile phases (pH 4.0 and 5.5) were determined in the working media for
separation. Zorbax SB-CN (4.6x150mm) column was preferred for the determination of hydrophobic
compounds. The column temperature was fixed at 37 °C and the flow rate was fixed at 1 mL/min. The logk-%
(v/v) methanol relationship and the selectivity factor (a) parameter, which shows the separation of the
compounds, were used to determine the optimization conditions.

Keywords: Antifungal drug active ingredients, RPLC, Method Optimization
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1. Giris

Azol antifungal ajanlar iki veya ¢ azot grubu tasiyan heterosiklik organik bilesiklerdir. Bu gruptaki
imidazol bilesiklerden yaygin kullanim alanina sahip olan klotrimazol, lanokonazol ve klimbazoliin ayni
anda tayinine yontelik ters faz sivi kromatografi metodu gelistirilmistir. Azol tlrevi bilesikler icerisinde ilk
sentezlenen bilesik olan klotrimazollin az olan yan etkileri ve karmasik olmayan metabolik profili, sporcu
ayagi gibi mikotik salginlarin ve mantar cilt enfeksiyonlarin tedavisinde diinya ¢apinda kabul gérmesini
saglamistir. Ayrica 1995 yilinda klotrimazolin, in vivo olarak insan melanom ve glioblastoma hiicrelerine
karsl test edildiginde kanser hiicresi proliferasyonu ve timor blyimesi lzerinde inhibe edici bir etkiye
sahip oldugu gosterilmistir [1, 2]. Lanokonazol, Candida, Malassezia, Aspergillus ve Trichophyton turleri
gibi tibbi agidan 6nemli mantarlara kargi genis spektrumlu aktiviteleri olan yeni imidazol gurubu
antifungal ajanlardan birisidir [3]. Diger bilesik klimbazol ise kepek 6nleyici ve antimikotik koruyucu
olarak dus jeli, dis macunu, sa¢ kremi, sa¢ tonikleri ve sampuan gibi kisisel bakim urUnlerinde yaygin
olarak kullanilan antifungal bir ajandir [4].

Bu yaygin kullanilan antifungal ajanlarin kalitatif ve kantitatif tayini icin en yaygin kullanilan analitik teknik
yuksek performans sivi kromatografidir. Bu teknik igerisinde bu grubun analizi igin en ¢ok ters faz sivi
kromatografi (RPLC) metodu tercih edilmektedir [5-9]. RPLC metot optimizasyonunda en 6nemli amag
en iyi ayirma kosullarini saglamaktir. Kromatografik kosullarin bir fonksiyonu olarak ¢6ziinen tutma
davranigini tahmin etmek igin gesitli yaklagimlar aragtinilmistir. lyonlasan ve nétral bilesiklerin analizi
icin kullanilan RPLC metodunda deneme yaniimadan uzak olarak hareketli faz polaritesi, pH ve kolon
sicakhgi degerleri kullaniimaktadir [10-12]. Bu i¢ parametrenin kromatografik davranis Gzerindeki etkisi
biraz daha karmasiktir. Organik ¢dzucu icerigindeki degisiklik iyonlasma derecesinde de bir degisiklige
neden olur. lyi bir ayirmanin elde ediimesi gok énemlidir ve siklikla belirli pH degerlerinde mimkiinddir.
Hareketli fazin pH", iyonlasabilen bilesiklerin ayrilmasinda 6nemli bir faktordir. Zayif asit/baz
ozelligindeki analitler icin pH degisikliklerinin etkisi cok dnemlidir, ginki iyonlagsma derecelerinde ve
dolayisiyla kromatografik alikonmalarinda bir degisiklige neden olmaktadir [13, 14]. Ginimizde,
hareketli fazda pH 6lgtildiglnde, iyonlasan bilesikler icin pH'in bir fonksiyonu olarak kapasite faktoriiniin
(k) en iyi uyumunun elde edildigi gosterilmistir [14].
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Kromatografide alilkonma tahminine yonelik denklemleri kullanmak daha kisa siirede deneyin
gergeklestiriimesi ve bilesiklerin ayrimini saglamaktadir [11, 15]. Hareketli fazda organik ¢dzictnin
hacimce ylizdesiyle kapasite faktori degerinin iliskisi Esitlik 1’de verilmistir.

logk =logk,, — S¢ (1)

@, calismada kullanilan metanoliin hacimce ylzdesidir. S degeri ise metanolin ¢dzlicu gicl ile
iliskilendirilmis bir faktérdur. Esitlik 1’de géruldigu gibi hareketli fazda metanolin hacimce ylUzdesine
bagli olarak bilesiklerin k degeri dogrusal iliski gostermektedir. Bu dogrusal fonksiyonun egim dederiyle
S, kesim degeri ile bilesiklerin su ortamindaki kw degeri hesaplanabilmektedir [16].

Bu calismanin amaci, hareketli fazin metanol igerigi ve pH'inin bazi azol grubu antifungal ajanlarin
alikonma davranisi Uzerindeki etkisini agiklamaktir. Caligilacak pH degeri bilegiklerin pKat1,5 araliginda
secilmigtir. Bilesiklerin ayriminin saglanmasinda k degerinin 1-5 araliginda olmasi gereklidir [16, 17].
Ayirmanin segicilik faktort (o) degerleri Esitlik 2’de verilmistir. Bilesiklerin kromatografik ayirmalarinin

saglanmasi i¢in a=1,15 olmalidir [17, 18].

_ ke
=2 @)

Sunulan bu calismada %50, %55 ve %60 (v/v) metanol iceren metanol-su ikili karisimlarinda ve iki
hareketli faz pH degerinde (pH 4,0 ve 5,5) klotrimazol, lanokonazol ve klimbazollin alikonma zamanlari
(tr) ve k degerleri belirlenmigtir. Hareketli fazda metanoliin hacimce yuzdesiyle bilesiklerin kapasite
faktord deg@erinin dogrusal iligskisi dikkate alinarak farkli metanol yizdesi i¢in kapasite faktériu degerleri
tahmin edilmistir. Ayrica dogrusal fonksiyonlarin kesim degerlerinden bilesiklerin su ortamindaki kw
degerleri deney yapmadan tahmin edilmistir. Bu secilen G¢ bilesigin ayni anda analizine yonelik
optimum kosulun belirlenmesi icinde calisilan kromatografik kosullardaki k ve o degerleri
hesaplanmistir.

2. Materyal ve Metot
Kullanilan Kimyasallar

Calismada kullanilan klotrimazol, lanokonazol, klimbazol, urasil, o-fosforik asit, sodyum hidroksit ve
potasyum asit fitalat (KHP) Sigma-Aldrich ve Merck firmalarindan temin edilmistir. Hazirlanan stok
cozeltiler 4°C’de saklanmistir. Bilesikler oldukga hidrofobik olduklarindan calisilan metanol-su (%50,
%55 ve %60, viv) ikili karisimlarimda ¢ozillerek hazirlanmislardir. Kimyasallarin ¢ozeltileri guines
Isigindan uzak, 4°C’de ana stoklar saklanmis, gunliik olarak ara stoklar hazirlanmistir.

Kullanilan Cihazlar

Calisma Shimadzu HPLC cihazi kullanilarak gercgeklestirilmistir. Kullanilan sistemde pompa (LC20AD),
UV dedektor (SPD-20A), degazer (DGU-20A3), kolon firini (CTO-20A) bulunmaktadir. Hareketli fazin
pH olgumleri icin Mettler Toledo pH analiz cihazi (Schwerzenbach, Switzerland) kullaniimistir. Hareketli
faz ve kimyasallarin ¢ozeltilerinin hazirlanmasinda kullanilan saf su Direct-Q3 UV cihazindan (Millipore,
Bedford, MA, USA) temin edilmisgtir.

Analizler i¢in Kromatografik Kosullar

Bilesiklerin sivi kromatografik analizleri karbon igerigi %4 ve pH ¢alisma arahdi 1-8 olan Zorbax SB-CN
kolon (150x4,6 mm, 3,5 um; Agilent) tercih edilmistir. IUPAC kurallarina gére, metanol-su ikili
karisimlarinda pH elektrot kalibrasyonu igin referans standart c¢ozelti olarak KHP (0,05 mol/kg)
secilmistir. Hazilanan mobil fazin pH'I ayarlanirken sicaklik 25°C +0,1°C'de sabit tutulmustur. %50,
%55 ve %60 (v/v) metanol iceren metanol-su hidroorganik hareketli faza 30 mM o-fosforik asit ilave
edilmis ve istenilen pH degeri 1 M sodyum hidroksit ¢ozeltisi kullanilarak ayarlanmistir. Hareketli faz
pH'st pH 4,0 ve 5,5 degerlerine ayarlanarak klotrimazol, lanokonazol ve klimbazolun tr degerleri
belilenmistir.Urasil (kolonda tututnmayan tur) to marker olarak kullaniimis ve kapasite faktori
degerlerinin hesaplanmasinda kullaniimigtir. Bilesikler UV dedektoérle 210 nm’de analizlenmistir.
Kromatografik analizler 1 mL/dakika akis hizinda ve 37°C kolon sicakhiinda gergeklestiriimistir. Manuel
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olarak caligiimis ve enjeksiyon hacmi 20 yL'dir. Calisma Ug tekrarli olarak yapiimis ve bagil standart
sapma degerleri %1'in altinda kalmigtir.

3. Bulgular

Bu calismada, imidazol grubunu igeren klotrimazol, lanokonazol ve klimbazolun (Sekil 1) alikonma
davraniglari, hareketli fazin pH’si ve metanol derisiminin birlesik etkisi kullanilarak incelenmistir. Bu
asidik ve bazik fonksiyonel grup igceren bilesiklerin RPLC yéntemi kullanilarak analizienmesi, énemli
6lclde bu bilesiklerin iyonlagsma derecesine ve dolayisiyla hareketli fazin pH'ina baghdir.

A B C

Cl

Q \@

Sekil 1: Bilesiklerin kimyasal yapilari A) klotrimazol, B) lanokonazol C) klimbazol

Oldukga hidrofobik bilesikler olan klotrimazol (8,88.107 mg/mL), lanokonazol (3,56.10° mg/mL) ve
klimbazolun (9,63.10% mg/mL) suda ¢6zUnirligl oldukga azdir [19]. Bunun igin bu bilesiklerle yapilan
sivl kromatografik analizlerde su-organik ¢oziicu ikili karigsimlar tercih edilmektedir. Calismada suda
¢oziinebilen ve polar 6zellikteki organik ¢dziicl metanol tercih edilmistir. Hareketli fazdaki ¢oztictlerinin
polaritesi ayirmayi etkilemektedir. Daha polar ¢ozulculerin secilmesi RPLC’de kolonda alikonmayi
artirmaktadir [17]. Polar ¢6ziici metanolle yapilan bu analizlerde bilesiklerin kolonla etkilesiminin ¢ok
fazla olmamasi igin C18, C8 gibi klasik alkil zincirli kolonlar tercih edilmemistir. Bilesiklerin analizi igin
Ozellikle bazik yapidaki analitlerin kolonla az etkilesimini saglayan, kararli bag yapisina sahip siyano
kolon tercih edilmistir. Zorbax SB-CN kolon apolar yapida oldugu igin su-metanol veya su-asetonitril
ikili karisimlari en iyi hareketli faz bilesenleridir.

Sabit kolon sicakhgi 37°C ve 1 ml/dk akis hizinda, %50, %55 ve %60 (v/v) metanol iceren metanol-su
hidroorganik karisimlarini iceren hareketli fazlarda bilesiklerin tr degerleri ¢ tekrarli analiz sonucunun
ortalamasi alinarak belirlenmistir. Ayrica her bir kosulda kolonda tutulmayan tir urasil kullanilarak 6lG
zaman degerleri de belirlenmistir. Yapilan kalitatif analizler sonucu elde edilen veriler kullanilarak her
bir kosul icin bilesiklerin kapasite faktorii degerleri hesaplanmistir. Caligilacak hareketli faz pH degeri
bilesiklerin pKat1,5 araliginda secilmigtir. Bilesiklerin pKa degerine yonelik herhangi bir deneysel veri
olmadigindan bu fizikokimyasal parametrenin belirlenmesi icin tahmini hesaplama yapan Chemicalize
programi [20] kullaniimigtir. Bilesiklerin kimyasal yapilarinda bulunan imidazol grubunun bazik azot (1
nolu azot) atomuna ait pKa degeri 7 civarindadir (Sekil 1). Bunun i¢in analiz yapilacak pH degerleri pH
4 ve pH 5,5 olarak secilmistir. Analiz yapilan kolonun sinir pH degeri 8 oldugundan ¢alisma pH degeri
7'nin Uzerine ¢ikilmamistir. pH 7°de bilesiklerin pik simetrileri ve tekrarlanabilirligi iyi olmayacagindan
bilesiklerin pKa degerlerinin oldugu pH’da g¢alisma yapilmamistir [16, 17].

Hareketli fazda metanolin hacimce ylzdesiyle (¢, %50, %55 ve %60, v/v) bilesiklerin logaritmik kapasite

faktorl degerleri grafige gecirildiginde elde edilen dogrusal iliskiler pH 4 ve pH 5,5 igin sirasiyla Sekil 2
ve Sekil 3'te verilmistir.
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Sekil 2: pH 4’te elde edilen @-logk iligkisini gosteren grafikler
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Sekil 3: pH 5,5'ta elde edilen @-logk iliskisini gbsteren grafikler

Bu grafiklerden elde edilen dogrusal fonksiyonlarin kesim degeri Esitlik 1’e gore logkw degerini
vermektedir. Bu veriye gore herhangi bir deney yapmadan bilesiklerin kw degeri hesaplanmigtir.
Hesaplanan veriler Tablo 1’de verilmistir. Kromatografik analizlerde istenilen k degeri 1-5 arasindadir.
Hesaplanan bu verilere gore su ortaminda hesaplanan k degerleri ¢ok buyuktir. Bu degerlere gore tr
degerlerinin de ¢ok ylksek olacadl ve bu kosulda bu bilesiklerin su ortaminda analizienemeyecegi
sonucuna varilmistir. Ayrica bazik fonksiyonel gruba sahip bilesiklerin pH degisimine bagl olarak
iyonlasmakta ve pH degeri arttikca kolonda alikonma zamanlan da artmaktadir [16]. iki farki pH
degerinde elde edilen k ve kw degerleri bu durumu desteklemektedir.

Tablo 1: Galisilan bilesiklerin hesaplanan ky, degerleri

Bilesikler pH 4 pH 5,5
Klimbazol 215,30 570,80
Klotrimazol 471,20 3718,80
Lanokonazol 498,20 914,90

Sekil 1 ve Sekil 2'de verilen grafiklerin dogrusal fonksiyonlarinda (Esitlik 1) ¢ degeri yerine metanolln
deneysel galisma disindaki herhangi bir hacimce ylizde dederi konuldugunda bilesikler igin k degerleri
tahmin edilebilmektedir. Bunun i¢in yapilan deneysel ¢alisma araligi disindaki %5, %45 ve %70 (v/v)
metanol iceren metanol-su ikili karisimlari igin bilesiklerin k degerleri de herhangi bir deney yapmadan
hesaplanabilmistir (Tablo 2).

Tablo 2: Bilesiklerin hesaplanan k degerleri

Bilesikler pH 4 pH 5,5

%5 (V/V) %45 (VIvV) | %70 (VIv) | %5 (VIv) | %45 (vIv) | %70 (viv)
Klimbazol 136,70 3,60 0,37 344,95 6,14 0,49
Klotrimazol 281,45 4,56 0,35 2010,44 14,67 0,68
Lanokonazol 304,00 5,84 0,49 533,69 7,15 0,48

Tablo 2'deki verilere gore k degeri 1-5 arasinda olmasi gerektiginden pH 5,5'da %5, %45 ve %70 (v/v)
metanol iceren metanol-su ikili karisimlarinda bu bilesiklerin analizi mimkiin degildir. pH 4’te ise sadece
%45 (v/v) metanol iceren metanol-su ikili karisimlarinda klimbazol ve klotrimazolin tayinin mimkin
olabilmektedir.

@-logk iliskisine goére belirlenen dogrusal fonksiyonlarin egim degeri S hareketli fazda kullanilan
metanollin gicli ile ilgilidir. Bu deger bir hidrofobik parametre (logP) degerine alternatif olarak énerilmistir
[16]. Tayini yapilan analitlerin kolonun hidrofobik yiizey alani ile olan etkilesimini gostermektedir.
Grafigin egim degerinden elde edilen S degerleri Tablo 3’te verilmistir. Bu verilere gore Kolondan ilk
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elue olan bilesik klimbazol, en son elue olan bilesik klotrimazoldir. Ayrica hareketli faz pH degisimine
bagli olarak bazik bilesiklerin kolonla etkilesiminin fazla olmasi bu sonuglari desteklemektedir.

Tablo 3: Bilesikler igin hesaplanan S degerleri

Bilesikler pH 4 pH 5,5
Klimbazol 3,95 4,38
Lanokonazol 4,29 4,68
Klotrimazol 4,48 5,34

Bilesiklerin Swiss ADME programiyla hesaplanan logP degerleri sirasiyla klimbazol igin 3,69,
lanokonazol igin 4,08 ve klotrimazol i¢in 4,98°dir [19]. Bu degerler bilesiklerin hidrofobikligini gdsterdigi
gibi ayni zamanda kolondan elue edilme sirasini da géstermektedir. Bu sonuglara goére tahmin edilen
bu degerler, bilesiklerin S degerleriyle uyumludur.

Bu calismada hareketli fazda pH standardizasyonu [21] esas alinarak ¢alismaya uygun sabit kolon
sicakhigi 37°C secilerek hareketli faz bilegimi ve pH’si belilenmeye caligiimigtir. Bilesiklerin pH 4 ve pH
5,5’da %50, %55 ve %60 (v/v) metanol iceren metanol-su hidroorganik karisimlarinda hesaplanan k ve
o degerleri Tablo 4 ve Tablo 5'te verilmistir.

Tablo 4: Bilesiklerin farkli pH degerlerinde hesaplanan k degerleri

Bilesikler pH 4 (k degeri) pH 5,5 (k degeri)
%50 (V/V) | %55 (Viv) | %60 (v/v) | %50 (v/v) | %55 (v/v) | %60 (v/v)
Klimbazol 2,23 1,52 0,90 3,62 2,34 1,33
Klotrimazol 2,69 1,67 0,96 8,09 4,13 2,36
Lanokonazol 3,54 2,21 1,32 4,16 2,45 1,42
Tablo 5: Bilesiklerin hesaplanan segicilik faktéri degerleri
% viv pH 4 pH 5,5
Olklotrimazol/klimbazol Ollanokonazol/klotrimazol O lanokonazol /klimbazol Ol klotrimazol/ lanokonazol
%50 1,20 1,32 1,15 1,94
%55 1,10 1,32 1,05 1,69
%60 1,07 1,37 1,07 1,67

Tablo 4'teki verilere gore k degeri 1-5 arasinda olan hareketli faz icerigi %50 ve %55 (v/v) metanol iceren
metanol-su ikili karisimi igin bilesiklerin kalitatif tayini mimkindur. Esitlik 2 kullanilarak bilesik ciftleri igin
o degerleri hesaplanmistir. Tablo 5 incelendiginde a=1,15 olan kosul pH 4 ve pH 5,5 igin %50 (v/v)
metanol iceren metanol-su ikili karigimi icin mimkuinddr. Ancak hesaplanan ve tahmin edilen
hidrofobisite parametrelerine gére HPLC kolonundan sirasiyla klimbazol, lanokonazol ve klotrimazol
elue olmalidir. Bu kosulu saglayan hareketli faz pH degeri 5,5'dur. Bu optimum kosulda elde edilen
ayirmayi gosteren kromatogram Sekil 4'te verilmistir.
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Sekil 4: Optimum ayirma kosulunu gosteren kromatogram
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4. Tartisma ve Sonug

Bu cgalismada gunimuzde siklikla kullanilan antifungal ajanlardan klotrimazol, lanokonazol ve
klimbazolun ayni anda tayinine yonelik ters faz sivi kromatografik yéntem gelistirilmistir. Bu yontemin
optimizasyonu igin dncelikle bilesiklerin pKax1,5 aralidindaki hareketli faz pH degerleri ve ¢alisilacak
metanol-su ikili karisimlarindaki metanolin hacimce yuzdesi belirenmigtir. Hareketli fazda metanolin
hacimce ylUzdesiyle bilesiklerin tayin edilen kapasite faktori degerinin dogrusal iliskisi kullanilarak
deneysel calisma yapmadan farkli hacimdeki ikili karigimlar icin kapasite faktéri tahmin edilmistir.
Ayrica elde edilen dogrusal fonksiyonlarin egim degerinden bulunan hidrofobisite sabiti (S)
degerlerinden yararlanilarak bu ¢ bilesigin HPLC kolonundan elue edilme sirasida belirlenmisgtir.
Bilesiklerin Ug farkli yuzdesinde metanol iceren metanol-su ikili karisimlarinda hesaplanan kapasite
faktort degerleri kullanilarak bilegiklerin segicilik faktorl (o) dederleri hesaplanabilmistir. Bu degerler
kullanilarak G¢ bilesik icin optimum ayirma kosulu pH’si 5,5 olan %50 (v/v) metanol iceren metanol-su
ikili karisimi olarak belirlenmistir. Bu bilesiklerin ayni anda tayinine yonelik deneme yanilmadan uzak
olarak yapilan bu calisma literatirde bir ilktir. Son yillarda RPLC yodntemle yapilan calismalar
incelendiginde bu sekilde sistematik olarak gerceklestirilmis bir calisma yoktur. Ayrica bilesiklerin analizi
icin gogunlukla C18 kolonlar tercih edilmistir. Belirlenen bu kromatografik ayirma kogulu bilesiklerin ayni
anda tayini edilmesi glincel bir metot olarak bu alanda ¢alisma yapanlara katki saglayacaktir.
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ABSTRACT

Biosynthesis of nhanoparticles from plant extracts is of great interest because it is inexpensive, environmentally
friendly, and suitable for large-scale production compared to other synthesis methods. In this study, it was
aimed to perform the synthesis and characterization of Ag nanopatrticles (Ag NPs) by using Catharantus
roseus (C. roseus) extract as a reducing and stabilizing agent and to evaluate their toxic effects against a
healthy human cell line. The synthesis of Ag NPs were successfully carried out using the extract of C. roseus.
By using FTIR, XRD, UV-Vis, and TEM analysis, the synthesized Ag NPs were characterized. According to
XRD and TEM analysis results, it was observed that the average diameter of the synthesized Ag NPs was 16
+ 6 nm and its shape was a face-centered cubic (fcc). In addition, the toxic effects of biologically synthesized
Ag NPs against a human healthy cell line (L929) were investigated in the study and the half-maximum
inhibitory concentration (ICsg) was found to be 2.909 pL/mL.
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OZET

Bitki ekstraktlari kullanilarak nanopargaciklarin biosentezi, diger sentez yéntemlerine kiyasla daha uygun
maliyetli, cevre dostu ve buyuk 6lgekli Uretim igin uygun olmasi sebebiyle blylk ilgi gérmektedir. Bu
calismada indirgeyici ve stabilize edici ajan olarak Catharantus roseus (C. roseus) ekstrakti kullanilarak
Ag nanopartikiillerin (Ag NPs) sentezinin ve karakterizasyonunun gergeklestiriimesi ve saglikli insan
hiicresine karsl toksik etkilerinin incelenmesi hedeflenmistir. Ag NPs sentezi C. roseus ekstrakt
kullanilarak basgarili bir sekilde gerceklestiriimigtir. Sentezlenen Ag NPs FTIR, XRD, UV-Vis ve TEM
analizleri ile karakterize edilmistir. XRD ve TEM analiz sonuglarina goére, sentezlenen Ag NPs ortalama
partikil boyutunun 16 £ 6 nm ve seklinin ylizey merkezli kiibik oldugu gézlenmistir. Ayrica ¢alismada
biyolojik olarak sentezlenmis olan Ag NPs sadlikh insan hicre hattina (L929) karsi toksik etkileri
arastiriimis ve yari maksimum inhibitér konsantrasyonu (ICsp) 2.909 pyL/mL olarak bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Yesil kimya, Catharanthus roseus, Ag nanopartikili, Toksisite
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1. Introduction

In recent years, Ag NPs have been the focus of attention of researchers due to their superior and
unique properties compared to bulk counterparts. Ag NPs synthesis methods can be divided into three
groups physical, chemical, and biological methods [1]. Chemical and physical methods have
disadvantages such as the use of toxic substances, expensive synthesis, and harmful to the
environment [2]. There has been an increased interest in biological methods recently to overcome
these disadvantages. In biological methods, species such as plants, fungi, enzymes, and bacteria are
used to synthesize nanoparticles [3,4].

Thanks to the superior properties of Ag NPs such as antibacterial [5], antifungal [6], and antimicrobial
[7], it has many applications such as bioengineering, medicine, textile, and electronics. However, as
the use of Ag NP-containing products increases, it causes various problems in human and
environmental health. Some studies are showing that Ag nanoparticles reduce viability in cells such as
rat liver cells and human fibroblasts [8,9]. In addition, it has been proven in some studies to be toxic to
mouse germ cells as it inhibits mitochondrial function and increases lactate dehydrogenase leakage
[10]. Due to its antibacterial properties, nanosilver can prevent the growth of various "friendly" bacteria
in the soil. Silver can stop the denitrification process, which entails turning nitrates into nitrogen gas
that is necessary for the plants, by having harmful effects on the denitrifying bacteria. Eutrophication of
rivers, lakes, and marine ecosystems can result from the loss of environmental denitrification due to
decreased plant productivity, which will ultimately lead to ecosystem collapse [11]. To further
understand Ag NP toxicity, more research is required.

C. roseus L. is a summer seasonal herbaceous plant used in landscaping areas. Since its flowers
resemble a propeller shape, its most commonly used name among the public is propeller flower. It is
also known by different names such as rosette flower or vinca. It is used as an outdoor ornamental
plant in many countries, including our country. Additionally, this plant is a source of pharmaceutical
compounds such as terpenoid indole alkaloids, including vincristine and vinblastine, which have
valuable antitumor properties [12].

In this study, the biosynthesis of Ag NPs was carried out using C. roseus extract. In addition, the
effects of synthesized Ag NPS against a human healthy cell line (L929) were investigated. This is the
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first study to examine the toxic effect of Ag nanoparticles synthesized using C. roseus extract. There
are some studies in the literature about the synthesis of Ag nanoparticles using C. roseus extract [13—
16], but no study has been found on its cytotoxic activity. This is the first study on the cytotoxic activity
of synthesized Ag nanoparticles using C. roseus extract.

2. Material and Method

Preparation of C. roseus extract

C. roseus was collected from Antalya and its species were identified. C. roseus, was thoroughly
washed with deionized water and removed from foreign wastes. The cleaned plant was dried in the
shade under room conditions. The dried plant was ground and sieved with a particle size of less than
1.00 mm. 5 g of powdered C. roseus and 200 ml of deionized water were taken into a 500 mL flask
and boiled under reflux for 10 minutes. Then, the extract was filtered after being cooled to room
temperature. It was centrifuged at 9500 rpm for 5 minutes to remove the small residues remaining in
the extract. The extract was stored at +4 °C to be used in further studies.

Biosynthesis of Ag NPs

AgNOs was used for the synthesis of Ag NPs. 90 mL of 1mM AgNOs solution was added to 10 mL of
C. roseus extract and the mixture was stirred at 80 °C for 30 minutes in the dark.

Characterization of synthesized Ag NPs

By using FTIR, UV-Vis, TEM, and XRD analysis, the synthesized Ag NPs were characterized. The
FTIR spectra of the synthesized Ag NPs and the plant extract were recorded using the JASCO FT/IR
4700 spectrometer at 4 cm™ resolution at room temperature. UV-Vis spectra of Ag NPs were recorded
in the wavelength range of 200 to 700 nm using a JASCO V-770 UV/Vis spectrometer operating at 1
nm resolution. The size and morphology of the synthesized Ag NPs were determined using a
transmission electron microscope (JEOL JEM-1020). XRD analysis of Ag NPs was investigated using
monochromatic Cu-Ka beams with a wavelength of 0.154056 nm at an angle of 26 between 10°-80°.

Determination of toxic effects of synthesized AgNPs

The human healthy fibroblast cell line (L929) was kindly donated by Associate Professor Cigdem
Yucel from Erciyes University. L929 cells were grown in DMEM high-glucose, fetal bovine serum
(10%), and glutamax (1%). Seeding of these normal human cells was done to a 96-well plate at a 4.5
x 10° cells/well density. L929 cells were exposed to AgNPs at concentrations of 5, 2.5, 1.25, 0.625,
and 0.3125 pL/mL for 48 h. The 50 pL of the prepared MTT solution was added to the wells of a sterile
plate and incubated for 2 h. Absorbance values were taken at 590 nm on the Epoch 2 Elisa plate
reader. The ICso values were calculated with GraphPad Prism Software 5.

3. Results

Characterization of synthesized Ag NPs

The most important and simplest way to confirm the formation of nanoparticles is the UV-Vis
spectroscopy technique. The nanoparticles form a characteristic plasmon band at a certain
wavelength in the UV-Vis spectrum. The UV-Vis spectrum of the synthesized AgNPs is given in Fig. 1.
The absorption peak at 438 nm belongs to the characteristic SPR absorption band of synthesized Ag
NPs. In the literature, it has been reported that the SPR band of Ag NPs can be obtained between
400-500 nm in UV-Vis analysis because of the excitation of surface plasmon vibrations.
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Figure 1: UV-Vis spectrum of synthesized Ag NPs

The crystal structure of Ag NPs synthesized by using C. roseus extract was identified using XRD
analysis. Ag NPs showed four different diffraction regions of 38.1, 46.13, 67.4, and 77.3, representing
(111), (200), (220), and (311) crystal surfaces, respectively. It was agreed that the XRD analysis data
of Ag NPs were compatible with the data of the Joint Committee on Powder Diffraction Standards (04-
0783). In addition, it was determined that it has a face-centered cubic crystal structure according to

these standards.
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Figure 2: XRD spectrum of synthesized Ag NPs

TEM analysis helps us determine the sizes and morphologies of nanoparticles. The shape of the
synthesized Ag NPs was determined to be roughly spherical as seen in Figure 3a. In addition, the
average particle size was calculated by measuring the size of 100 nanoparticles from the TEM images
using the image proplus 6 program. The results showed that the size of the synthesized Ag NPs
ranged from 7 nm to 34 nm, with an average particle size of 16 + 6 nm.
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Figure 3: a) TEM images and b) TEM size distribution of synthesized Ag NPs

To find the water-soluble chemical components from the C. roseus plant extract that may be effective
in the synthesis and stabilization of Ag NPs, the FTIR spectrum from the plant extract containing Ag
NPs and the pure plant extract was investigated. In the FT-IR results of pure and nanoparticle-
containing powder samples of the plant extract, significant peaks were found at 3250, 2923, 1580,
1400, 1026, and 594 cm™ as seen in Fig. 4. The broad peak resulting from O-H stretching and N-H
stretching, characterized by the presence of phenolic compounds and proteins, is seen at 3250 cm™.
The peak resulting from C-H stretching is seen at 2923 cm™. The peak at 1580 cm™ corresponds to
the C=0 stretch, indicating the presence of major components of flavonoids and terpenoids. The peak
at 1400 cm™ corresponds to the C=C stretch, indicating the presence of alkenes and aromatic
compounds. The peak at 1026 cm™ corresponds to the C-N stretch indicating the presence of
polyphenols, aliphatic amines, alcohol, or phenols. The peak at 594 cm™ corresponds to the C-Br
stretch indicating the presence of alkyl halides. As can be observed from the FITR result, the extract
contains a variety of functional groups that are responsible for the reduction and stabilization of
nanoparticles.
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Figure 4: a) FTIR spectrum of C. roseus extract and b) Ag NPs in the C. roseus extract

Determination of toxic effects of synthesized AgNPs

The toxic effect of synthesized Ag NPs was tested in vitro in a healthy human cell line (L929). The
obtained results are given in Table 1.

359



Table 1: Half-maximum inhibitory concentration of Ag NPs in L929 cell lines

Sample ICs0 (ML/mL)

AgNP 2.909

In the toxicity study, it was found that the synthesized nanoparticles had a toxic effect against L929
cells and the ICsp value was found to be 2.909 uL/mL as can be seen in Table 1.

4. Discussion and Conclusion

In this study, the green chemistry method, which is cheap, eco-friendly, and suitable for large-scale
production, was used for the synthesis of Ag NPs. Ag NPs were successfully synthesized using C.
roseus extract. No reducing or stabilizing chemicals were used, except plant extract, during the
synthesis phase. Moreover, high temperature, pressure, and additional ambient conditions were not
required during the synthesis.

The synthesized Ag NPs were characterized by UV-Vis, TEM, XRD, and FT-IR analysis. According to
the TEM and XRD analysis results, it was observed that nanoparticles in a fcc structure with a size of
16+6 nm were successfully synthesized.

Ag NPs are widely used due to their unique anti-inflammatory and antimicrobial properties compared
to their bulk structures. However, in addition to these superior properties, it has been reported in some
studies that it has negative effects on humans and the environment. For this reason, researchers are
working on the toxicity of Ag NPs. The toxicity of Ag NPs depends on their shape, size, and surface
modifications [17,18]. For example, Carlson et al. reported that exposure to 15 nm or 30 nm Ag
nanoparticles significantly reduced cell viability, whereas 55 nm Ag nanoparticles had little effect [19].
In another study, Liu et all examined the cytotoxicity of Ag NPs of different sizes (5nm, 20nm, and 50
nm) against four cell lines: A549, HePG2, MCF-7, and SGC-7901, and found that 5nm sized Ag NPs
were more toxic than the others [20]. It is believed that the cytotoxicity of Ag NPs is produced through
reactive oxygen species (ROS), resulting in a decrease in glutathione level and an increase in ROS
level. Kim and Ryu reported that they observed an increase in oxidative stress, apoptosis, and
genotoxicity when exposed to silver nanoparticles in their in vitro study on animal tissue and culture
cells [21]. In this study, we examined the toxic effect of Ag NPs with an average particle size of 16nm,
which we synthesized in the plant extract, on the human health cell line and found that it had a toxic
effect with an ICso value of 2.909 uL/mL.
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OZET

Amagc: Calisan bireyin saglik probleminden dolay: islerinde yasadiklar kisittamalar degerlendiren is glicl
engellilik anketlerine ihtiyac duyulmaktadir. is Rolii islevsellik Anketi (iRiA) v2.0 bu amaca hizmet eden
oldukga kullanigh bir élgiim aracidir. Bu galismanin amaci, iRIA v2.0'in 5 (iRIA 5) ve 10 (iRIA 10) sorudan
olusan iki farkl kisa sturimiintin Tuarkgeye uyarlanmasidir.

Gere¢ ve Yontem: Gerekli izinlerin ainmasindan sonra c¢eviri ve geri ceviri islemleri tamamlanip anketin
kapsam gecerliligi incelenmistir. Anketi Turkgeye uyarlanmis surimidnin anlasilir oldugu belirlendikten
sonra ‘beyaz yakalr’ sinifinda aktif olarak ¢alisan 135 kiside pilot uygulama gerceklestirilmistir.

Bulgular: Kapsam gegcerlilik analizlerine gére hem IRIA 5-TR’nin hem de IRIA 10-TR’nin I-CVI ve S-CVI
degerleri 1,00’dir. Cronbach Alfa katsayisi, IRIA 10-TR icin 0,935 ve IRIA 5-TR igin 0,887 olarak
belirlenmistir. Anketlerin her ikisinin de madde ayirt edicilik glici yeterli bulunmustur. Anketlere verilen
cevaplarda taban-tavan etkisi gézlenmemistir. Anketlerdeki tim maddelerin faktor yukleri 0,50 ve lGizerinde
deger almistir. Her iki anket de 6zdegeri 1'den bilylk tek faktorli yapi gostererek orijinal anketteki faktor
yapisini korumustur. Agiklanan varyans orani IRIA 10-TR'de %63,48 ve IRIA 5-TR’de %68,93 olmus, yapi
gecerliligi saglanmistir. Anketlerin tanimlayici 6zelliklere gore aynm gegerliligi belirlenmistir (p<0,05).
IRIA’nIn uzun sirimii ile her iki kisa strimiiniin yitksek diizeyde uyum gegerliligi tespit edilmistir (p<0,05).
iRIA 10-TR’nin dogrulayici faktér analizi uyum degerleri yeterlilik gdstermistir. IRIA 5-TR icin ise yaklasik
ortalamalarin karekoki degeri hari¢ diger uyum degerleri yeterli gérilmustar.

Sonug: IRIA 5-TR’nin ve IRIA 10-TR’nin Tirkgeye uyarlanmasi, gegerliligi ve giivenirligi saglanmistir. IRIA
10-TR’nin glivenilirlik ve dogrulayic faktér analizi uyum degerleri iRIA 5-TR’ye nazaran daha yiiksek
olmakla birlikte her iki 6lgim araci da beyaz yakali bireylerin is roli islevselligini degerlendirmek igin
kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: is, islevsellik, saglik, beyaz yakali
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ABSTRACT

Objective: There is a need for labor disability questionnaires to assess the restrictions that a worker faces due
to health conditions. The Work Role Functioning Questionnaire (WRFQ) v2.0 is a very useful assessment tool
that is used for this purpose. The aim of this research is to adapt two different short versions of WRFQ v2.0 that
include 5 questions from (WFRQ 5) and 10 questions from (WFRQ 10) to Turkish.

Material and Method: The content validity of the questionnaire is examined after necessary permissions are
granted and translation processes are completed. After the questionnaire, adapted to Turkish version, is
determined as understandable, a pilot implementation was carried out on 135 people working as ‘white collar’.

Results: According to content validation analyzes, both WFRQ 5-TR and WFRQ 10-TR have 1.00 value for I-
CVI and S-CVI. Cronbach Alfa coefficient is determined as 0.935 for WFRQ 10-TR and 0.887 for WFRQ 5-TR.
The item discrimination strength index of both questionnaires are considered as adequate. On answers given
to questionnaires, the floor-ceil effect isn’t observed. Factor load of all items get values 0.50 and above. Both
questionnaires behave as one factor structure whose eigenvalues are greater than 1 so that they preserved the
factor structure of the original questionnaire. Explained variance ratios are %63.48 on WFRQ 10-TR and
%68.93 on WFRQ 5-TR, and the structure validity is ensured. The discriminant validity is figured out (p<0.05)
according to descriptive features of questionnaires. The high level of concordance validity between the long
version of WFRQ and two short ones is determined (p<0.05). Confirmatory factor analysis fit values of WFRQ
10-TR show adequacy. For WFRQ 5-TR, other fit values were found to be sufficient, except for root mean square
error of approximation value.

Conclusions: The validity and reliability of that adaptation WFRQ 5-TR and WFRQ 10-TR to Turkish are
established. Both two tools can be used to assess the work role functionality of white collar individuals even if
reliability and confirmatory factor analysis fit values of WFRQ 10-TR are higher than ones of WFRQ 5-TR.

Keywords: job, job functionality, health, white collar employee
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1. Giris

Son yillarda teknolojideki gelismeler ve degisen ihtiyaclar etkisiyle olusan yeni is alanlarinda, calisma
suresinin 6neminin yerini verimlilik almistir. Calisanlann sadece fiziksel olarak iste olmasinin yeterli
olmayacagi, calisan verimliligi noktasinda galisanlarnn islev diizeylerinin daha dnemli oldugu goriisu
6nem kazanmistir. Calisanlarin galisma verimliliklerinin ve retkenliklerinin degerlendirilebilmesi veya
varsa sinirlayan faktérlerin engelleme diizeylerinin ol¢ilebilmesi igin birgok anket gelistirilmistir [1-3].
Stanford presenteeism 6l¢egi [1], is glicl sinirlama anketi [2] saglik ve is performans anketi [3] bunlardan
birkacidir. Bu anketlerin ¢ogu 20. yizyihn ¢alisma sartlarina gére gelistirilmistir [1-3]. Bu anketler ile
¢alisanin herhangi bir sebepten dolayi ise ara verdikten sonra ise donuistindeki performansini 6lgmek ve
isverenin ¢alisanin mevcut durumu hakkinda bilgi sahibi olmasini saglamak hedeflenebilmektedir [1-3].
Bu nedenle, anketlerin kisa ve uzun olmak lzere farkli stiriimleri de bulunabilmektedir [4].
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Fakat son yillarda, 6zellikle beden gulcu ile ¢alisilan iglerde makinelesmenin artmasi, teknolojinin
yayginlagsmasi ve hizla gelismesi sonucu bazi meslekler 6énemini yitirirken, zihin guict kullanilarak icra
edilen meslek dallannin gerekliligi artmig hatta hayatimiza yenileri eklenmigtir. Bu baglamda, ¢alisma
hayatinda gelisen yeniliklere de cevap verebilmesi amaciyla is planlamasi, fiziksel talepler, zihinsel
talepler, sosyal talepler ve gikti talepleri konulariniigeren 5 is kategorisini 26 soru ile irdeleyen is Sinirliigi
Anketi (ing. Work Limitations-26) gelistiriimistir [5]. Son yillarda, galisma hayatinda meydana gelen ayni
andan birden cok is yapabilme, is bitirme yeteneginin gelistiriimesi, calisan 6zerkligi ve artankatilimci
sayisi gibi bazi degisiklikler nedeniyle is Sinirhiigi Anketi'nden temel almis olan is Rolii islevsellik Anketi
(RIA, ing. Work Role Functioning Questionnaire) giincellesmistir.

is planlamasi ve cikti talepleri, fiziksel talepler, zihinsel ve sosyal talepler, esneklik talepleri konulu 4 ya
da kullanim amacina goére 5 alt boyuttan ve 27 sorudan olusan ikinci surimu (v2.0) yayinlanmigtir [6].

iRIA 2.0'nin, calisanlarin is gerekliliklerini karsilayabilme becerilerini kapsayici bir sekilde degerlendirdigi
bilinmektedir. Ayrica, anketin farkl alt boyutlan, ¢alisanin gesitli klinik ve mesleki durumlarn igin tutarli
bir sekilde degerlendiriimesini saglamaktadir [7]. Ancak zaman igerisinde IRIA’'nin 27 soruluk ikinci
striimindn kisaltimasina ihtiya¢ duyulmustur [4]. Clnkl uzun sorulardan olusan anket ¢alismalarina
katihm motivasyonu gérece daha disik olabilmektedir [4]. Bu dogrultuda, 27 maddeden olusan anketin
uzun strimunin kisaltilmis halinin, anket doldurma silresini azaltarak ankete katilanlarin anketteki
sorulara dogru cevap verme egilimlerini arttiracagi éngériilmiistiir. Bu bakis agisiyla, IRIA'nin 5 ve 10
sorudan olusan iki farkl kisa stirimi gelistirilmistir [4].

Bu calismanin amaci, galisan bireylerin saglik problemlerinden dolayi islerinde yasadiklar kisittlamalan
degerlendiren ve oldukga kullanigh bir 6l¢tim araci olan IRIA v2.0'in iki farkli kisa striminun (IRIA 5 ve
IRIA 10) Tiurkceye uyarlanmasidir.

2. Materyal ve Metot

iRIA v2.0'l gelistiren Abma’dan [4] 6 Temmuz 2020 tarihinde e-posta yolu ile anketin Tiirkge gecerligini
ve giivenirligini saglamak icin izin alinmistir. Arastirma, Siilleyman Demirel Universitesi’nin Universite
Saglik Bilimleri Etik Kurulu tarafindan 16.11.2022 tarihli ve 62/4 sayili karar ile uygun bulunmustur.
Calisma, Ocak-Haziran 2023 tarihleri arasinda Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi’nin dénem
3 proje uygulama dersi kapsaminda yurGtalmustr.

iRIA V2.0

IRIA v2.0, anketin 5 soruluk ve 10 soruluk iki farkli kisa versiyonudur. Her bir anket tek boyutludur.
Ankette ters soru yoktur. Anketlerdeki her bir soru Likert derecelendirmesine gore 0 ile 4 puan (O=Her
zaman zor (100%), 1=Cogu zaman zor, 2=Zamanin yarisinda zor (50%), 3=Bazi zamanlarda zor,
4=Hicbir zaman zor degil (0%)) araliginda bir puan alir. Her bir sorunun secenekleri arasinda “isim icin
gecerli degil” cevap segenegi de vardir. Puanlama sirasinda, “isim icin gecerli degil” puanlan eksik
degerler olarak hesaplanip hesaplamanin disinda birakilir. Anketin toplam puani, tim cevaplarin puanlari
toplanip cevaplandirlan madde sayisina bolinmesiyle hesaplanir. Tim cevaplarnn puanlari toplanip
cevaplandirilan madde sayisina boélinmesiyle elde edilen bu puan, %0 ile %100 arasinda yuizdelik deger
elde etmek igin 25 ile carpilir. Béylece hem IRIA 5 hem de IRIA 10 igin alinabilecek puanaraligi 0-100
puan arasindadir. Anketlerin kesme noktasl bulunmamaktadir. Anketten alinan yiksek puanlar daha iyi
is islevselligini gosterir [4].

Eger, anket sorularinin %20’sine veya daha fazla maddesine verilen cevap(lar) eksikse puan
hesaplanamaz ve puan eksik olarak degerlendirilir. IRIA'min giinliik uygulamada kullaniimasi
durumunda, “isim icin gegerli degil” olarak derecelendirilen %15'ten daha fazla madde varsa sonugclar
tartisiimalidir [4].

Ceviri Asamasi

Anketlerin orijinali, bes arastirmaci tarafindan ingilizceden Tiirkgeye verilmistir. Birbirinden bagimsiz
olarak Turkgeye cevrilen anketlerin her biri sorumlu aragtirmaci tarafindan birlestirilmistir. Ardindan,
anketleri daha dnce gérmeyen, ana dili Ingilizce olup Turkgeyi bilen profesyonel bir terciman tarafindan
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Tirkgeden tekrar ingilizceye cevrilmistir. Cevirilerde kavramsal tutarliik saglanip uyum gozlendikten
sonra anketlerin Turkge strimi (Ek 1: IRIA 10-TR, Ek 2: IRIA 5-TR) igin kapsam gegerliligi asamasina
gecirilmigtir.

Kapsam Gegerliligi

Anketlerin anlasilirhgi; Davis yontemine gore (8) yasi 36,80+6,55 yil olup haftada 40,00£0,00 saat ¢aligan
ve mesleki tecriibesi 13,30+6,98 yil olan 10 kisi (8 kadin, 2 erkek) ile degerlendirilmistir. Anlasilirlik
acisindan gorisi alinan bu kisilerin 5'i tibbi sekreter, 3’U biro ¢alisani, 2’si doktordur.

Kapsam gecerliligi analizlerine gére hem IiRIA 5-TR’nin hem de iRIA 10-TR’nin I-CVI ve S-CVI degerleri
1,00 olup 0,80 kritik deg@erini (8) asarak ¢ok yuiksek diizeyde anlasilir bulunmustur. Kapsam gecerliligini
sagladigi belirlenen anketler, daha genis katilimciya uygulanip gegerlilik ve guvenilirlik analizlerine
alinmak lzere pilot uygulama asamasina gegirilmistir.

Pilot Uygulama

Calismanin pilot uygulama asamasindaki veriler, Tip Fakultesi Dénem 3 6grencileri tarafindan yiz ylize
ortamda toplanmistir. Anketler, Isparta ilindeki ¢esitli kurumlarda ve kuruluslarda ¢alisip ‘Beyaz Yakali
Calisan’ olarak nitelendirilen meslek mensuplarina yapiimistir. Ankete geri donlis orani %82 olmustur.

Bu asamada katilimcilara, cevirisi yapilan anketlerde (iRIiA 5'te ve IRIA 10°'de) yer alan toplam 15
sorunun yani sira yas, cinsiyet, medeni durum, egitim diizeyi, meslegi, mesleginde kag¢ yildir ¢alistig,
haftada kag¢ saat c¢alistigi, varsa kronik hastalidi, varsa diizenli olarak kullandidi ila¢ bilgisi ve saghk
durumunu nasil algiladigi gibi tanimlayici bilgiler sorulmustur.

istatistiksel Analiz

Anketler yiz yize ortamda toplandidi icin kayip verisi bulunan anket olmamistir. Verilerin analizinde
SPSS v.23 ve AMOS v.24 paket programlan kullaniimistir. Nicel verilerin normal dagiima uygunlugu
Shapiro-Wilk testi ile incelenmistir. Sonuglar; siklik (n), ylizde orani (%), ortalamazstandart sapma ve
minimum-maksimum olarak sunulmustur. p degeri 0,05 diizeyinde anlaml olarak yorumlanmistir.

Guvenilirlik analizlerinde Cronbach Alfa katsayisindan faydalanilmistir. Yapi gecerliligini belirlemek igin
aciklayici faktoér analizi yontemleri kullanilmistir. Veri setinin acgiklayici faktér analizi yapilmasina
uygunlugu Keiser-Meyer-Olkin (KMO) testi ile, drneklem buyukliginin yeterligi ise Bartlett Kiiresellik
Testi ile degerlendirilmistir. Aciklayici faktor analizinde temel bilesenler yontemi kullanilmis, faktor
déndiirme yapilmamistir. Uyum gecerliligi ve giivenilirlik kestirimi icin IRIA’nin uzun siirimiini uygulanip
Pearson korelasyon analizi sonuglar yorumlanmistir. Anketlerin ayrim gecerliligini incelemek igin
tanimlayici 6zelliklere gére olusturulan bagimsiz gruplarda fark analizleri uygulanmistir. Anketlerin
orijinal modelle olan uyumlarn dogrulayici faktor analizi ile test edilmistir. Dogrulayici faktér analizde
‘Maximum Likelihood Estimates’ yontemi ile model uyumu ortaya cikanlmistir. Burada, Yaklasik
Ortalamalarin Karekokii (RMSEA), Standartlastinimis Artik Kareler Ortalamasinin Karekdki (SRMR),
Normlastirimamis Uyum indeksi (NNFI1), Karsilastirmali Uyum indeksi (CF1), Uyum iyiligi indeksi (GFI),
Artan Uyum indeksi (IFI) uyum degerlerinden yararlaniimistir.

3. Bulgular

Pilot uygulama asamasi, yasi 41,53+8,86 yil olup haftalik 36,56+8,79 saat ¢alisma suresiyle 17,51+9,02
yillik mesleki tecriibesi bulunan 135 kisi ile yiritilmastir. Katilimcilann arasinda en sik bulunan meslek
gruplari; %34,8 (n=47) 6gretmen, %21,5 (n=29) memur, %11,1 (n=15) mihendis ve %6,7 (n=9) hekim
olmustur. Diger katilimcilann (%25,9, n=35) meslek gruplan 14 farkli alanda dagilim géstermistir.

Anketlerin Givenilirligi ve Madde Analizleri

IRIA 10-TR’nin ve IRIA 5-TR’nin givenilirligi Cronbach Alfa katsayisi incelenerek belirlenmistir.
Cronbach Alfa katsayisi sirasiyla iRIA 10-TR igin 0,935 ve IRIA 5-TR icin 0,887 bulunmustur. Bulunan
degerler 0,80-1,00 araliginda [8] oldugundan anketlerin Tirkge strimindn yiksek givenilirlige sahip
oldugu saptanmistir.
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Anketlerdeki maddelerin ortalama ve standart sapma degerleri birbirine benzer olup standart sapmasi
sifir (0) olan madde bulunmamistir. Madde-butiin korelasyon katsayisi eksi (-) isaretli olmayip timu
+0,25 degerinden blyktir (Tablo 1, Tablo 2). Anketten silindiginde Cronbach Alfa katsayisini yiikselten
guvenilirligi azaltici madde yoktur.

Anketten alinan toplam puana goére alt-lst %27lik gruplar olusturulup madde ortalamalarini
karsilastirarak madde ayirt edicilik gtict elde edilmistir. Buna gore gruplar arasindaki farkin incelendigi p
degeri <0,001 bulunarak madde ayirt edicilik glicl uygunluk [8] saglamistir (Tablo 1, Tablo 2).

iRIA 10-TR’ye verilen taban puan %0,7 (4 puan, n=1) ve tavan puan %11,1 (40 puan, n=15) oraninda

gdzlenmistir. Bu degerler iRIA 5-TR icin sirasiyla %0,7 (0 puan, n=1) ve %13,3 (20 puan, n=18) olarak
tespit edilmistir. Buna gére anketlerde taban ve tavan etkisi olusmamistir.

Tablo 1 : iRIA 10-TR’nin madde analizleri ve faktor yiikleri

Degiskenler OrtalamatSS Madde-Butun Madde Ayirt Edicilik Giicii  Faktor
Korelasyonu Indeksi Yiiki
Madde 1 2,97+£1,09 0,759 9,965 0,659
Madde 2 2,99+1,00 0,671 10,449 0,538
Madde 3 3,0310,99 0,701 8,184 0,575
Madde 4 3,05+£1,08 0,692 8,959 0,558
Madde 5 3,07+1,01 0,729 9,600 0,608
Madde 6 3,10£1,04 0,639 7,317 0,489
Madde 7 3,1241,05 0,820 8,532 0,751
Madde 8 3,1241,07 0,812 9.136 0,741
Madde 9 3,0721,02 0,801 8.207 0,720
Madde 10 2,89:1,15 0,792 11,148 0,710
Ozdeger 6,35
Birikimli % 63,48

SS: standart sapma.

Tablo 2 : IRIA 5-TR’nin madde analizleri ve faktor yiikleri

Degiskenler Ortalamat+SS Madde-Butin Madde Awyirt Edicilik Faktor Yuki
Korelasyonu Giicii indeksi

Madde 1 2,97+1,09 0,771 9,793 0,748
Madde 2 3,03+0,99 0,699 8,913 0,657
Madde 3 3,07+1,01 0,689 10,502 0,642
Madde 4 3,12+1,07 0,726 9,136 0,684
Madde 5 2,89+1,15 0,749 10,841 0,715
Ozdeger 3,45
Birikimli % 68,93

SS: standart sapma.

Yapi Gegerliligi Baglaminda Agiklayici Faktor Analizi
Bulgulann evrene genellenebilmesi igin pilot uygulamanin gerceklestirildigi gézlem sayisi 6nem arz

etmektedir. Orneklem sayisinin 100’iin altinda olmasi diisiik olarak nitelendiriimektedir (8). Bu nedenle
pilot uygulama asamasinda gézlem sayisinin 100°0in Gstinde olmasi hedeflenerek 135 kisiye ulasiimistir.
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Anti-image korelasyon degerleri iRIA 10-TR'de 0,827-0,948 araliginda, IRIA 5-TR’de ise 0,819-0,906
araliginda olmustur. iRIA 10-TR’nin Kaiser-Meyer-Olkin degeri 0,896, Bartlett'in kiiresellik testi degeri
1145,76 olup p degeri <0,001°dir. Kaiser-Meyer-Olkin degeri 0,90-1,00 araliginda oldugundan iRIA 10-
TR icin belirlenen érneklem vyeterliligi cok iyidir [8]. IRIA 5-TR’nin Kaiser-Meyer-Olkin degeri 0,838,
Bartlett'in kiiresellik testi degeri 367,87 olup p degeri <0,001 olarak hesaplanmistir. iRIA 5-TR’nin
Orneklem yeterliligi Kaiser-Meyer-Olkin degeri 0,80-0,89 aralidinda belirlendiginden iyi olarak
nitelendirilmistir [8].

Anketlerdeki faktor yuklerini bulmakta temel bilesenler ydntemi kullaniimis, faktér déndirme iglemi
yapllmamistir. Bunun sonunda anketlerdeki tim maddeler 0,50 ve Uzerinde deger alarak (8) uygulama
anlamhligi saglamistir (Tablo 1, Tablo 2).

Her iki anket de 6zdegeri 1’den biylk tek faktorlii yapi gostererek orijinal anketteki faktor yapisini
korumustur (Grafik 1, Grafik 2). Agiklanan varyans orani iRIA 10-TR’'de %63,48 ve IRIA 5-TR’de %68,93
olmustur (Tablo 1, Tablo 2). Anketlerde agiklanan varyans orani 0,50-0,70 arasinda [8] oldugundan yapi
gecerliligi yeterli géralmastar.
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Grafik 1: IRIA 10-TR’nin Yamag Grafigi
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Grafik 2. IRIA 5-TR’nin Yamag Grafigi
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Ayrim Gegerliligi

Anketlere verilen cevaplar tanimlayici 6zelliklere goére alt gruba ayrildiginda; cinsiyet, medeni hal ve
saglik durumu algisi degiskenlerinde gruplar arasinda fark olusturmustur (Tablo 3).

Tablo 3: Tanimlayici 6zelliklere gore siniflandirilan gruplar arasindaki fark analizi sonuglar

n % iRIA 10-TR p degeri iRIA5-TR p degeri
OrtalamatSS OrtalamatSS

Yas 0,908 0,751
<40yl 60 44 4 30,32+7,23 14,95+3,74
241 yil 75 55,6 30,48+9,21 15,19+4,90

Cinsiyet 0,058 0,034*
Kadin 46 341 32,30+6,82 16,20+3,51
Erkek 89 65,9 29,43+8,93 14,51+4,72

Medeni hal 0,009* 0,019*
Evli 102 75,6 29,35+8,82 14,58+4,68
Bekar 33 24.4 33,67+5,69 16,64+2,98

Egitim durumu 0,082 0,168
Lise 5 3,7 21,20+14,41 11,00+7,04
Universite 97 71,9 30,66+8,17 15,14+4,37
Yiksek Lisans 24 17,8 30,58+8,06 15,21+4,41
Doktora 9 6,7 32,33+4,42 16,33+1,80

Kronik hastalik 0,616 0,728
Yok 99 73,3 30,63+8,48 15,16+4,46
Var 36 26,7 29,81+8,11 14,86+4,31

Duzenli ilag kullanimi 0,419 0,507
Yok 100 741 30,67+8,14 15,20+4,29
Var 35 25,9 29,30+9,17 14,61+4,89

Saglhk durumu algisi 0,011* 0,015*
Mikemmel 11 8,1 33,64+5,10 16,55+3,11
Cok iyi 31 23,0 32,97+7,94 16,35+3,97
iyi 92 68,2 29,36+8,42 14,59+4,49
Kot 1 0,7 12,00 5,00
Cok kot 0 0 - -

SS: standart sapma. *: p degeri 0,05 diizeyinde (2-tailed) anlamhdir.
Uyum Gegerliligi

IRIA'nIn Tirkgeye uyarlanan her iki kisa siirimii de anketin uzun sirimii ile cok yiiksek diizeyde
(p<0,001 iken r degeri sirasiyla 0,938 ve 0,925) uyum géstermistir. Ayrica IRIA 10-TR ve IRIA 5-TR de
kendi arasinda ¢ok yiiksek diizeyde (p<0,001 iken r degeri 0,976) uyumlu bulunmustur (Tablo 4).

Tablo 4 : Anketin kisa ve uzun suriimleri arasindaki uyum gegerliligi

iRIA 27 iRIA 10-TR iRIA5-TR
iRIA 27 r degeri 1 0,938" 0,925"
p degeri <0,001 <0,001
iRIA 10-TR r degeri 0,938" 1 0,976
p degeri <0,001 <0,001
iRIA5-TR r degeri 0,925" 0,976" 1
p degeri <0,001 <0,001

**: p deg@eri 0,01 diizeyinde (2-tailed) anlamlidir. r>0,80 iken ¢ok yiiksek uyum dizeyindedir.
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Dogrulayici Faktdr Analizi

Tirkceye uyarlanan IRIA 10-TR’nin ve IRIA 5-TR’nin orijinal anketteki kuramsal yapiy1 destekleyip
desteklemedigi dogrulayici faktoér analizi ile incelenmistir (9). IRIA 10-TR’nin bazi maddeleri arasinda
(e1-e3, e2-e3, e4-e6, e5-e6, e7-e8) kovaryans olusturulduktan sonra dogrulayici faktor analizi uyum
degerleri yeterlilik gdstermistir. IRIA 5-TR icin de bazi maddeler arasinda (e1-e2) kovaryans olusturmak
gerekmis, yaklasik ortalamalarin karekdku degeri hari¢ diger uyum degerleri yeterli diizeyde uyum
gOstermistir (Tablo 5).

Tablo 5 : iRIA 10-TR ve iRIA 5-TR Dogrulayici Faktoér Analizi Sonuglar

Uyum Mikemmel Kabul Edilebilir iRIA 10-TR iRIA IRIA 5-TR iRIA
degerleri Uyum Uyum Olguim 10-TR'de  Olgim 5-TR’de
Degeri Uyum Degeri Uyum

x?/sd <3 <5 1,69 MU 2,83 MU
RMSEA 0<RMSEA<0,05 0,06<RMSEA<0,08 0,07 KEU 0,12 KU
SRMR 0<sSRMR<0,05 0,06sSRMR<0,08 <0,001 MU <0,001 MU
NNFI 0,97<NNFI<1 0,90<NNFI1<0,96 0,97 MU 0,95 KEU
CFI 0,97<CFI<1 0,90=<CFI<0,96 0,98 MU 0,98 MU

GFI 0,95<GFl=1 0,90<GFI<0,96 0,93 KEU 0,97 MU

IFI 0,95<IFI<1 0,90<IF1<0,96 0,98 MU 0,98 MU

sd: serbestlik derecesi, RMSEA: Yaklasik Ortalamalarin Karekokli, SRMR: Standartlastinimis Artik Kareler Ortalamasinin
Karekoki, NNFI: Normlastiriimamis Uyum indeksi, CFI: Karsilastirmall Uyum indeksi, GFI: Uyum lyiligi indeksi, IFI: Artan Uyum
indeksi, MU: Milkemmel Uyum, KEU: Kabul Edilebilir Uyum, KU: Kétii Uyum.

4. Tartisma ve Sonug

Bu calismada konu edilen olciim araci, ¢alisan bireylere 6zgu gelistirilip gecerligi ve guvenirligi
raporlanmistir [4]. Bu ¢calisma ile her iki anketin Turkge gecerligi ve glvenirligi saglanmistir. Anketler, dil
yapisindaki farkliiklardan arnndiriip Turkiye’deki beyaz yakall calisanlara uygulanabilecek hale
getirilmistir. Kiiltiirel uyarlamasi test edilen, oldukca kullanisl bir 6lgiim araci olan iRIA v2.0'in 5 ve 10
sorudan olusan iki farkli Tirkge kisa surimd araciigiyla Tirkiye’de calisan bireylerin  saghk
problemlerinden dolayi islerinde yasadiklar kisitlamalar pratik bir sekilde degerlendirilebilecek, anket
sonuclarina goére is saghgina yonelik dliizenleyici ve 6nleyici 6nlemler planlanabilecektir.

Olgiim araclaninin  gecerliliginin test edilecegi ilk basamak anlasilirhgin degerlendirildigi kapsam
gecerliligidir. Uyarlama cgalismalarinda 6lcim aracinin anlasilirhginin belilenmesi icin sikga kullanilan
yontemlerden birisi olan Davis yonteminde, kritik deger 0,80 seviyesi olmaktadir [8]. Kapsam gecerlilidi
calismasi verileri sonuglarina gére hem iRIA 5-TR’nin hem de IRIA 10-TR’nin |I-CVI ve S-CVI hesaplanan
degerleri 1,00 olup kritik esik gecilmistir [8]. Bu veriler 1siginda, her iki 6lcim aracinin dlgmeyi amagladigi,
bireylerin saglik problemlerinden dolayi islerinde yasadiklan kisittamalar kavramini iyi derecede
kapsadigi ve Tiirk beyaz yakal ¢alisan bireyler tarafindan iyi diizeyde anlasilabildigi gézlemlenmistir.

IRIA 10-TR’nin ve IRIA 5-TR’nin giivenilirligi Cronbach Alfa katsayisi ve madde analizleri incelenerek
belirlenmistir. Cronbach Alfa katsayisi sirasiyla IRIA 10-TR icin 0,935 ve IRIA 5-TR igin 0,887
bulunmustur. Bu degerler Brezilya, iran ve Hollanda siiriimlerinde bulunan degerlerle (0,87 ile 0,96
arasinda) benzerlik géstermektedir [7,10-12]. Bu veriler dogrultusunda, IRIA 10-TR’nin IRIA 5-TR’ye
nazaran daha yiiksek guvenilirlige sahip olmakla beraber, her iki anketin Tirkce striminin yiksek
guvenilirlige sahip oldugu saptanmistir. Anketteki maddelerin, anketin bitiniyle korelasyonunu
inceledigimizde katsayilarin timaniin +0,25 degerinden blylk oldugu ve anketten silindiginde Cronbach
Alfa katsayisini yikselten guvenilirligi azaltici madde olmadigindan anketten madde ¢ikanmina gerek
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kalmadigi ve anketin bir butlin halde degerlendirilebilecedi ortaya konmustur. Literatirdeki diger
calismayla da [10] bu konuda benzer 6zellik tasimaktadir.

IRIA'nINn literatiirde yer alan orijinal uzun siirimlerine bakildiginda, zaman faktériiniin verilen cevaplara
etkisi test-tekrar test yontemi kullanilarak incelenmistir. Brezilya’da yapilan galismada sinif igi
korelasyon katsayisi 2 0,785 [7], Iran bolgesinde yapilan galismada > 0,86 [11] ve Hollanda striminde
0,29 ile 0,82 arasinda bulunmustur [12]. IRIA 5’in Brezilya kiiltirline uyarlama ¢alismasindaysa bu deger
0,935 olarak belirlenmistir [10]. Arastirmamizda ise madde ayirt edicilik glict hesaplanarak alt ve Gst
gruplar arasindaki farkin cevaplar ve sonu¢ puanlar tzerindeki etkisi saptanmigtir.

Madde/degisken deg@erlerinin tutarliligi ile 6rneklem yeterliligi degerlendirilmesi igin gelistirilen Kaiser-
Meyer-Olkin degeri, verilerin faktor analitik modeli ile modellenip modellenemeyecegine iliskin bir 6lgit
sunar ve bu deger 1,00’a yaklastik¢a yeterlilik dlzeyi artar [8]. Toplam 135 katilimciyla yaptigimiz
calismamizda da IRIA 10-TR icin bu deger 0,90-1,00 araliginda oldugundan iRIA 10-TR icin belirlenen
orneklem yeterliligi gok iyi, IRIA 5-TR'nin Kaiser-Meyer-Olkin degeri 0,80-0,89 araliinda
belirlendiginden érneklem IRIA 5-TR’nin yeterlilii iyi olarak nitelendirilmistir. Béylece agiklayici faktér
analizi agsamasina gegilebilecek yeterlilik onaylanmistir. Testten elde edilen verilerin testin dlgtigin
varsaydigi seyleri 6lctp 6lgmedigini kontrol amaciyla yapilan faktér analizinde, calismamizin 6z degeri
1’den blylk tek faktorli yapi géstererek orijinal anketteki [4] faktdr yapisini korundugu ve anketlerde
aciklanan varyans orani 0,50-0,70 arasinda [8] oldugundan yapi gecerliligi yeterli gértilmustar.

Anketlere verilen cevaplar tanimlayici ézelliklere gére alt gruba aynldiginda hem IRIA hem de iRIA 10-
TR i¢in bagimsiz degiskenlerinden bazilarinin gruplar arasinda fark olustugu saptanmistir. Literatirdeki
diger calismalarda bdyle bir farkliiga deginilmemistir. Béylece arastirmamiz, anketlerin ayrim gecerliligini
de sagladigini géstermesi agisindan énemli veriler sunmustur. IRIA’nin Tiirkgeye uyarladigimiz her iki
kisa siirimii de anketin uzun siirimii ile ok yiiksek diizeyde uyum gésterdigi saptanmistir. Ayrica IRIA
10-TR ve IRIA 5-TR’nin kendi aralarindaki uyumlar degerlendirildiginde cok yiiksek diizeyde uyumlu
bulunmasindan dolay! her iki anketinde glivenle kullanilabilecedi sonucuna ulasiimistir.

Farkli dillerde ve kiiltlirlerde gelistiren orijinal 6lgtim araclarinin Turk kdltlriine ve Tirkceye uyarlanmasi
calismalarinda dogrulayici faktdr analize yer verilmesi 6nerilmektedir [8]. Bu nedenle her iki 6lgim
aracinin Tirkceye uyarlanmasi slirecinde son asamada dogrulayici faktér analizi yapilmistir. Analiz
sirasinda, kendi aralarinda kovaryans gosteren maddeler olusturularak Tirk beyaz yaka ¢alisanlari igin
her iki 6lcim aracinin yapisinin dogrulanmasi saglanmistir. Bu hususta orijinal 6lciim araglarinda
gelistirilen kuramsal yapinin, Tirkce stirimlerinde de korundugu goérilmastr.

Mevcut calismamizin kisithligr Ttrkiye’nin farkl ekonomik kosullarinin, ulasim imkanlarinin oldugu genis
cografi bélgeleri icerecek érnekleme ulasilamamis olmasidir. ileride yapilacak olan yeni calismalarin,
Tirkceye uyarlamis oldugumuz anketlerin farkli 6rneklemlerde test edilmesini saglayacak olmasi ile bu
eksikligin giderilmesi saglanacaktir. Ayrica yeni tasarlanacak arastirmalarda test-retest yontemi
kullanilarak da anketin glivenilirlik kestirimi incelenebilir.

Bu arastirmanin sonucunda, IRIA v2.0'in kisa siiriimleri olan IRIA 5-TR ve IRIA 10-TR Tirrkceye
uyarlanmis, gecerlikleri ve givenirlikleri saglanmistir. Mevcut dlgiim aracglannin, beyaz yaka calisan
grubunun saglk probleminden dolayi islerinde yasadiklar kisittamalari degerlendiriimesi istendiginde
kullaniimasini 6nermekteyiz.

Etik Beyani
Bu galismada, “Yiiksekégretim Kurumlari Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigi Yénergesi” kapsaminda

uyulmasi gerekli tim kurallara uyuldugunu, bahsi gecen yonergenin “Bilimsel Aragtirma ve Yayin Etigine
Aykin Eylemler” bashgi altinda belirtilen eylemlerden hi¢birinin gergeklestirimedigini taahhit ederiz.
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Ek 1. iRIA 10-TR

i$ ROLU iSLEVSELLIK ANKETIi (iRiA) 10-TR

iSiNiZz VE SAGLIGINIZ
Bu sorularla sizden, son dort hafta boyunca isinizin belirli kisimlarinda bas etmekte zorluk ¢ektiginiz ¢aligma siirenizin miktarini derecelendirmenizi istiyoruz.
Anket, son dort hafta icinde galistiginiz saatlerle ilgilidir.

“Isim icin gecerli degil” kutucugunu, yalnizca soru isinizin pargasi olmayan bir seyi agikliyorsa isaretleyiniz.

...zorlandim. Her Cogu Zamanin Bazi Hicbir isim icin
zaman zaman yarisinda zamanlar zaman gecerli
da degil
(%100) (%50) (%0)

1. Ise gelir gelmez isime baslamakta ...

2. Yeterince hizh ¢calismakta ...

3. Isimi hatasiz yapmakta ...

4. Calisirken 15 dk 'dan fazla oturmakta, ayakta durmakta veya ayni
pozisyonda kalmakta ...

5. Calisirken ayni hareketleri tekrar tekrar yapmakta ...

6. Calisirken egilmekte, ddonmekte veya uzanmakta ...

7. Dikkatli cahsmakta ...

8. Isime odaklanmakta ...

9. Isimdeki degisikliklerin Ustesinden gelmekte ...

10. Ayni anda birden fazla goérevi yerine getirmekte...
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Ek 2. IRIA 5-TR

i$ ROLU iSLEVSELLIK ANKETI (iRIA) 5-TR

iSINIiZ VE SAGLIGINIZ

Bu sorularla sizden, son ddrt hafta boyunca isinizin belirli kisimlarinda bas etmekte zorluk ¢ektiginiz ¢aligma siirenizin miktarini derecelendirmenizi
istiyoruz. Anket, son dort hafta icinde ¢alistiginiz saatlerle ilgilidir.

“Isim icin gecerli degil” kutucugunu, yalnizca soru isinizin parcasi olmayan bir seyi acikliyorsa isaretleyiniz.

...zorlandim.

Her zaman Cogu Zamanin Bazi Hicbir isim igin
zaman yarisinda zamanl zaman gecerli degil
(%100) arda
(%50) (%0)

1. Ise gelir gelmez isime baslamakta ...

2. Isimi hatasiz yapmakta ...

3. Calisirken ayni hareketleri tekrar tekrar yapmakta ...

4. Isime odaklanmakta ...

5. Ayni anda birden fazla gorevi yerine getirmekte...
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IRiIA’nIn puanlama yénergesi
- Maddeler séyle puanlanmistir: 0=Her zaman zor (100%), 1=Cogu zaman zor, 2=Zamanin yarisinda zor (50%), 3=Bazi zamanlarda zor, 4=Hic¢bir zaman
zor degil (0%).
Secenekler arasinda “isim icin gecerli degil” cevap secenegi de vardir. Puanlama sirasinda, “isim icin gecerli degil” puanlan eksik degerler olarak
hesaplamanin disinda birakilir.

- Toplam puan, tiim cevaplarin puanlari toplanip cevaplandirilan madde sayisina bolliinmesiyle hesaplanir. Tim cevaplarin puanlari toplanip cevaplandirilan
madde sayisina bélinmesiyle elde edilen bu puan, %0 ile %100 arasinda yuzdelik deger elde etmek icin 25 ile ¢arpilir, yiksek puanlar daha iyi is islevselligini
gOsterir.

Eger, anket sorularinin %20’sine veya daha fazla maddesine verilen cevap(lar) eksikse puan hesaplanamaz ve puan eksik olarak degerlendirilir. IRIA’nin
glinliik uygulamada kullanilmasi durumunda, “isim icin gecerli degil” olarak derecelendirilen %15ten daha fazla madde varsa sonuglar tartisiimalidir.

-IRIA, 0 (Birgok zorluk/kétii is islevselligi) ile 100 (Zorluk yok/iyi is islevselligi) arasindaki bir aralikta puan alr.
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OZET

Bu calismanin amaci periodontitis hastalarinda, kdk hasari bulunmayan ancak tim yulzeylerinde derin
periodontal cebi bulunan dislerde, pulpa dokusundaki olasi histopatolojik degisiklikleri incelemektir. Bu
calismaya, klinik muayene, periodontal degerlendirme ve periapikal radyografi sonuglarina dayanarak,
evre 3 ve evre 4 periodontitis ile derece B ve C tanisi konulan 33 bireyin periodontal yikima bagli olarak
cekilmis 68 disi dahil edildi. Her birinden bukko/lingual yonde alinan 5um'lik kesitlerdeki pulpa alanlari,
Bakteriyel invazyon, Rejeneratif parametreler ve Dejeneratif parametreler (BRD) kriterlerine goére
histopatolojik olarak degerlendirildi. Diglerin ait oldugu bireylerin yas, cinsiyet, histolojik parametrelerin
dagilimlari say! ve yuzde olarak ifade edildi. Periodontal parametreler, medyan (aralik) degerleri olarak
sunuldu. Periodontal parametreler ile pulpa histopatolojik verileri arasindaki korelasyonlar Pearson
Korelasyonu ile incelendi. P<0,05 anlamlilik siniri olarak kabul edildi. Cekimlerin yapildidi hastalarin 19°u
kadin, 15'i erkek iken, katimcilarin yas ortalamasi 49,12+7,17 (18-65 yas) idi. Tum diglerin mobilite
derecesi ugctl. Diglerin 33'U kesici, 35'i tek kokli premolardi. Dislerin %95,6’sinda dejeneratif
parametrelere rastlanirken, %47’sinde rejeneratif parametreler izlendi. Diglerin 5’inde (%7,4) bakteriyel
invazyon izlendi. Calismamizin sonuglari, pulpa dejenerasyonunun, periodontal hastalidin siddeti ile iligkili
oldugunu gostermektedir. Pulpa duyarlihdi, KAS ile orta derecede pozitif bir iliskiye sahipti (rho=0,269 ve
P<0,05). Periodontal yikimin siddetini gosteren KAS ile pulpal enflamasyon arasinda anlamli korelasyon
tespit edildi (rho=0,384 ve P<0,05). Bu calismanin sinirlari dahilinde ileri periodontal hastalik pulpa
Uizerinde rejeneratif ve dejeneratif etkilere sahiptir. Bu nedenle, ileri periodontitisi olan hastalarda tani ve
tedavi planlamasinda endodontik-periodontal lezyonlar dikkate alinmalidir. Henliz vital olan dislerin
pulpasinda periodontal yikim nedeniyle olusabilecek degisiklikler, periodontal tedavi sonuglarini da
etkileyebilir.

Anahtar Kelimeler: periodontitis, pulpa, histopatoloji, kalsifikasyon, pulpa dejenerasyonu
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ABSTRACT

This study examines the histopathological changes in pulp tissue of teeth in periodontitis patients with deep
pockets but no root damage. The study includes 68 teeth from 33 individuals diagnosed with stage 3 and 4
periodontitis (degree B and C) through clinical examination, periodontal assessment, and periapical
radiography. The BRD criteria (Bacterial Invasion, Regenerative Parameters, and Degenerative Parameters)
were used to evaluate sections (5um). Participant demographics and histological parameters were expressed
as percentages. Median periodontal values were presented, and Pearson's Correlation was analyzed. The
study compared periodontal parameters with pulp histopathological data using a significance threshold of
P<0.05. Of the patients who underwent extractions, 19 were female and 15 were male, with a mean age of
49.12+7.17 years (ranging from 18 to 65 years). All teeth had a mobility degree of three. There were 33
incisors and 35 single-rooted premolars. Degenerative parameters were observed in 95.6% of teeth, while
regenerative parameters were observed in 47%.Bacterial invasion was observed in 5% of teeth. The study
results suggest a relationship between pulp degeneration and the severity of periodontal disease. Pulp
sensitivity had a moderately positive correlation with the severity of periodontal disease. A significant
correlation was found between Clinical Attachment Level (CAL), which indicates the severity of periodontal
destruction, and pulpal inflammation (rho=0.384 and P<0.05). Within the limits of this study, advanced
periodontal disease has both regenerative and degenerative effects on the pulp. Therefore, when diagnosing
and planning treatment for patients with advanced periodontitis, it is important to consider the presence of
endodontic-periodontal lesions. It is also important to note that changes in the pulp of still vital teeth due to
periodontal destruction can have an impact on the outcomes of periodontal treatment.

Keywords: periodontitis, pulp, histopathology, calcification, pulp degeneration
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1. Giris

Endodonsiyum ve periodonsiyum arasindaki etkilesimi anlamak, kombine endodontik-periodontal
hastaliklarin degerlendirilmesi, teshisi, tedavi planlamasi ve prognozu sirasinda kargilasilan zorluklar
g6zonune alindiginda dis hekimleri icin blylk 6neme sahiptir.

Bu hastaliklarin gelisiminde ve ilerlemesinde rol oynayan etiyolojik faktérler (6rnegin,
mikroorganizmalar) ve katkida bulunan faktérler (6rnegin, travma, kdk rezorpsiyonlari, perforasyonlar,
kiriklar ve dental malformasyonlar gibi) bu etkilesimi karmasik hale getirmektedir.

Guncel periodontal hastalik siniflamasi, periodontal hastaliklari daha ayrintili ve kesin bir sekilde
siniflandirmak ve tanilamak amaciyla olusturulmus bir sistemdir. Bu siniflama, 2017 AAP ve EFP
Dunya Workshop’u kapsaminda gelistiriimis ve yayinlanmistir. Siniflama, dislerdeki endo-perodontal
lezyonlarin kokte olusturdugu hasara ve periodontitis varligina dayanmaktadir [1]. Bu iki faktor,
hastaligin karmasikligini ve siddetini belirlemede ©6nemli rol oynar. Periodontal cep derinligi,
periodontitisli dislerdeki lezyonlarin en énemli siniflandirma kriterlerinden biridir. Artan cep derinligi,
periodontal cep iginde olusan iltihap ve tahribatin ciddiyetini gosterir. Genis ve derin cepler, daha ileri
asamada olan hastaliklari ifade edebilir. Disin birden fazla yizeyini etkileme durumu da lezyonlarin
siniflandiriimasinda dikkate alinir [1].

Periodontal enflamasyonun pulpa dokusundaki etkisini degerlendiren birgok ¢alisma bulunmaktadir [2-
6]. Bazi calismalar, periodontal hastaliklarin pulpada dejeneratif degisikliklere yol actigini ve bunun
sonucunda kalsifikasyon, fibrozis, kolajen rezorpsiyonu, enflamatuar sonuglar ve nekroz gibi etkileri
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oldugunu bildirirken [7-12], dider calismalar ise periodontal hastalik nedeniyle c¢ekilen dislerin
pulpalarinin, periodontal patolojinin siddetine bakilmaksizin normal sinirlarda kaldigini ifade etmistir
[4,5,13,14]. Ayrica, enfekte kdk kanallarinda periodontopatojenlerin bulundugu da gosterilmistir [15].

Bu calismanin amaci periodontitis hastalarinda, kok hasari bulunmayan ancak tim ylzeylerinde derin
periodontal cebi bulunan diglerde, pulpa dokusundaki olasi histopatolojik degisiklikleri incelemektir.

2. Materyal ve Metot

Bu calismanin arastirma protokolii, Sileyman Demirel Universitesi Tip Fakdiltesi Arastirmalar Etik
Kurulu tarafindan onaylanmistir (25.02.2021, 06/120).

Klinik periodontal muayene yapilip, periapikal radyograflar ¢ekilerek Evre 3 ve 4 periodontitis, Derece
B ve C tanisi alan bireylerde, periodontal yikima bagl olarak ¢ekim endikasyonu konmus, umutsuz
disler calismaya dahil edilmistir.

Caligsmaya Dahil Etme Kriterleri:

e Curuk, erozyon ve abrazyonu olmayan, travma gérmemis tek koklu disler,

e Disin apikal 1/3'lne kadar ulasan periodontal atagsman kaybi olan disler,

o Periapikal radyografilerde disin apikal 1/3'line kadar olan alveolar kemik kaybi ve Ill. derece
mobiliteye sahip disler.

Calismadan Hari¢ Birakilma Kriterleri:

Cok koklu disler,

Herhangi bir nedenle restore edilen disler,

Erozyon veya abrazyonu olan digler,

Daha 6nce ortodontik tedavi goren digler,

Travma 6ykusu bulunan disler,

Bruksizm sorunu yasayanlar, gelisimsel bozukluklari olan hastalar, bagisiklik sistemi
baskilanmis hastalar, sistemik hastaligi olanlar,

e Son 3 ay icinde antibiyotik veya antienflamatuvar ila¢ kullanan kisiler,

e Hamile veya emziren kadinlar

e Son 6 ay icinde periodontal tedavi gormus bireylerden cekilecek olan digler

Periodontal Degerlendirme

Hastalarin detayl tibbi ve dental anamnezinin ardindan, ekstraoral ve intraoral muayeneleri yapildi.
Periodontal hastalik evre ve derecesi, glincel periodontal hastalik siniflamasina gére anamnez, klinik
periodontal muayeneler ve tim agiz periapikal radyografiler degerlendirilerek belirlendi.

Klinik ve radyografik muayenelerde belirlenen umutsuz digler ¢ekim icin planlandi. Cekimden &nce,
dislerde mobilite degerlendirildi, periodontal cep derinligi (PD) ve klinik atagman seviyesi (KAS) dis
Uzerinde alti bdlgede (distobukkal, bukkal, meziobukkal, distolingual, lingual ve meziolingual) Williams
periodontal sondu (Hu-Friedy PCPN115BR) kullanilarak 6lglldi. Sondlamada kanama (SK) var/yok
olarak belirlendi (Ainamo ve Bay 1975). Diglerin duyarliik testi buz ile degerlendirildi. Klinik
6lcimlerden sonra digler nazikge forseps ile gekildi.

Histolojik Degerlendirme

Cekilen diglerin ylizeyleri 0,9% NaCl ile temizlendi, plastik kaplarda pH’1 7,4 olan tamponlu %210 formol
solisyonunda saklandi. Daha sonra, her dis surekli kontrol edilerek, en fazla ic ay boyunca %10
formik asit ile dekalsifiye edildi. Her birinden bukko/lingual yonde 5 pm'lik kesitler alindi ve
hematoksilen ve eosin ile boyandi. Histolojik degerlendirme, isik mikroskobu (Nikon Eclips U, Nikon
Instruments, Japonya) ile yapildi. Kesitlerdeki pulpa alanlari, Bakteriyel invazyon, Rejeneratif
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parametreler ve Dejeneratif parametreler (BRD) kriterlerine gore histopatolojik olarak degerlendirildi
[16].

istatistiksel degerlendirmeler dis bazinda yapildi. Dislerin ait oldugu bireylerin yas, cinsiyet, histolojik
parametrelerin dagilimlari sayi ve yuzde olarak ifade edildi. Periodontal parametreler, medyan (aralik)
degerleri olarak sunuldu. Periodontal parametreler ile pulpa histopatolojik verileri arasindaki
korelasyonlar Pearson Korelasyonu ile incelendi. P<0,05 anlamlilik siniri olarak kabul edildi.

3. Bulgular

Calismaya toplam 33 hastada periodontal hastalik nedeniyle ¢ekimi planlanarak ¢ekilmis 68 dis dahil
edildi. Cekimlerin yapildidi hastalarin 19’u kadin, 15’i erkek iken, katilimcilarin yas ortalamasi 49,12 +
7,17 (18-65 yas) idi. Tum dislerin mobilite derecesi Ugtl. Calismaya dahil edilen dislerin 33’0 kesici,
35’i tek koklu premolardi. Tablo 1’ de, ¢galismada yer alan dislerin 6zellikleri ve dislere ait periodontal
cep derinligi, klinik atagman kaybi, sondlamada kanama ve vitalite ylzdeleri sunulmaktadir. Dislerin
%95,6’ sinda dejeneratif parametrelere rastlanirken, %47’sinde rejeneratif parametreler izlendi.
Diglerin 5’inde (%7,4) bakteriyel invazyon izlendi. Diglerin BRD kriterlerine gore histopatolojik bulgulari
Tablo 2'de gdsterilmistir

Tablo 1: Calismada yer alan disler ve periodontal parametreler ile duyarliligi

Kesici n (%) 33 (48,53)
Premolar n (%) 35 (51,47)
Periodontal Cep Derinligi (mm) median (Min-Maks ) 2.5 (0,25-3)

Klinik Atasman Seviyesi (mm) median (Min-Maks ) 7.35 (5,33- 14,83)
Duyarlilik n (%) 56 (82,35)
Sondlamada kanama n (%) 64 (94,12)

Tablo 2: BRD Kriterlerine gore histopatolojik bulgular

BRD Kiriterlerine gore histopatolojik bulgular N (%)

Bakteriyal invazyon 5(7,4)

Rejeneratif parametreler 47 (69,1)
Duzenli irritasyonel dentin 42 (61,8)
Pulpa dokusunda belirgin enflamatuvar hicre varlig 15 (22,1)
Dejeneratif parametreler 65 (95,6)
Duizensiz irritasyonel dentin 58 (85,3)
Doku nekrozu 21 (30,9)
Dentin rezorpsiyonu 58 (85,3)
Dentikel formasyonu 14 (20,6)
Enflamasyon 15 (22,1)

Dis duyarlihgi ile KAS ve pulpal inflamasyon arasinda anlamli korelasyon bulundu. Bakteri invazyonu,
rejeneratif ve dejeneratif parametreler arasinda pozitif korelasyonlar izlendi. Diglerin duyarliligi, KAS,
bakteri invazyonu, dejeneratif ve rejeneratif parametreler arasindaki korelasyonlar Tablo 3'te
gOsterilmistir.
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Tablo 3: Diglerin histolojik parametreleri (bakteri invazyonu, dejeneratif ve rejeneratif parametreler, nekroz, rezorpsiyon, dentikel) ile periodontal parametreler (KAS,

sondlamada kanama ve duyarlil§i) arasindaki korelasyonlar.

PK (pearson korelasyon) bakinv (bakteri invazyonu), dird (diizenli irritasyonel dentin), pdbehv (pulpa dokusunda

belirgin enflamatuvar hiicre varligi), rejpara (rejeneratif parametreler), dzird (dizensiz irritasyonel dentin, dn (doku nekrozu), dr (dentin rezorpsiyonu), d (dentikel), i
(inflamasyon), dejpara (dejeneratif parametreler), KAS (klinik atagman seviyesi), sk (sondlamada kanama) ve v (duyarlilik). *. korelasyon 00.01 diizeyinde (2-tailed) anlamlidir.
**_korelasyon 00.05 seviyesinde (2-tailed) anlamlidir.

bakinv | dird pdbehv | rejpara dzird dn dr d i dejpara KAS sk \
bakinv PK 1 0,361" 0,482" | 0,197 0,333" 0,463 0,141 0,123 0,288" 0,057 0,115 0,067 -0,139
Sig. (2-tailed) 0,002 0,000 0,108 0,006 0,000 0,252 0,317 0,017 0,643 0,352 0,590 0,257
dird PK 0,361" 1 0,186 0,717 0,722" 0,500 0,538" 0,449 0,355 0,208 0,016 0,084
Sig. (2-tailed) 0,002 0,128 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,003 0,088 0,897 0,496
pdbehv | PK 0,482" | 0,186 1 0,287 0,218 0,423 0,021 0,228 0,099 -0,052 -0,104
Sig. (2-tailed) 0,000 0,128 0,018 0,074 0,000 0,867 0,061 0,422 0,676 0,400
rejpara | PK 0,197 0,717" 0,287 1 0,587 0,396" 0,429 0,304 0,213 0,141
Sig. (2-tailed) 0,108 0,000 0,018 0,000 0,001 0,000 0,012 0,082 0,251
dzird PK 0,333" | 0,722" 0,218 0,587 1 0,552" 0,515 0,537" 0,423
Sig. (2-tailed) 0,006 0,000 0,074 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
dn PK 0,463" | 0,500" 0,423 | 0,396" 0,552" 1 0,432" 0,209
Sig. (2-tailed) 0,000 0,000 0,000 0,001 0,000 0,000 0,087
dr PK 0,141 0,538" 0,021 0,429 0,515 0,432" 1
Sig. (2-tailed) 0,252 0,000 0,867 0,000 0,000 0,000
d 0,123 0,449" 0,228 0,304 0,537" 0,209
PK 0,317 0,000 0,061 0,012 0,000 0,087
i Sig. (2-tailed) 0,288 | 0,355" 0,099 0,213 0,423
0,017 0,003 0,422 0,082 0,000
dejpara | PK 0,057 0,208 -0,052 0,141
Sig. (2-tailed) 0,643 0,088 0,676 0,251
KAS 0,115 0,016 -0,104
PK 0,352 0,897 0,400
sk Sig. (2-tailed) 0,067 0,084
0,590 0,496
v PK -0,139
0,257

380




Dental nekroz orneklerin 21'inde (%39,9), bakteriyel invazyon 5’inde (%7,4), rejeneratif degisiklikler
47’sinde (69,1) ve dejeneratif degisiklikler 65’inde (%95,6) gozlemlendi (Sekil 1.a). Diizenli irritasyonlu
dentin (Sekil 2.a), gegici inflamasyon hucreleri (Sekil 2.b), diizensiz irritasyonlu dentin (Sekil 1.b),
dentin rezorpsiyonu (Sekil 2.d), dentikel (Sekil 2¢) ve inflamasyon (Sekil 1.c)’ de gorilmektedir.

Sekil 1: Histopatolojik kesitlerin goruntiist a. Pulpa nekrozu ve bakteri invazyonu. Ylzeysel dentin
kaybi ve ylzeyindeki bakteri kolonileri (iki siyah ok ucu arasinda), dentin icindeki bakteriler (beyaz ok
ucu). b. Dlzensiz dentin irritasyonu (siyah ok uclarn arasindaki alan). c. Dentin igindeki seyrek
inflamatuar hicreler (H&E, orijinal blyitme x200).
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Sekil 2: Histopatolojik kesitlerin gorintiist a. Dentinin diizenli irritasyonu (siyah ok uglari arasindaki
alan). b. Dentinde yaygin seyrek lenfosit infiltrasyonu. c. dentikel, koyu bazofilik lekeli kalsifikasyon
(siyah ok uglari arasindaki alan). d. Dentin rezorpsiyonu (siyah ok uglari arasindaki alan) (H&E, orijinal
biylitme x200).

4. Tartisma ve Sonug

Literatiirde pulpa hastaliklarinin periodontal dokuya etkileri iyi belgelenmis olsa da [17], periodontal
hastaligin pulpa Uzerindeki etkileriyle ilgili sinirli veri bulunmaktadir. Bu ¢alismada, Evre 3 veya 4
siddetli periodontitis nedeniyle ¢ekilmis dislerde periodontal hastaligin pulpa Uzerindeki etkilerini
arastirmayl amagcladik. Bu galismanin en énemli sonucu, siddetli periodontitisin histopatolojik olarak
pulpay! ¢esitli derecelerde etkiledigidir.

Periodontal hastaliklarin pulpayi etkileme potansiyeline sahip olup olmadigi ve hangi durumlarda
oldugu konusunda tartismalar bulunmaktadir. Bazi arastirmacilar periodontal hastaligi olan dislerin
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pulpasinda herhangi bir patolojik degdigiklik olmadigini rapor etmiglerdir [2,4,5,14]. Seltzer ve ark.
(1963), periodontal dokudan septik materyalin pulpaya yayilmasinda aksesuar kanallarin énemini
vurgulayarak, periodontal hastaligin neden oldugu iltihabi ve dejeneratif sireglerin pulpa Uzerinde
cogunlukla dejeneratif degisikliklere yol agabilecedi sonucuna varmiglardir [7]. Neves ve ark. (2017)
pulpada klinik olarak termal ve elektriksel testlere olumsuz yanit verebilecek diizeyde olan bir hasarin,
sadece periodontitisin en ileri asamasinda meydana geldigini bildirmislerdir [18]. Bununla birlikte, diger
bazi calismalar periodontitisin pulpayi etkilemesi igin dental apekse ulasmasina gerek olmadigini
go6stermistir [9,13,19,20]. Jansson ve Ehnevid (1998), periapikal radyolusent lezyonlari olan tek kokli
dislerde derin periodontal cepler ve siddetli radyografik kemik kaybinin da bulundudunu ortaya
koymustur [21].

Pulpanin hayati islevlerini surdirdigu sirece, dentinal sivinin disa dogru akisinin, agik dentinde
zararll bakteri Urlnlerinin ice dogru diflizyonunu azaltabilecek koruyucu ve temizleyici etkileri
olabilecegi belirtimektedir [22,23]. Calismamizda dislerin duyarliligi, KAS ile orta derecede pozitif bir
iliskiye sahipti (rho=0,269 ve P<0,05). Periodontal yikimin siddetini gdsteren KAS ile pulpal
enflamasyon arasinda anlamli korelasyon tespit edildi (rho=0,384 ve P<0,05). Bu sonuglar, pulpa
dejenerasyonunun, periodontal hastaligin siddeti ile iligkili oldugunu gdstermektedir.

Literatlrde en sik rapor edilen pulpa degisikliklerinin inflamatuar ve dejeneratif degisikliklerin fibrozis
ve kalsifikasyon bicimlerinde izlendigi; ileri derecede ilerlemis periodontal hastaliga sahip dislerde ise
dizensiz veya reparatif dentin olusumunun goézlendigi ifade edilmektedir [20]. Bizim c¢alismamizda,
calismaya dahil edilen 68 disin 65’'inde dizensiz irritasyon dentini olusumu, doku nekrozu, dentin
rezorpsiyonu, dentikel olusumu veya inflamatuar bulgular gibi dejeneratif degisiklikler tespit edildi. Bu
bulgular, literatirdeki periodontal hastaligin pulpada yaptidi kalsifikasyon olusumunu arttirdig
bulgusunu desteklemektedir [9,10,20,24].

Periodontitis ilerledikge pulpa ile periodontal ceplerdeki mikroorganizmalar arasinda iliski artmaktadir
[25,26]. Rotstein ve ark. (2017), periodontal cepler derinlestikce, dentin tlbullerinin agiga ¢ikmasi
yoluyla bakterilerin pulpaya niUfuz ettigini belitmektedir [17]. Enfekte kok kanallarinda
periodontopatojenlerin bulundugu da gdsterilmistir [15]. Adriaens ve ark. (1987), siddetli periodontal
atasman kaybi olan 21 insan disinde pulpada bakteri varligini inceleyerek; kék ytzeyi dizlestirmesi
yapilan 15 disin sekizinin dentin tibdullerinde bakteriler bulunduunu ve periodontal olarak tedavi
edilmemis alti disin Uglnde pulpada bakteri invazyonu oldugunu rapor etmislerdir [6]. Periodontal
tedavinin bir pargasi olarak yapilan kok yilzeyi duzlestirmesi, kdk ylzeyindeki nekrotik sementin
uzaklastiriimasini hedeflerken, dentin tlbullerinin agiga ¢ikmasina neden olmaktadir. Bu ¢alismada, 5
diste pulpada bakteri invazyonu goérilmustir. Bizim calismamizda dislerin pulpalarinda nispeten az
bakteri invazyonu bulunmasinin nedeni, bu ¢alisma icin segilen dislere kdk ylzeyi diizlestirmesi gibi
bir herhangi bir periodontal tedavi uygulanmamig olmasi olabilir.

Calisma populasyonumuzun yas ve cinsiyetine uygun bir kontrol grubunun bulunmamasi bu
calismanin limitasyonudur. Ancak, saglikli dislerin ¢ekimi sadece ortodontik tedavi nedeniyle
gerekebilir. Ortodontik amagli dis ¢ekimi de sadece ergenler ve genglerde yapilmaktadir. Pulpada
yasa bagl olarak ortaya ¢ikan pulpal dejenerasyonlar dusiintldiginde, geng dislerle bir kontrol grubu
olusturulmasi, periodontal hastaligin etkilerini kargilastirmak acisindan bir yarar saglamayacaktir.
Calismamiz, siddetli periodontal destek kaybi nedeniyle cekilen dislerde pulpa degisikliklerini
incelemeyi amagcladidi icin, ortodontik nedenlerle cekilen saglikli dislerle pulpa karsilastirmasi
yapilmadi.

Bu galismada, pulpa dokusundaki bakteri invazyonu ve dizensiz irritasyonel dentin olusumu, doku
nekrozu, dentin rezorpsiyonu, dentikel ve inflamasyon gibi dejeneratif degisiklikler ile dizenli
irritasyonel dentin ve pulpadaki inflamasyon hiicreleri gibi, dejeneratif ve regeneratif degisiklikler farkli
derecelerde gdzlemlenmistir. ileri periodontal hastaligi olan dislerde endodontik tedavi gerekip
gerekmedigini belirlemek énemlidir. Bu ¢alismada, 21 diste nekroz izlenmistir. Bu bulgulara gore, ileri
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periodontal yikimi olan diglerin periodontal tedaviler ile agizda tutulmasi planlaniyorsa kok kanal
tedavisi uygulanmasi dustnulebilir. Ancak hem periodontal hem de endodontik hastalik nedeniyle kdk
kanal tedavisine ihtiya¢ duyuldugunda, dentikel gibi oblitrasyon ve kalsifik dejenerasyonlar nedeniyle
kok kanal tedavisi zor olabilir. Periodontal atagman kaybi belirli bir seviyeye ulastiginda, bu dislerin
nekroz ve kalsifikasyon acgisindan dikkatle izlenmesi gerekebilir.

Bazi limitasyonlari olmasina ragmen, bu calismanin sonuglari ileri periodontal hastalidin pulpa
Uzerinde rejeneratif ve dejeneratif etkileri oldugunu goéstermektedir. Periodontal yikimin siresi,
bireyden bireye farkhlik gdéstermektedir. Bu sure¢ pulpa degisikliklerinin seviyesini ve tlrliniu
etkileyebilir. Periodontitisin kronik ve uzun slreli dogasi, pulpa Gzerinde dnemli degisikliklere yol acar.
Periodontal yikimin seyrinde, pulpa Uzerindeki dejeneratif degisiklikler diizensiz irritasyonel dentin
olusumu gibi rejeneratif streglerle telafi edilir. Rejeneratif degisiklikle daha ¢ok kalsifikasyon yéninde
oldugu icin endodontik tedavini basarisini olumsuz etkileyecektir. Bu nedenle, ileri periodontitisi olan
hastalarda tani ve tedavi planlamasinda endodontik-periodontal lezyonlar da dikkate alinmalidir.
Hentiz vital olan dislerin pulpasinda periodontal yikim nedeniyle olusabilecek degisiklikler, periodontal
tedavi sonuclarini da etkileyebilir.
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OZET

Bitkisel igerikli Urtnlerin kullanimi tim dinyada oldudu gibi Turkiye'de giderek artmaktadir. Serbest
eczacllar bitkisel icerikli Griinlerin kullaniminda halk saghdi agisindan kritik éneme sahiptir. Bu arastirma
ile Isparta ilinde gorev yapan serbest eczacilarin bitkisel Griinler hakkinda davraniglari incelenmistir.
Arastirma 20.10.2022-20.03.2023 tarihleri arasinda Isparta il merkezinde hizmet sunan serbest eczacilar
ile yapilmigtir. Arastirmada anket formlari kullanilmis ve tanimlayici istatistikler ylizde ve frekans degerleri
ile gosterilmistir. Eczacilarin %54,3'U bitkisel Urtnleri siklikla sattigini bildirmistir. Eczacilar bitkisel icerikli
drdnleri %61,4 orani ile bagdisiklik sistemini destekleme amacli satmaktadir. Eczanelerdeki bitkisel
drdinlerin %51,4'Gnun pediatrik hasta grubu icin tercih edildigi goérilmustur. Eczacilarin %45,7’sinin bitkisel
Urinler hakkinda Uriin satis temsilcilerinden bilgi aldigi ve %41,4’Gnun fitofarmakovijilans kavramini daha
once duymadigi tespit edilmistir. Arastirmada eczacilarin %92,9'u bitkisel Grunlerin glvenligi hakkinda
endise duyarken, %95,7’si bitkisel Urtnler ile ilgili yasal dizenlemeleri yetersiz bulmustur. Sonug olarak
serbest eczacilar bitkisel trlnler hakkinda hastalara dogru tavsiyelerde bulunmali ve bu konuda guiglu bir
bilgi birikimine sahip olmalidir. Eczacilarin bitkisel Grinlerle ilgili giincel donanima sahip olmalari igin
meslek i¢i egitimler planlanmalidir. Bitkisel drtnlerle ilgili yasal diizenlemeler sorumlu otoriteler tarafindan
daha ayrintili yapilmalidir.
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ABSTRACT

The use of herbal products is increasing in Turkey, as it is all over the world. Community pharmacists are of
critical importance for public health in the use of herbal products. In this research, the behavior of community
pharmacists working in Isparta province on herbal products was examined. The research was conducted with
community pharmacists working in Isparta province center between 20.10.2022-20.03.2023. Survey forms
were used in the research and descriptive statistics were shown with percentage and frequency values.
According to the research results, 54.3% of pharmacists reported that they frequently sell herbal products.
Pharmacists stated that they sell these products to support the immune system with a rate of 61.4%. It was
observed that 51.4% of the herbal products in pharmacies were preferred for the pediatric patient grouplt was
determined that 45.7% of pharmacists received information about herbal products from product sales
representatives and 41.4% had not heard of the definition of phytopharmacovigilance before. In this research,
92.9% of pharmacists are concerned about the safety of herbal products, and 95.7% find the legal regulations
regarding herbal products inadequate. As a result, community pharmacists should give correct advice to
patients about herbal products and pharmacists should have strong knowledge on this subject. Vocational
training should be planned so that pharmacists have up-to-date knowledge about herbal products. Legal
regulations regarding herbal products should be made in more detail by the responsible authorities.

Keywords: Herbal product, Pharmacist, Pharmacy, Phytotherapy
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1. Giris

insan varolusunun baslangicindan beri bitkileri tanimis ve caglar boyunca onlari cesitli sekillerde
kullanmistir [1]. Bitkiler cesitli hastaliklara karsi geleneksel olarak yuzyillardir kullaniimaktadir [2].
Dinya genelinde yaklasik 70.000 bitkinin hastaliklarin tedavisinde kullanildidi bilinmektedir [3]. Tibbi
bitkiler terapoétik ajanlarin gelistiriimesi icin bir kaynak olarak kabul edilmis olup glinimizde de
kullanilan ilaglarin bir kismi bitkisel kaynaklardan elde edilmistir [4]. GUnUmuzde bitkisel icerikli
urinlere ulasma kolayhgi ve bu Urtnlerin maliyetlerinin disiik olmasi nedeniyle bu Uriinlere artan bir
ilgi oldugu gorilmektedir [5,6]. Ozellikle gelismis Ulkelerde tibbi bitkilerin kullanimi yiiksek bir
poptlarite gdstermektedir [7].

Eczanelerde ilag disinda bitkisel Grlinlerin yer almasi ve eczanelerin insanlar tarafindan guvenilir
bulunmasi sebebiyle eczaneler bitkisel Urlnlerin satisinda tercih edilmektedir [8]. Bu kapsamda
Turkiye’de eczanelerde yer alan bitkisel Urlnler incelendiginde Saglik Bakanligi tarafindan ruhsat
verilmis 52 bitkisel ilag varken, Tarim ve Orman Bakanhgi tarafindan onay verilen 51 bitkisel icerikli
arin bulunmaktadir [9]. Turkiye'de satilan bitkisel Grtinler hem igerik bakimindan hem de regeteli veya
recetesiz satislari bakimindan énemli farklihk gostermektedir. Satisi yapilan bitkisel dGriinlerin bir kismi
hekim recgetesiyle temin edilebilirken bir kismi ise recgeteye tabi degildir [10]. Bitkisel Urtnlerin
eczaneler haricinde farkli yerlerde satilmasi ve halk tarafindan bilingsiz olarak kullaniimasi istenmeyen
ciddi sonuglara neden olmaktadir [11].

Bitkisel urunler genellikle dusuk riskli olarak algilansa da potansiyel saglik riskleri bulunabilir ve toksik
etki gosterebilir. Bitkinin igeriginde yer alan fitokimyasallarin veya metabolitlerin toksik etkili olmasi,
tagsis durumu, cevresel kirleticiler ve mikroorganizma kontaminasyonlari bitkisel Urlnlerin
toksisitesinde o6nemli etmenlerdir. Bitkisel Urlnlerin dodru sec¢imi hasta guvenligi acisindan kritik
Oneme sahiptir [12].
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Diger 6nemli bir konu olan bitkisel igerikli Grtnlerin enzim ve tasiyicilar Gzerindeki olasi etkileri ¢ok
saylda in-vitro, in-vivo deneyler ve klinik galismalar ile gosterilmistir [13]. Kantaron, sarimsak, ginseng
ve ginkgo gibi bitkileri iceren UrUnler ilaclarla birlikte kullanildidinda ciddi klinik etkilesimlere yol
acabilir. Bitkiler sitokrom enzimleri Gzerinde indiksiyona ve inhibisyona neden olabilir bunun
sonucunda ise birlikte kullanilan ilacin etkisini degistirerek olumsuz etkiler meydana gelebilir [14]. Bu
kapsamda bitkisel icerikli Grln satiginin sadece eczanelerden yapilmasi ve uygun olmayan urdnlerin
kullanimi ile meydana gelecek problemlerinin engellenmesi 6nem tagimaktadir [15]. Dolayisiyla
bitkisel Urlnlerin akilci kullaniminda birer saglik profesyoneli olan eczacilara buytk sorumluluk
dismektedir [16]. Eczaci, bitkisel Grtnler hakkinda bilgi sahibidir ayni zamanda bitkisel Grunlerin
kullanimi konusunda iyi bir danismandir [17]. Yukarda bahsedildigi Gzere bitkisel Grtnler son yillarda
popllerlik kazanmig olup insanlar tarafindan genellikle guvenli olarak algilanmaktadir. Bu kapsamda
eczacilar ve hekimler bitkisel drtnlerin dogru kullaniminda dnemli rol almaktadir [16].

Bitkisel Urlnlerle ilgili yapilan arastirmalar incelendiginde bu arastirmalar genellikle tamamlayici tip
bashgi icerisinde incelenmis olup dogrudan bitkisel Urlnler ile ilgili arastirma sayisi azdir. Ayni
zamanda tamamlayici tip basligi igerisinde yapilan bu arastirmalarin da buyik bir kismi eczaci, hekim
vb. saglik profesyonelleri ile ilgili olmayip arastirmalarda genellikle hastalarin davraniglari incelenmistir
[10,15]. Yukarida belirtildigi Uzere bitkisel drUnlerin saglhk profesyonelleri diginda kullaniimasi
istenmeyen birgok problemi beraberinde getirmektedir. Bu nedenle literatir verileri incelendiginde birer
saglik profesyoneli olan eczacilarin bitkisel Grtnler ile ilgili davranislarinin incelendidi arastirma
sayisinin kisith oldugu goériimustir. Dolayisiyla bu arastirma eczacilarin bitkisel Grtnler ile ilgili
davraniglarini incelemesi bakimindan o6nemlidir. Bu calismada Isparta bdlgesinde hizmet veren
serbest eczacilarin bitkisel Urtinler hakkinda davraniglarinin incelenmesi amacglanmistir. Bu kapsamda
Isparta ili bolgesinde bulunan serbest eczacilarin bitkisel drlnler hakkinda davraniglari bilindigi
kadariyla ilk defa bu arastirma ile incelenmistir.

2. Materyal ve Metot

Bu arastirma Isparta il merkezinde eczanesi olan ve arastirmaya katiimay kabul eden serbest
eczacllara uygulanmistir. Arastirma 20.10.2022-20.03.2023 tarihleri arasinda sadece serbest
eczacllar ile yapilimigtir. Bu ¢alismanin etik kurul onayr 17.08.2022 tarih ve 16/218 sayili karar ile
Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan verilmistir.
Eczacilar arastirma oOncesi bilgilendiriimis olup calismaya katilmak isteyenlerin yazili onamlari
alinmistir. Calismada verileri toplamak amaciyla anket kullaniimistir. Anketler arastirmacilar tarafindan
eczacllara ylz yuze uygulanmistir. Anket icerigi 21 adet olmak Uzere ¢oktan se¢meli ve acgik uclu
sorulardan olusmaktadir. ilk dért soru eczacilarin demografik bilgilerine yénelik hazirlanmisken diger
sorular ise eczacilarin bitkisel Urlinler hakkinda davraniglarini 6grenmeye yonelik hazirlanmistir.

Arastirmada veri analizleri Statistical Package for the Social Sciences 20 (SPSS) ile
degerlendirilmistir. Sonuglar ylzde ve frekans seklinde verilmis olup veri karsilastirmasinda ki-kare
testi kullaniimistir. Veri kargilastirmasinda p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmigtir.

3. Bulgular

Arastirmaya Isparta merkezinde hizmet veren 70 serbest eczaci katiimis olup katiimcilarin %55,7’si
kadin eczacl, %44,3'l erkek eczacidir. Eczacilarin yas araliklar incelendigi zaman %47,2’sinin 31-44
yas araliginda oldugu goérulmustir. Katiimcilarin egitim dizeyi incelendigi zaman eczacilarin %87,71’i
lisans mezunu olup doktora mezunu eczaci bulunmamaktadir. Eczacilarin %41,4’Gnln 21 yildan daha
fazla mesleki deneyime sahip oldugu gortlmustir. Eczacilarin demografik 6zellikleri Tablo 1'de
ayrintili olarak gosterilmistir.

Katiimcilara eczane konumlarini nasil tanimladiklar soruldugunda, eczacilarin %35,7’si hastane

yakini, %28,6's1 aile hekimligi yakini, %24,3't cadde uUzeri, %11,4'0 ise mahalle eczanesi olarak
tanimlamistir.
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Tablo 1: Eczacilarin demografik 6zellikleri

Demografik 6zellik n (sayi) % (yuzde)
Cinsiyet

Kadin 39 55,7
Erkek 31 44,3
Yas

18-30 8 11,4
31-44 33 47,2
> 45 29 41,4
Egitim diizeyi

Lisans 61 87,1
Yiksek lisans 9 12,9
Meslekteki deneyim yili

1-5 8 11,4
6-10 11 15,7
11-15 9 12,9
16-20 13 18,6
21 ve daha lzeri 29 41,4
Toplam 70 100,0

Eczacilara “Eczanenizde bitkisel drinleri siklikla sattiginizi distniyor musunuz?” sorusu
yoneltildiginde eczacilarin %54,3'U evet cevabini vermistir. Isparta ili eczanelerinde bitkisel igerikli
urdnlerin satiima amaglar incelendiginde; Urlnler ilk sirada %61,4 ile bagisiklik sistemini destekleme
amacl, ikinci sirada ise %21,4 ile solunum yolu hastaliklarina kargl satiimaktadir. Isparta ili
eczanelerinde bitkisel igerikli Grlinlerin satilma amaclari Tablo 2’de ayrintili olarak gésterilmistir.

Tablo 2: Bitkisel igerikli Grlinlerin satilma amaci

Satilma amaci n %
Bagisiklik sistemini  destekleme | 43 61,4
amagli

Solunum yolu hastaliklarina karsi 15 21,4
Cilt ve sag problemlerine karsi 5 7,1
Gastrointestinal (mide-bagirsak | 2 2,9
sistemi) hastaliklarina karsi

Kilo kontroli amagli 2 2,9
Kardiyovaskiiler sistem | 1 14
hastaliklarina karsi

Diger 2 2,9
Toplam 70 100,0

Eczacilara “Eczanenizde satilan bitkisel icerikli Grinler daha ¢ok hangi grup tarafindan kullaniliyor?”
sorusu yoneltildiginde eczacilarin %51,4’G pediatrik grup cevabini vermistir. Pediatrik grup cevabini
siraslyla yetiskin (%40,0), genc (%5,7) ve geriatrik (%2,9) gruplar takip etmistir. Eczacilara bitkisel
icerikli Uriin kullanan hastalarinin geri donutleri ile ilgili gortgsleri soruldugunda, eczacilarin %88,6’sI
hastalarinin fayda gérdugini, %10°’u fayda gérmedigini, %1,4’G ise hastalarinin bu Urlinlerden yan
etki ya da toksik etki gordiguni bildirmistir.

Eczacilarin bitkisel urGnler hakkinda bilgi aldiklar kaynaklar incelendiginde, eczacilarin buyuk bir

bélimundn (%45,7) Urin satis temsilcilerinden bilgi aldigi gorilmustir. Bu kapsamda eczacilarin
cinsiyetlerine gore bitkisel Grinler hakkinda bilgi aldiklar kaynaklar Tablo 3'te gosterilmistir
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Tablo 3: Eczacilarin cinsiyetlerine gore bitkisel Urtnler hakkinda bilgi aldiklari kaynaklar

Bilgi alinan kaynak Cinsiyet P degeri
Kadin (n; %) Erkek (n; %) | Toplam (n; %) 0,406

Uriin satis temsilcileri 19; 59,4 13; 40,6 32; 45,7

Makale ve referans kitaplar 9; 47,5 10; 52,5 19; 27,1

Mesleki dergiler 4; 40,0 6; 60,0 10; 14,3

Meslektaslar 5,714 2; 28,6 7; 10,0

Diger 2;,100,0 - 2,29

Toplam 39; 55,7 31; 44,3 70; 100,0

Eczacilara ‘Fitofarmakovijilans (fitovijilans) kavramini daha énce duydunuz mu?’ sorusu yoneltiimis ve
verilen cevaplar incelendiginde eczacilarin %58,6’sinin daha énce bu kavrami duydugu, %41,4’Gnun
ise bu kavrami daha énce duymadigi tespit edilmistir.

Isparta ilinde hizmet veren eczacilarin herhangi bir bitkisel Uriin hakkinda Saglik Bakanligi'na advers
reaksiyon bildirimi yapip yapmadigi arastirildiginda ise eczacilarin %97,4’Gndn bakanliga herhangi bir
bildirim yapmadigi gérulmustar.

Eczacilara “Piyasada var olan bitkisel Urinlerin glvenligi hakkinda endise duyar misiniz?” sorusu
yoneltildiginde eczacilarin %92,9’'u endise duyduklarini ifade etmistir. Piyasada var olan bitkisel
urdnlerin guvenligi hakkinda eczacilarin endise duymalari ile cinsiyet arasindaki iliski incelendiginde
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05). Bu baglamda kadin eczacilarin %92,3'G bu
urdnler hakkinda endise duydugunu belirtirken erkek eczacilarda bu oranin %93,5 oldugu gérulmustir
(Tablo 4).

Tablo 4. Eczacilarin bitkisel trlnlerin givenligi hakkinda endise duyma durumlari

Cinsiyet Giivenlik hakkinda endigse duyma durumu P Degeri
Evet (n; %) Hayir (n; %) Toplam (n; %) 0,609
Kadin 36; 92,3 3, 7,7 39; 55,7
Erkek 29; 93,5 2,6,5 31; 44,3
Toplam 65; 92,9 5 71 70; 100,0
Ayni zamanda eczacilara bitkisel Urlnler ile ilgili yasal dizenlemeler hakkindaki gorusleri

soruldugunda eczacilarin %95,7’sinin mevcut yasal dizenlemeleri yetersiz bulduklari gorulmustar.
Arastirma bulgularina gore Isparta ilinde hizmet veren eczacilarin %95,7’si eczanesinde bitkisel riin
bulundururken temel olarak dikkat ettigi konu bitkisel Grindn glvenilir bir firmaya ait olmasidir.

Isparta ilinde bulunan eczanelerde sik satilan bitkisel trlnlerin fiyat araliklari incelendiginde en fazla
101-250 Turk Lirasi (TL) araligindaki Urtnlerin satildigi gortilmektedir. Bunu 51-100 TL fiyat araliginda
bulunan bitkisel Urlnlerin satisi takip etmektedir (Tablo 5).

Tablo 5: Isparta ilinde bulunan eczanelerde sik satilan bitkisel trlnlerin fiyat aralig

Bitkisel iiriin fiyati aralig n %
(TL cinsinden)

50 TL ve daha az 1 14
51-100 TL 28 40,0
101-250 TL 37 52,9
250 TL {zeri 4 5,7
Toplam 70 100,0

Eczacilarin mesleki orgitler tarafindan bitkisel Urinler ile ilgili planlanan egitimlere katilma istekleri
incelendiginde eczacilarin %81,4’0 bu egitimlere katilmak istedigini belirtirken %18,6’s1 egitimlere
katilmak istemedigini belirtmistir.
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4. Tartisma ve Sonug

Cok eski zamanlardan beri insanlik gesitli hastaliklari tedavi etmek amaciyla bitkilerden faydalanmistir.
Bitkilerin sagliga faydali etkileri tespit ediimis ve bu tespitler sonraki nesillere aktariimistir. Tibbi
bitkilere yillar boyunca artan ilgi ile birlikte bitkilerin glinimizde modern kullanim sekli ortaya ¢gikmistir
[18]. Son yillarda bitkisel Uriinlerin ve takviyelerin kullanimi hizli bir artis géstermistir. insanlarin en az
%80'inin bitkisel Urtuinlere glvendidi bildirilmektedir [19]. Bitkisel igerikli ilaglar ve gida takviyeleri hem
hastalar hem de saglik profesyonelleri tarafindan blyuUk ilgi gbérmektedir. Yapilan arastirmalarda
sanayilesmis Ulkelerde nifusun yaklasik %10-50’si dizenli olarak bitkisel igerikli Griin kullanmaktadir.
Gelismekte olan Ulkelerde ise bitkisel icerikli UrUnler uygun fiyath olmasi agisindan temel tedavi
yontemini olusturmaktadir [20].

Bu kapsamda kullanilan bitkisel Urlnler hakkinda hekim ve eczacinin bilgilendiriimesi gereklidir.
Ozellikle bitkisel Griinlerde dogru bitki, standardizasyon, uygun doz, driniin kullanim siiresi ve riskli
gruplarda kullanimi ¢ok énemlidir. Ayni zamanda diger énemli bir konu ise bitki-ilag etkilesimleridir.
Bitki-ilag etkilegsimleri glvenlik sorunu olugturmaktadir. Bitkisel Urunler genellikle birden fazla madde
ihtiva etmekte olup sentetik ilaclar ile arasindaki etkilesimler, farmakokinetik ve/veya farmakodinamik
olarak gozlenmektedir. Dolayisiyla bitkiler kullanilan ilacin emilimi, dagihmi, metabolizmasi ve atihmi
Uzerinde farkliliklara yol agabilir. Bitki-ilag etkilesimi sonucunda hasta Gzerinde beklenen terapétik etki
gorulmeyebilir. Bitkiler ile ilaglar arasindaki potansiyel etkilesimler hakkinda bilgi eksikligi hastalarin
glvenligi acisindan tehlikeli bir durumdur [21]. Bitki-ilag es zamanli tiketimi ve bitki-ila¢ etkilesimleri
zararl etkilere ve élimcul sonuglara neden olabilir [22].

Yukarida bahsedilen konular géz 6nine alindiginda serbest eczacilar bitkisel Grtnler hakkinda
hastalara dogru tavsiyelerde bulunmali ve bu konuda yeterli bir bilgiye sahip olmalidir [23]. Serbest
eczacilar, bitkisel Grin kullanimina iligkin olumlu bir tutuma sahip olmakla birlikte bitki ilag
etkilesimlerinin olasi olumsuz etkilerinin farkinda olmalidir [22,24]. Bu kapsamda hastalarin
eczanelerden satin alabilecekleri bitkisel icerikli UrlGnler ve bu urinlerin ilaglarla etkilesim
mekanizmalari, bitki-ilag etkilesimlerinin neden olacagi sonuglar hakkinda eczacilarin bilgi sahibi
olmalari énemli bir konudur [25].

Bitkisel icerikli GrGnlerin kullanim davraniglan ile ilgili ¢alismalar genellikle c¢esitli hasta gruplari
Uzerinde yapilmis olup birer saglik profesyoneli olan eczacilar Uzerinde kisitl sayida arastirma
yapildigi gortlmustir [10,15]. Ancak, calismamiz Isparta bolgesindeki eczacilarin bitkisel Grtnler
Uzerindeki davraniglarinin incelenmesi bakimindan bilindigi kadariyla ilk arastirma o6zelligini
tasimaktadir.

Hipertansiyon hastalarinin bitkisel triin kullaniminin incelendigi bir arastirmada bitkisel trin kullanan
kisilerin %87’sinin kullandiklari Grtinin Ucreti aylik 50 TL'den daha azdir [26]. Farkli bir arastirmada ise
kronik bébrek hastalarinin %87’sinin kullandiklar bitkisel Griin maliyeti aylik 50 TL’nin altindadir [27].
Bitkisel Urln satis fiyatl ve pazan giderek artmaktadir [28]. Tarafimizca yapilan arastirmada ise sik
satilan bitkisel urunlerin fiyat araligi incelenmis ve bu araligin %52,9'unu 101-250 TL arasindaki
ardnler olusturmustur. Bu durum literatir verileri ile de uyumlu olarak bitkisel Urin satis fiyatinin ve
pazarinin yillara gore arttigini goéstermektedir.

Trabzon ilindeki eczacilarin bitkisel urlnler ile ilgili davraniglarinin incelendigi bir arastirmada
eczacllarin bilgiye ulasmadaki kaynaklari arasinda meslek egitimleri (%63,6), kitaplar (%33,3), internet
aracili kaynaklar (%30,2) ilk ¢ sirada yer almistir [10]. Turkiye disinda yapilan farkl bir arastirmada
ise eczacilarin bitkisel Grtinler icin en gok basvurdugu kaynaklar arasinda trtin ambalaji (%44) ve rin
satis temsilcileri (%25) ilk iki sirada yer almistir [29]. Tarafimizca yapilan arastirmada eczacilarin
bitkisel drinler hakkinda ulastiklari kaynaklar arasinda Uriin satis temsilcileri, makale-referans kitaplar,
mesleki dergiler ilk Ug sirayr almistir.

Eczacilarin temel rollerinden biri hastalara ilaglar hakkinda danismanlik sunmaktir. Bu kapsamda ilgili
kurumlarin bitkisel ilaglarla ilgili givenilir kaynak belilemesine ihtiya¢ vardir [30]. Ayni zamanda
tarafimizca yapilan arastirmada eczacilarin biyUk bir bolimu (%81,4) mesleki orgitler tarafindan
bitkisel trlnler ile ilgili planlanan egitimlere katilmak istedigini belirtmistir. Dolayisiyla gesitli kurum ve
kuruluglarin (Tirk Eczacilari Birligi, Universiteler, Saglik Bakanh@ vb.) konu hakkinda daha fazla
egitim planlanmasi ile bdlgede bulunan eczacilarin bilgiye ulasmasi agisindan faydali olacagini
dustndarmastar.
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Renda vd., (2018) tarafindan Trabzon’da yapilan galismada, doktor ve eczacilarin hastalardan bitkisel
ardnler ile ilgili aldiklari geri donisler incelendiginde doktorlarin %34,9’'u eczacilarin ise %57’si alinan
geri donuslerin olumlu oldugunu belirtirken, doktorlarin %5,5’'i eczacilarin %3,3'li ise olumsuz geri
dondsgler aldiklarini ifade etmistir [10]. Calismamizda ise eczacilarin bitkisel Griin kullanan hastalarinin
geri donulsleri soruldugunda eczacilarin %88,6’s1 hastalarin fayda goérduguni belirtirken, %10°u
hastalarinin fayda gérmedigini, %1,4’U ise yan etki/toksik etki gorduklerini belirtmistir. Hem Trabzon
hem Isparta illerinde yapilan her iki aragstirmada da benzer sekilde geri donUslerin yUksek oranda
olumlu oldugu, olumsuz geri dénuslerin ise daha disik oldugu gérdlmuastar.

istanbul’da serbest eczacilarin bitkisel Grlinler hakkinda gérislerinin incelendigi  kesitsel bir
arastirmada calismaya katilan eczacilarin %42,3'U bitkisel ilag sattiklarini belirtirken eczacilarin
%58,1'i fitovijilansi ilk kez duydugunu ifade etmistir [31]. Tarafimizca yapilan arastirmada da benzer
sekilde eczacilarin %54,3’U bitkisel Grlnleri siklikla sattiklarini ifade etmis olup eczacilarin %41,4°0
fitovijilans kavramini daha énce duymadigini belirtmistir. Bu kapsamda Memisoglu ve Otlatici (2022)
tarafindan yapilan arastirmada eczacilarin %93,5' bitkisel ilaglar ile ilgili Turkiye Farmakovijilans
Merkezi’ne herhangi bir glvenlilik sorunu bildirmedigi gorilirken tarafimizca yapilan arastirmada da
eczacilarin buyuk bir bélumdnin (%97,4) bakanlida herhangi bir bildirim yapmadigr goértimustir. Bu
bakimdan istanbul ve lIsparta’da gérev yapan serbest eczacilarin davraniglarinin benzer oldugu
gOrulmustar.

Eczacinin bitkisel Urin kullaniminda toplumu bilgilendirmesi 6nemli olmakla birlikte eczacilar bitkisel
urdnler hakkinda var olan bilgilerini guincellemelidir. Ozellikle fitovijilans konusunda bilgisi yetersiz olan
eczacilarin oraninin yuksek oldugu gérilmektedir bu kapsamda meslek i¢i egitimlere ihtiyag vardir
[31].

Khdour vd., (2018) tarafindan yapilan arastirma sonugclarina gére serbest eczacilarin %38’inin bitkisel
ardnlerin ¢ok etkili olduguna %49’unun ise bitkisel ilaglarin ¢ok glvenli olduguna inandigi goérulmustir.
Calismada eczaclilarin %50’si bitkisel Urtinlerin glvenligi konusunda endise duydudunu ifade etmigtir.
Ayni zamanda eczacilarin %88'’i bitkisel Urtnlerle ilgili dizenlemenin artirlmasi gerektigini ifade
ederken, eczacilarin %75’ bitkisel Grtnlerle ilgili mevcut bilgilerin yetersiz oldugunu belirtmistir [29].
Tarafimizca yapilan arastirmada eczacilarin %92,9’u bitkisel Urtnlerin guvenligi hakkinda endise
duyduklari gorulirken, %95,7’si mevcut yasal duzenlemeleri yetersiz bulmustur. Eczacilarin
%95, 7’sinin eczanesinde bitkisel igerikli Grtin bulundururken glvenilir bir firmaya ait olmasina énem
vermesi de bu konuda dikkat ¢ekmistir. Bu bakimdan bélgemizdeki eczacilarin neredeyse tamamina
yakini bitkisel Grlnlerin glvenligi ile ilgili problem yasamistir. Ayni zamanda eczacilar yasal
dizenlemeleri yiksek oranda yetersiz bulmustur. Givenlik ile ilgili endiselerin azaltiimasi icin yetkili
kurum ve kuruluslar tarafindan bitkisel Grtnler ile ilgili daha kapsamli arastirma ve denetim yapilmasi
ile alana katki saglanacaktir. Ayrica Ulkemizdeki sorumlu otoriteler tarafindan bitkisel Grtnler ile ilgili
mevzuatlarin yeniden dizenlenmesi énemli bir konudur.

Sonug olarak eczanelerde satilan bitkisel Grinlerin kullanimi son yillarda artmistir. Serbest eczacilar
bitkisel Grtinler hakkinda hastalara dogru tavsiyelerde bulunmali ve bu konuda gugli bir bilgi birikimine
sahip olmalidir. Eczanelerde satilan bitkisel icerikli Urlnler tim yas gruplan tarafindan
kullaniimaktadir. Isparta bolgesindeki eczanelerde bitkisel trlnler en ¢ok (%61,4) bagisiklik sistemini
destekleme amagcli satiimaktadir. Eczacilar bitkisel Urilinleri siklikla satmakta ve blyuk bir bélimu
(%45,7) bitkisel Urtnler hakkinda satis temsilcilerinden bilgi almaktadir. Bu kapsamda tniversiteler ve
meslek orgutleri tarafindan bitkisel drinlerle ilgili guncel egitimler planlanmahdir. Eczacilar
eczanelerinde bitkisel igerikli Griin bulundururken temel olarak gtvenilir bir firmaya ait olmasina dikkat
etmektedir. Ayrica eczacilar piyasada var olan bitkisel trlnlerin givenligi hakkinda endise duymakta
ve bitkisel Grunler ile ilgili yasal dizenlemeleri yetersiz bulmaktadir. Bu kapsamda bitkisel Griinlerle
ilgili yasal diizenlemeler sorumlu otoriteler tarafindan daha ayrintili yapiimalidir.
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ABSTRACT

Temporomandibular joint (TMJ) pain is a widespread health issue causing discomfort, pain, and distress in
the jaw joint and surrounding muscles. It significantly impacts daily activities and diminishes the overall
quality of life. As individuals increasingly turn to online platforms for health information, the accuracy and
reliability of such information become pivotal. The accuracy, quality, and reliability of online information,
especially concerning therapeutic exercises like those for TMJ pain, are of paramount importance. This
study aims to assess the content, quality, and readability of online information related to TMJ pain exercises
in the Turkish language. A total of 54 websites obtained from Google searches using the keyword "jaw pain
exercises" were examined. Evaluation criteria included Ateshman Readability Scale, DISCERN, and JAMA,
which were employed to assess medical accuracy, content quality, clarity, and suitability for the general
readership. The results revealed that the online information on these platforms generally lacked quality and
was not sufficiently understandable for the intended audience, particularly patients. Many sites provided
incomplete or vague information about the correct techniques for exercises, potentially leading to incorrect
applications by patients, adversely affecting their treatment outcomes. These findings highlight the
deficiency and inaccuracy of exercise guidelines available on online platforms, posing a potential risk to
patients' treatment processes. It emphasizes the importance of healthcare professionals monitoring online
resources, ensuring their accuracy, and making them more comprehensible. Access to accurate and
reliable information is crucial for patients, empowering them to make informed decisions about their health
and treatment options.
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Temporomandibular eklem agrisi, gene eklemi ve gevresindeki kaslarda rahatsizlik, agri ve sikintiya neden
olan yaygin bir saglik sorunudur. Bu durum, gunluk aktiviteleri olumsuz etkileyebilir ve yasam Kkalitesini
dugurebilir. Bireyler saglik bilgileri igin giderek daha fazla cevrimigi platformlara yodneldikge, bu bilgilerin
dogrulugu ve guvenilirligi hayati 6nem tagimaktadir. Cevrimici platformlardaki bilgilerin dogrulugu, kalitesi ve
guvenilirligi, 6zellikle tedavi edici egzersizler gibi saglik konularinda kritik bir Sneme sahiptir. Bu ¢alismanin
amaci, gene eklemi agrisiyla ilgili ¢evrimici bilgilerin icerigini, kalitesini ve okunabilirligini degerlendirerek,
hastalarin dogru ve guvenilir bilgilere erisimini saglamak ve tedavi segeneklerini daha bilingli bir sekilde
degerlendirmelerine yardimci olmaktir. Turk¢e dilinde yapilan "¢ene agrisinda egzersiz" anahtar kelime
aramalari sonucunda Google arama motorunda elde edilen 54 internet sitesi incelenmis ve degerlendirme igin
Atesman Okunabilirlik Olgegi, DISCERN ve JAMA kullaniimigtir. Bu dlgekler, sitelerin tibbi dogrulugunu, igerik
kalitesini, anlagilirhdini ve hasta okuyucular i¢in uygunlugunu degerlendirmek amaciyla uygulanmigtir.
Degerlendirme sonugclari, ¢evrimici platformlardaki bilgilerin genellikle disik kaliteli oldugunu ve hasta
okuyucular igin yeterince anlasilir olmadigini géstermistir. Cogu site, egzersizlerin dogru teknikleri konusunda
eksik veya belirsiz bilgiler sunmustur. Bu durum, hastalarin yanlis uygulamalarina neden olarak tedavi
sureglerini olumsuz etkileyebilir. Bulgular, ¢evrimigi kaynaklardaki egzersiz ydnergelerinin eksikliginin ve
dogrulugunun hastalarin tedavi sureglerini belirsiz kilabilecegini gdstermektedir. Dogru ve guvenilir bilgilere
erisim icin ¢cevrimici kaynaklar, saglik profesyonelleri tarafindan kontrol edilmeli ve dogruluklarina 6zel bir dikkat
gosterilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Temporomandibular Eklem, Okunabilirlik, Egzersiz, Internet, Hastalarin Egitimi
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1. Introduction

Temporomandibular joint pain is a common health issue that adversely affects daily life. It manifests as
discomfort, pain, and distress in the jaw joint and surrounding muscles. In addition to surgical and
traditional treatments, exercise-based therapies have gained increasing recognition in the management
of temporomandibular joint pain in recent years [1,2].

In recent years, there has been a noticeable surge in the reliance on online platforms as primary sources
of health-related information globally. Patients and individuals seeking guidance for various health
conditions, including temporomandibular joint pain, often turn to online resources for insights into
treatments and self-care practices [3,4]. The accuracy, quality, and reliability of online information,
especially concerning therapeutic exercises, hold significant importance in the realm of healthcare [5,6].
Internet sources serve as vital tools for patients and healthcare researchers, providing easily accessible
information. However, for patients seeking treatment, the challenging process lies in accessing accurate
and reliable information and differentiating high-quality sources from low-quality and misleading
information online [7,8]. Therefore, this article aims to comprehensively examine the content, quality,
and readability of available online information on exercise-based treatments for temporomandibular joint
pain, catering to individuals coping with this condition.

The objective of this study is to evaluate the information provided on online platforms regarding exercise
treatments for temporomandibular joint pain, thereby analyzing the credibility and effectiveness of these
resources. This assessment aims to empower patients to make informed decisions about their treatment
options by ensuring access to accurate and reliable information. Furthermore, it will provide valuable
insights to healthcare professionals and researchers on the optimal presentation of exercise-based
treatments for temporomandibular joint pain online. This study is pivotal in enhancing access to accurate
information in the healthcare sector, ultimately assisting patients in finding reliable and effective exercise
therapies for temporomandibular joint pain.
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2. Materials and Methods

Data Collection

Our study was designed as a cross-sectional study. Since only publicly available information was
evaluated in this study, ethical approval was not required. This research was conducted based on the
results obtained from Google search engine (https://www.google.com/) using the keyword search
"exercise in jaw pain” in the Turkish language. The selection of the Turkish language as the search
language constituted the universe of the research and included online pages published in Turkish, aimed
at patient education. During the search, pages containing information related to "exercise in jaw pain"
were selected as the sample. A total of the first 200 online pages in the Google search engine were
selected to constitute the sample for the research. Among the examined pages, those that did not
contain useful information about jaw pain treatment or management, those that were for advertising and
sales purposes, those consisting solely of visual and video content, those with social media extensions,
chat and forum sites, and news sites were excluded. Scientific books and articles were also excluded
from the study (Figure 1).

«exercise for jaw pain»
keywords

|

Total 200 Exclusion Criteria

websites - Sites unrelated to the topic (53)

- Sites containing only images and videos (41)
- Scientific books and articles (16)

- Sites for advertising and sales purposes (9)
- Social media and blog sites (8)

L 54 websites evaluated J Others (19)

Google search engine

after exclusion criteria 146 sites excluded.

% 20.37 % 9.25 % 5,55 %37,03 20,37 %5,55
Dentist Medical Doctor Physiotherapist Dental Clinic Hospital Health Pages

Figurel: Flow diagram of the examined websites

Evaluation Criteria
The selected online pages were evaluated based on their content, quality, and readability.

Evaluation of Textual Content: During the evaluation process of online sites, focus was placed on criteria
such as explaining the common causes of jaw pain, providing different recommendations for the
treatment or management of jaw pain through exercises, explaining the effects of exercise on jaw pain,
containing information about how exercises should be performed correctly, providing visual materials
(such as images and videos), including information about the duration and frequency of exercises, and
mentioning precautions to be taken while exercising. This evaluation allowed us to assess the
comprehensiveness of online information provided about jaw pain and analyze the level of information
provided to users.

Analyzed Text Features and Parameters

In the study, various parameters were utilized to analyze the text features in online resources. These
parameters were examined to provide detailed insights into the structure of the text, the complexity of
the content, and its readability. Among the evaluated parameters were the number of words, the number
of characters (including spaces), the count of words not present in the basic 3000-word list, the count
of unique and non-repeated words, the number of short words below a certain length, the character
count excluding spaces, the number of sentences, the number of paragraphs, the average word length,
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and the average sentence length. These parameters were employed to assess the impact of content
quality and reader experience in online resources.

DISCERN (Quality Criteria for Consumer Health Information)

The content of online pages was evaluated using the DISCERN scale, which is a widely used tool to
assess the quality of information sources. The evaluation was based on criteria such as the page's
purpose, the sources used objectivity, clarity of treatments, and providing support for the patient
decision-making process [9].

DISCERN is a measurement tool developed to assess the quality of health information provided online.
This evaluation tool consists of a total of 16 questions, categorized into three main sections: Questions
related to the source of information (1-8) Questions related to treatment options (9-15) Overall
assessment of the current information source (16). Scoring is done based on evaluations made among
these questions, determining the quality of the information source [9].

Journal of American Medical Association (JAMA)

The compliance of selected online pages with JAMA criteria, including authorship information, citation
details, copyright, timeliness, website ownership, sponsorship, advertisements, and potential conflicts
of interest, was examined [10].

JAMA criteria identify four essential features that assess the fundamental quality standards of health-
related information presented online:

I- Authorship: The authors and contributors providing the information should give clear and detailed
information about their affiliations and areas of expertise.

II- Sources: The sources used for all content on the site should be clearly listed, including copyright
information.

lll- Conflicts of Interest: Potential conflicts of interest arising from the website's owner, sponsors,
advertisers, insurance obligations, commercial funding, or other supporting factors should be disclosed
openly and comprehensively.

IV- Date: The date when the content was uploaded and the date of the last update should be indicated.

These standards play a crucial role in ensuring the reliability and transparency of websites providing
health-related information online [10].

Atesman Readability Scale

The readability of online pages was assessed using the Atesman Readability Scale, a tool utilized to
evaluate the comprehensibility of texts [11]. This scale relies on a formula developed by Atesman in
1997, based on the Flesch reading ease formula. It takes into account word and sentence lengths within
the text.

Readability Score = 198.825 - 40.175 x (total syllables/total words) - 2.610 x (total words/total
sentences).

According to this formula, as the score approaches 100, the text becomes more easily readable. The
Atesman Readability Score (Atesman value) is classified as very easy if it falls between 90-100, easy if
between 70-89, moderately difficult if between 50-69, difficult if between 30-49, and very difficult if
between 1-29.

Statistical Analysis
Descriptive statistics were calculated using IBM SPSS® 25 software (IBM Inc, USA) for data analysis.

Descriptive statistics for categorical data were presented using frequencies and percentages, while
numerical data were presented using Mean+SD values.
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3. Results

In the study, 54 websites related to temporomandibular joint pain were evaluated. As a result of the
evaluation, out of the examined websites, 11 (20.37%) belonged to dentists, 5 (9.25%) to medical
doctors, 3 (5.5%) to physiotherapists, 20 (37.03%) to dental clinics, 11 (20.37%) to hospitals, and 3
(5.5%) to other health pages (Figure 2).

20

11
3 . 3

Distribution of Web Pages

® Medical Doctor Dental Clinic  ® Hospital

® Dentist

® Physiotherapist ® Health Pages

Figure 2: Distribution of Online Resources by Areas of Expertise

Parameters such as number of words, number of characters, number of difficult words, unique words,
number of short words, number of characters without spaces, nhumber of sentences, number of
paragraphs, average word length and average sentence length of the examined texts are presented in
Table 1.

Table 1: Distribution of Text Features in Online Resources by Field of Expertise.

Medical

Physio-

Dental

Health

Dentist . - Hospital Total

(Mean + Doctor therapist Clinic (Mean + Page (Mean +

SD) (Mean £ (Mean + (Mean + SD) (Mean + SD)
SD) SD) SD) SD)

Number of 921.2 + 1018.2 + 3940+ 662.2 + 643.9 + 712,5 + 733 +
Words 140.5 416.7 248.9 325.9 329.5 277,5 380.1
Number of 7344.4 + 7995.2 + 3084.6 + 5254.1 + 5125.7 + 5519 + 5806.6 +

Characters 3791.1 3179.5 1898.0 2558.6 2523.6 2043,6 2995.9
Ngri?f?ceJnOf 915.6 + 1009.2 + 383.6 + 655.9 + 639.2 + 691 + 725.6 +
463.9 412.0 232.9 324.2 327.4 261,8 377.4
Words
Unique 531.1+ 588.0 + 198.6 + 400.7 £ 403.6 £ 4175+ 4352 +
Words 256.6 207.1 62.6 155.4 173.3 98,5 196.5
Number of
144.0 + 175.6 + 100.4 + 100.5 1155+
v?/g?é; 73.3 733 | °76%342 1 Tyqg 52.4 477 115+62.9

399




Number of
Characters
without
Spaces

6399.8 +
3308.0

6954.2 +
2757.8

2679.6 =
1648.8

4573.1
2222.1

4461.3 +
2189.1

4783 +
1757,2

5053.2 +
2606.1

Number of
Sentences

106 £51.4

92.2+38.0

48.0 +£33.9

69.9 + 36.6

72.0 £ 36.6

79,5+ 40,8

79.2+42.1

Number of

60.7 £ 36.6

48.8 +20.8

33.6+28.5

36.7+27.6

42.3+19.8

33+9.2

43.4+£27.6

Paragraphs

Average
Word
Length

27%0.1 28+0.1 27%0.1 28%0.1 28+0.1 27%0.1 2.8%0.1

Average
Sentence
Length

SD: Standard Deviation

8.7+22 11.3+1.8 8.5+0.6 9.8+23 9.1+19 93+15 95+21

Each text was evaluated in detail. The proportion of texts discussing the common causes of jaw pain is
90.9% for dental websites, 100% for medical websites, 33.3% for physiotherapist websites, 100% for
dental clinic websites, 100% for hospital websites, and 75% for other health pages. The proportion of
websites providing recommendations for the treatment or management of jaw pain is 100%, 100%,
33.3%, 100%, 100%, and 75%, respectively. Websites providing information about the effects of
exercise on jaw pain are 54.5%, 40%, 0%, 55%, 45.5%, and 75%. The proportion of sites explaining
how exercises are done correctly is 9.1%, 0%, 66.7%, 10%, 18.2%, and 75%. Websites supported by
visual materials for exercises have a ratio of 9.1%, 0%, 33.3%, 9.1%, and 25%. The proportion of sites
providing information about the duration and repetition of exercises is 9.1%, 0%, 33.3%, 5%, 9.1%, and
50%. The sites explaining the precautions to be taken during exercises have a ratio of 18.2%, 0%,
33.3%, 5%, 9.1%, and 75% (Table 2).

Table 2: Content Distribution of Online Resources by Areas of Expertise

. Physio-
Dentist '\D/lggt'gfl gmit?l Hospital ';Zagh Total
therapist 9
n (% n (% n (%

(%) n (%) n %) n (%) (%) n (%) (%)
Is there mention of Yes | 10(90.9) | 5 (100) 1(33.3) | 20(100) | 11 (200) | 3(75) 50 (92.6)
common causes of
; o
jaw pain No |1(91) |0 2(66.7) |0 0 1(25) | 4(7.4)
Have different Yes | 11 (100) | 5(100) | 1(33.3) |20 (100) | 11 (100) | 3 (75 51 (94.4
suggestions been (100) | 5(100) | 1(33.3) (100) | 11 (100) | 3 (75) (94.4)
provided for the
treatment or
management of jaw No | O 0 2(66.7) |0 0 1 (25) 3(5.6)
pain?
Is there information Yes | 6 (54.5) | 2 (40) 0 11 (55) 5(45.5) | 3(75) 28 (51.9)
about the effects of
exercise on jaw
pain? No | 5(45.5) | 3(60) 3 (100) 9 (45) 6 (54.5) | 1(25) 26 (48.1)
Are the correct Yes | 1(9.1) 0 2(66.7) | 2(10) 2(18.2) | 3(75) 10 (18.5)
techniques for
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performing exercises
explained?

No

10 (90.9)

5 (100)

1(33.3)

18 (90)

9 (81.8)

1 (25)

44 (81.5)

Have visual materials
(pictures, videos)
been provided to
explain the
exercises?

Yes

1(9.1)

1(33.3)

1(9.1)

1 (25)

4(7.4)

No

10 (90.9)

5 (100)

2 (66.7)

20(100)

10(90.9)

3 (75)

50 (92.6)

Is there information
about how long the
exercises should be
done and how many
times they should be
repeated per week?

Yes

1(9.1)

1(33.3)

1(5)

1(9.1)

2(50)

6 (11.1)

No

10 (90.9)

5 (100)

2 (66.7)

19(95)

10(90.9)

2(50)

48 (88.9)

Is there mention of
precautions to be
taken while
exercising?

Yes

2(18.2)

1(33.3)

1(5)

1(9.1)

3 (75)

8 (14.8)

No

9 (81.8)

5 (100)

2 (66.7)

19(95)

10(90.9)

1(25)

46 (85.2)

n: number of online resources, %: percentage

When the readability levels of the analyzed texts were evaluated, the content of the websites was found
at the following levels: 1 text at the 5th-6th-grade level, 5 texts at the 7th-8th-grade level, 26 texts at the
9th-10th-grade level, 19 texts at the 11th-12th-grade level, and 3 texts at the 13th-14th-grade level.
Additionally, 1 text had a readability level equivalent to college level (Figure 3).

1 -
[——————]

M 5.-6.Grade W 7.-8.Grade

26

Readability Level

R 9.-10. Grade

11.-12. Grade

19

3

M 13.-14. Grade

Figure 3: Readability Levels in Online Resources

1

B Bachelor’s Degree

Additionally, the DISCERN1, DISCERN?2, total DISCERN scores, and readability scores of the texts are

presented in Table 3, and the distribution according to JAMA criteria is provided in Table 4.
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Table 3: Quality and Readability Scores of Online Resources Evaluated According to Various Fields of

Expertise

DISCERN 1 DISCERN 2 DISCERN Total Readability

(Mean £ SD) (Mean £ SD) (Mean £ SD) (Mean £ SD)
Dentist 24.63+5.42 23.27 £5.04 51.27£9.92 63.85 + 8.61
Medical Doctor 21.40+2.88 16.00 + 3.46 40.00 +4.00 56.72 £ 5.41
Physiotherapist 26.33+7.50 17.66 + 4.50 47.00 £ 11.35 64.56 £ 4.70
Dental Clinic 24.20 + 3.96 22.75+7.38 50.40 + 10.43 59.66 + 7.83
Hospital 24.81+5.03 20.54 £ 7.60 48.72 £ 12.92 60.22 £ 9.02
Health Page 23.25+2.50 16.75 + 2.21 43.25+1.70 63.77 £5.32
General 24.20+4.50 21.05+6.62 48.55 + 10.36 60.93 +7.84

SD: Standard Deviation

Table 4: JAMA Scores of Online Resources Evaluated by Various Specialties.

Authorship Attribution Disclosure Currency Total

n (%) n (%) n (%) n (%) (Mean + SD)
Dentist 2 (18.2) 1(9.1) 7 (63.6) 2 (18.2) 1.72+1.10
Medical Doctor 5 (100) 0 5 (100) 1 (20) 2.20+0.44
Physiotherapist 3 (100) 0 3 (100) 1(33.3) 2.33+0.57
Dental Clinic 3 (15) 0 17 (85) 4 (20) 1.20+0.76
Hospital 2(18.2) 0 10 (90.9) 5 (45.5) 1.54 + 0.82
Health Page 1(25) 0 3 (75) 0 1.00+0.81
General 16 (29.6) 1(1.8) 45 (83.3) 13 (24.1) 1.51+0.88

n: number of online resources, %: percentage, SD: Standard Deviation

4. Discussion and Conclusion

The current study aimed to evaluate online resources regarding exercise treatments for
temporomandibular joint pain. The obtained results highlight the deficiencies in quality and patient
education in online platforms, emphasizing the need for healthcare professionals to guide patients
towards accurate and reliable information and the necessity of producing high-quality content on online
platforms. This study is the first research in our country that comprehensively evaluates and analyzes
online resources related to exercises for temporomandibular joint pain. This evaluation provides a
detailed examination of the content, quality, and readability of online resources for individuals dealing
with temporomandibular joint pain.

As a result of our research, we found that the average sentence and word lengths in the informative
texts about jaw pain exercises on the examined websites were quite long. Considering the general
educational level of our country, this indicates that the readability level of these texts is low [12,13]. To
overcome these challenges and make patient information texts more understandable to a wider
audience, we propose some strategies. Firstly, limiting sentence length to the range of 8-10 words in
internet patient information texts is an important step [13,14]. Short and concise sentences can help
readers digest information more easily. Additionally, opting for more commonly used and
understandable synonyms instead of long and complex words can enhance the clarity of the text.
Minimizing the use of medical terminology and using simple expressions whenever possible is also an
important strategy [15]. These suggestions can contribute to writing health content on the internet in a
way that a broader audience can comprehend. These approaches can be applied to ensure effective
communication in patient information texts and contribute to raising awareness among the public about
health issues.

In the context of the findings of the study, the lack of exercise guidelines and their accuracy on online
sources can lead to uncertainty among patients when applying self-treatment methods. Incorrect
implementation of exercises can exacerbate patients' conditions and negatively impact their treatment
processes [16,17]. Therefore, the accuracy of information on online platforms is of paramount
importance. Most of the examined websites have explained the causes of jaw pain and provided
recommendations about treatment methods. However, the number of websites providing sufficient
information about the effects of exercises on jaw pain is limited. The lack of explanations on how to
perform exercises correctly and the absence of visual materials are noteworthy.
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The study has shown that the content on online platforms is generally of low quality and not
comprehensible enough for patients and readers. This situation complicates the ability of individuals
unfamiliar with health-related terminology to derive accurate meanings from online sources [15].
Healthcare professionals and content creators should generate explanatory content written in a
language that the target audience can understand. According to the DISCERN scores, dental and
physiotherapist websites received higher scores, indicating that these sites provide more reliable and
accurate information.

The assessment of the readability levels of the examined texts has revealed the overall
comprehensibility of the content on jaw joint pain exercise treatments. According to these evaluation
results, the content on the examined websites is generally written using language understandable at the
high school level. According to the Turkish Statistical Institute (TUIK) data, the average education period
for the population aged 25 and over was 7.3 years in 2011, and it increased to 9.2 years in 2022,
representing a 26% increase. In 2022, the average education period for women was 8.5 years, whereas
it was 10.0 years for men [18]. The findings of the research indicate that the target audience is generally
at the 9th-10th and 11th-12th-grade levels. This suggests that young adults and teenagers researching
treatment methods related to jaw joint pain generally do not have difficulty understanding the information
they obtain from online sources. In this context, online resources related to jaw joint pain exercise
treatments appear to be prepared in a manner suitable for the young adult and adolescent patient
population.

However, considering the instances where the content reaches the middle school level, simplifying the
content to cater to a broader audience and addressing a wider level of understanding could be essential.
This is an important consideration for content creators in the future content development processes of
online health resources. By doing so, raising health awareness among a broader audience and
facilitating access to accurate health information can be achieved.

The results of the study indicate that online resources in the field of health are generally filled with
unverified and unregulated information. Access to accurate and reliable information on health-related
topics plays a critical role in patients' self-management processes. Therefore, individuals and
organizations creating health content should equip their resources with reliable information, paying
attention to their accuracy. According to JAMA criteria, most websites provided authorship information,
but reference and conflict of interest information was lacking. Our findings align with existing studies in
the literature [7,19,20]. This emphasizes the uncertainty regarding the scientific basis and reliability of
online health resources.

These findings suggest that online resources related to jaw joint pain are generally inadequate and can
limit users' access to accurate, reliable, and understandable information. This highlights the need for
healthcare professionals and websites to pay more attention to online health resources to improve
content quality and enhance patient awareness.

The study has some limitations. Firstly, the number of evaluated online sources is limited, potentially
restricting the generalizability of the results. Using a broader sample could yield more comprehensive
findings. Additionally, there might be a time gap between when the study was conducted and the current
status of online sources, implying that updated information not considered in the evaluations could exist.
Language limitations should be noted as the study only assessed Turkish content, not providing a
comprehensive overview of the quality of online sources in other languages. The continuous updates of
internet websites and the changeability of their content pose another limitation. Therefore, the content
evaluated during the study might have changed over time. Future research could benefit from similar
studies assessing the quality of online health resources in various languages to evaluate accurate
information accessibility for patients from different cultures. Moreover, conducting follow-up studies
evaluating updated content over time alongside focusing on user satisfaction, comprehension levels,
and treatment experiences of patients utilizing online health resources can provide valuable insights.
Lastly, establishing international standards and guidelines for content creators could contribute to
enhancing the quality and accuracy of online health resources. Implementing these measures can
potentially lead to more robust and reliable results in future studies.

In conclusion, the study identified that the information regarding exercises for temporomandibular joint

pain available on online platforms is of poor quality and incomplete. Healthcare professionals should
contribute to creating verified, understandable, and comprehensive content to effectively guide patients
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to reliable sources. Content creators and organizations involved in healthcare should consider the health
literacy of the public and use easily understandable language accessible to everyone. Future studies
should focus on establishing national standards and regulations for content creators, ensuring
adherence to these standards to enhance the quality of online health content.

Declaration of Ethical Code

In this study, we undertake that all the rules required to be followed within the scope of the "Higher
Education Institutions Scientific Research and Publication Ethics Directive" are complied with, and that
none of the actions stated under the heading "Actions Against Scientific Research and Publication
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OZET

Amag: Bu c¢alisma Tirkiye’de hemsirelik lisans, yulksek lisans ve doktora egitim programlarinin
miufredatlarinda kanita dayali uygulama 6gretiminin incelenmesi amaciyla yapildi.

Yontem: Tanimlayici ve kesitsel tirde bir arastirmanin, veri taramasi 15 Mart-15 Mayis 2023 tarihleri
arasinda yapildi. Arastirmanin 6rneklemini kanita dayali uyulama 6gretimini yuriten 70 hemsirelik lisans,
56 yiiksek lisans ve 88 doktora programi olusturdu. Universitelerin web sayfalarindan Bologna sistemleri
tarandi. Kanita Dayali Uygulamaya (KDU) 6gretimine yonelik derslerin bilgileri “Ders Degerlendirme Formu”
kayit edildi. Veriler IBM SPSS 22 programi ile analiz edildi.

Bulgular: Hemsirelik lisans programlarinin %39,8'inde, yuksek lisans programlarinin %44,8’inde ve
doktora programlarinin %78,6'sinda KDU’ya yonelik dersin oldugu belirlendi. Hemsirelik lisans
programlarinin, %67,1'inde KDU dersinin 1-3 AKTS degerine sahip oldugu, %92,9’unun sec¢meli ders
kategorisinde oldugu, %48,6’sinde dersin 7.-8. dénemde verildigi ve programlarin %82,9’'unda ise ders
igeriginin var oldugu saptandi. Yiksek lisans programlarinin, %55,4’'inde KDU dersinin 4-6 AKTS
degerinde, %96,4’Unun se¢cmeli ders kategorisinde oldugu ve programlarin %66,1’'inde ders iceriginin
oldugu belirlendi. Doktora programlarinin, %42,0’'sinde KDU dersinin 4-6 AKTS degerinde, %90,9’Unln
secmeli ders kategorisinde oldugu ve doktora programlarinin %77,3’uinde ise ders igeridi bulundu. Konu
iceriklerinde ise on icerik belirlendi.

Sonugc: Turkiye’de hemsirelik muifredatinda KDU 6gretimine yonelik dersin olma durumu yaridan azdir.
Lisans ve lisansustu egitimde belirli standardizasyonun olmadigi gértlmektedir.

Anahtar Kelimeler: kanita dayali uygulama; hemsirelik; hemsirelik egitimi; mifredat
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ABSTRACT

Aim: This study was conducted to examine evidence-based practice teaching in the curricula of undergraduate,
graduate and doctoral nursing education programs in Turkey.

Methods: Data scanning of a descriptive and cross-sectional study was conducted between 15 March-15 May
2023. The sample of the study consisted of 70 undergraduate nursing, 56 graduate and 88 doctoral programs
that conducted evidence-based practice teaching. Bologna systems were scanned from the web pages of the
universities. The information of the courses for the teaching of Evidence-Based Practice (EBP) was recorded
in the "Course Evaluation Form". Data were analyzed with IBM SPSS 22 program.

Results: It was determined that 39.8% of the nursing undergraduate programs, 44.8% of the master's programs
and 78.6% of the doctoral programs had evidence-based practice-oriented courses. Of the nursing
undergraduate programs, 67.1% of the EBP courses have 1-3 ECTS, 92.9% of them are in the elective course
category, 48.6% of them are 7th-8th grades of the course. It was determined that 82.9% of the programs had
course content. It was determined that 55.4% of the master's programs were in the 4-6 ECTS value of EBP
courses, 96.4% were in the elective course category, and 66.1% of the programs had course content. It was
found that 42.0% of the doctoral programs were worth 4-6 ECTS, 90.9% were in the elective category, and
77.3% of the doctoral programs had course content. Ten contents were determined in the subject contents.

Conclusion: In Turkey, the existence of a EBP teaching course in the nursing curriculum is less than half. It is
seen that there is no certain standardization in undergraduate and graduate education.

Keywords: evidence-based practice; nursing; nursing education; curriculum
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1. Giris

Kanita dayali uygulama (KDU), saglik hizmetlerinde klinik uzmanlik ve mevcut en iyi arastirma
kanitlarini kullanma kararlarina rehberlik eden bir yaklasimdir [1]. KDU bilgi ve becerileri, cevaplanabilir
klinik sorular formule etmeyi, en iyi kanitlar aramayi ve klinik uygulamalar igin kanitlari degerlendirmeyi
ve bitunlestirmeyi icermektedir [2]. KDU kaliteli bakimin unsuru olup hemsirelik bakim uygulamalarinin
kalitesini artirmak icin etkili bir strateji olarak kabul edilmektedir [1-4]. Ayni zamanda hemsireligin bir
parcasidir [3]. Hemsirelerin klinik uygulamalarda kanit kullanimini arttirabilmesinde yeterli dizeyde
kanita dayali uygulama bilgi, becerileri ve inanglarina sahip olmalari ve hemsirelik 6grencilerinin kanita
dayali uygulama becerilerinin gelistiriimesi gerekmektedir [5]. Ayrica klinik ortamlarda KDU'yu
saglamanin anahtari, hemsirelik 6grencilerinin egitim yasaminda KDU farkindaligini olusturmak ve
odretilmesi seklinde vurgulanmaktadir [6]. Hemsirelik egitimine ve uygulamalarina KDU’'nin entegre
edilmesi siddetle tavsiye edilmektedir [7,8]. Hemsirelik egitiminde KDU bilgi ve becerisini gelistirmeye
yonelik o6gretim stratejileri kapsamli bir sekilde ortaya konulmus olmasina ragmen arastirmalar
hemsirelerin KDU hakkinda yeterince egitiimedigini ve kanitlarin klinik kullaniminda heniiz istendik
diizeyde olmadigini vurgulamaktadir [1,9,10].

KDU’lar hemsirelik 6grencilerinin temel yeterliligi olarak vurgulanmakta ve mezuniyetten 6nce klinik
uygulamalar sirasinda o6gretiimesi Onerilmektedir [6,7]. KDU hemsirelik ogrencilerinin egitiminde
kullaniimasi, gelecekteki klinik uygulamalari igin blyik énem tasimaktadir [1]. Son yillarda, giderek
artan sayidaki hemsirelik okullari, 6grencilerin bu tir bir yetkinligi edinmelerini desteklemek amaciyla
mifredatlarina KDU konularini ve derslerini yerlestirmistir [12,13]. Hemsirelik 6grencilerinin KDU’da bilgi
ve becerisini etkili bir sekilde edinebilmeleri i¢cin, KDU kavramlari sistematik olarak derslerine entegre
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edilmelidir [2]. KDU’larin, hemsgirelik egitim programlarina yayilmasi, égrencilerin bu yeterliliklere dayali
6grenme deneyimleri egitimciler icin de dnemli bir konudur [6]. Hemsirelik egitimcilerinin, en uygun KDU
ogretim stratejileri hakkindaki bilgilerinin yetersizlidi, egitim kurumlarinin KDU konusunda desteklerinin
az olmasi, 6grencilerin KDU bilgi, beceri ve deneyimlerinin arttinlmasinin énundeki 6nemli
engellerdendir [12]. Bu engellerin yani sira birgok Ulkede hemsirelik egitiminde KDU 6&gretimi
desteklense de, is yodunlugu, beceri ve bilgi eksikligi nedeniyle KDU hemsirelik egitim mufredatlarina
dahil edilmez ve mevcut uygulamada hemsirelik egitiminde KDU &6gretimi arastirma metodolojisine
odaklanmistir [1,11].

Genel bakimdan sorumlu hemsireler icin asgari egitim gereksinimlerini belirleyen Avrupa Direktifi
2013/55/EU’ya dayali olarak Avrupa Hemsire Dernekleri Federasyonu tarafindan KDU’larin
uygulanmasi, temel bir yeterlilik olarak kabul edilmistir [12]. Ancak KDU egitiminin hemsirelik egitiminde
nasil uygulanmasi gerektigi ve gercek diinyadaki klinik ortamlarda bakim veren hemsireler igin minimum
KDU yeterlilikleri hakkinda uluslararasi bir fikir birligi olmamistir [13,14]. Turkiye’de de Hemsirelik Ulusal
Cekirdek Egitim Programinda Kanita dayali uygulamalarin yagsamsal énem arz ettigi [15] ve Hemsirelik
Yoénetmeliginde  hemsirelik  uygulamalarinin  kanita  dayali  ydritiimesinde  hemsirelerin
sorumluluklarindan bahsedilmektedir [16]. Bununla birlikte Glkemizde de KDU’larin hemsirelik egitimine
entegrasyonu ile ilgili bir fikir birligi yoktur.

Mezun hemsirelerin  klinik uygulamalarinda kanit kullanma ve degerlendirme becerilerinin
gelistiriimesinde hemsirelik egitim programlarinin yapilandiriimasi ve kanitlarin, hemsirelik egitim
programlari kapsaminda yer alan tim derslere entegre edilmesi 6nem arz etmektedir. KDU &6gretimi
henlz hemsirelik mifredatina yeterince entegre edilmemistir. Daha verimli entegrasyon igin, dgretim
yaklasimlarinin ve igeriginin standardizasyonuna iliskin ydnergelerin ytksek dgretimin lisans ve lisans
Usti asamalarinda da gelistiriimesi gerekir. Hemsirelik egitiminde KDU o6gretimini gugclendirmek,
gereken degisiklikleri anlamak ve saptamak i¢in titiz bir degerlendirme gereklidir. Calismamiz hemsirelik
egitiminde KDU 6gretimi konusunda mevcut duruma isik tutmasi, mufredat gelistirimesinde yol gdsterici
olmasi agisindan énemli bir role sahiptir.

Calismanin amaci, Turkiye’de ylksekdgretimde hemsirelik egitimi veren lisans, ylksek lisans ve doktora
programlarin mufredatlarinda kanita dayal uygulama 6gretiminin incelenmesidir.

2. Materyal ve Metot

Arastirmanin Tiiru

Calisma tanimlayici ve kesitsel arastirmadir.

Arastirmanin Yeri ve Zamani

Tanimlayici nitelikteki bu calismaya Turkiye’deki tim kamu ve vakif Universiteleri dahil edildi.

Arastirma Evren ve Orneklemi

Hemsirelik lisans programi olan Universiteler, Yiksekogretim Kurulu'nun (YOK) web sayfasinda
(https://yokatlas.yok.gov.tr/) bulunan Universite listesinden belirlendi [17]. Bu listeye goére hemsirelik
lisans programi olan 146, lisansistii programi olan 102 Universite tespit edildi. Universitenin “Bologno
Bilgi Sistemi/Ders Bilgi Paketi” online olarak tarandi. Bazi universitelerde fakdlte, ylksekokul, ikinci
ogretim vb o6zelliklerden dolayl birden fazla hemsirelik programi yer almaktadir. Ayrica vakif
Universitelerinde Tiirkge, ingilizce, burslu ve lcretli hemsirelik programi yer almaktadir. Bu durumda
olan vakif Universitelerinin hemsirelik programi Tiirkge ve ingilizce olarak iki program olarak sayildi.
Hemsirelik 176, yiksek lisans 125 ve doktora programinin 112 oldugu tespit edildi. Her hemsirelik
programinin Bologno Bilgi Sistemi tarandiktan sonra Kanita Dayali Uygulama 6gretimine yonelik dersi
olan 70 hemsirelik lisans, 56 yUksek lisans ve 88 doktora programi belirlendi (Sekil 1).
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\ !

Kamita dayal: hemgirelige yvonelik ders durumu

Fakiilte (n=161) Yiiksekokul (n=14) Kanita dayals hemsgirelige yanelik ders durumu
~Ders var (1= 63) Ders var (n="T) Yiiksek Lizans (n=125) Doktora (n=112)
-Ders yok (n= 94) -Ders yok (n=T) _Ders var (1= 36) Ders var (n= 88)
-Ulasilamads (o= 3) -Ders yok (n= 69) -Ders yok (n=24)
-Alana dzgii (n=1)

4 4 4

Kanita dayals hemsirelige yinelik dersleri hemsirelik lisans Yiiksek lizans (n=36) Doktora (n=88)

programi (n=70)
-Fakiilte (n=63) -Devlet (n=4T)
-Yiksekokul (n=T) -Valkaf (1=23)

Sekil 1: Bologna taramasi

Arastirmanin Dahil Edilme Kriterleri

Arastirmaya, Tlrkiye’de olan devlet ve vakif tniversiteleri, hemsirelik programi olan tniversiteleri, lisans
ve lisansUstlu programinda “Kanita Dayali Uygulama” 6gretimi kapsaminda dersi olan Universiteler ve
online olarak Bologna ve ders katalogu olan tniversiteler dahil edildi.

Veri Toplama Araglan

Arastirma verilerinin  toplanmasinda arastirmacilar tarafindan literatiirden vyararlanilarak [18,19]
geligtirilen ders degerlendirme formu kullanildi. Bu form; 7 maddeden olusmaktadir. Bu maddeler
Bologno sisteminde yer alan bilgiler dogrultusunda olusturuldu. Universitenin adi, KDU yénelik dersin
durumu, Universite tirt, Avrupa Kredi Transfer Sistemi (AKTS) degeri, dersin turd, dersin verildigi
doénem, dersin igerigi gibi bilgiler yer almaktadir.

Verilerin Toplanmasi

Veriler, arastirmacilar tarafindan Y iksekégretim Kurulu'nun (YOK) web sayfasindan Tirkiye'de yer alan
devlet ve vakif Universitelerinin taranmasi ile yapildi. Daha sonra YOK web sayfasindan hemsirelik
lisans programi olan devlet ve vakif Gniversiteleri belirlendi. Universitelerin web sayfalarindan Bologna
sistemlerine ulasilip dahil etme kriterlerine uyan devlet ve vakif Universitelerinin bilgileri ders
degerlendirme formuna kayit edildi. Vakif Giniversitelerinin Tirkge, ingilizce, burslu ve tcretli hemsirelik
programlarinin Bologna sistemleri Tirkge ve ingilizce olarak iki sekilde oldugu belirlendi. Calismanin
veri taramasi 15 Mart-15 Mayis 2023 tarihleri arasinda yapildi. Bologna sisteminde veri tarama tarihleri
arasinda ulasilan en son yila ait bilgiler tarandi.

Arastirmanin Etik Boyutu

Arastirma dogrudan insan Uzerinde bir etki icermemekte ve literatir tarama tasariminda yapildidi icin
etik kurul kararina gereksinim duyulmamaktadir.
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Verilerin Analizi

Veriler IBM SPSS 22 (IBM Corporation, New York, NY) programi ile analiz edildi. Derslerin tanimlayici
Ozelliklerinin ve ders igeriklerinin degerlendiriimesinde sayi ve ylzde dagilimlari kullanildi.

Aragtirmanin Sinirliliklan

Bu calisma Turkiye’de hemsirelik egitiminde KDU miufredati icin bir cerceve olusturmaktadir.
Tarkiye’deki hemsirelik mufredatlari arasindaki farkliliklar, sonuglarimizin diger udlkeler ile
karsilastirimasini sinirladi. Veriler, resmi bir web sitesi araciligiyla toplandi, yanitlarin guncelligi
hemsirelik programi hakkindaki bilgi derecesinden etkilenebilir. Calismamiz, KDU’nun igerigini
degerlendirmede yedi adima gore degerlendirildi [20]. KDU konularinin gergek igeriginin derinlemesine
bir analizini/tartismasini igermemektedir.

3. Bulgular

Hemsirelik lisans programi olan 176 programin 70’inde (%39,8), yiuksek lisans programi olan 125
programin 56’sinda (%44,8), doktora programi olan 112 programin 88’inde (%78,6) kanita dayali
uygulama 6gretimine yonelik dersin oldugu belirlendi (Tablo 1).

Tablo 1: Kanita Dayali Uygulama Ogretimine Yénelik Ders Durumu

Degiskenler Lisans Yiiksek Lisans Doktora
(n=176) (n=125) (n=112)
n (%) n (%) n (%)
KDU dersi
Var 70 (39,8) 56 (44,8) 88 (78,6)
Yok 106 (60,2) 69 (55,2) 24 (24,4)

Calismaya dahil edilen hemsirelik lisans ve lisansustli programinin tanimlayici 6zellikleri Tablo 2’de
verildi. Dahil edilen 70 hemsirelik lisans programlarinin, %67,1'inde KDU dersinin 1-3 AKTS degerine
sahip oldugu, %92,9’'unun sec¢meli ders kategorisinde oldudu, %48,6’sinda dersin 7.-8. dénemde
verildigi ve programlarin %82,9'unda ise ders iceriginin var oldugu belirlendi. Dahil edilen 56 hemsirelik
yuksek lisans programlarinin, %55,4’tntin KDU dersinin 4-6 AKTS degerinde, %96,4’Unln se¢cmeli ders
kategorisinde oldugu ve programlarin %66.1'inde ders iceriginin oldugu saptandi. Dahil edilen 88
doktora hemsirelik programlarinin, %42,0’sinin 4-6 AKTS degerinde, %90,9’'unun seg¢meli ders
kategorisinde oldugu ve doktora programlarinin %77,3’'inde ise ders icerigi oldugu bulundu (Tablo 2).

Tablo 2: Kanita Dayali Uygulama Ogretimine lliskin Lisans ve Lisansiistii Programlarin Ozellikleri

Degiskenler Lisans Yiiksek Lisans Doktora
(n=70) (n=56) (n=88)
n (%) n (%) n (%)

Dersin AKTS degeri

1-3 47 (67,1) 5(8,9) 11 (12,5)
4-6 22 (31,4) 31 (55,4) 37 (42,0)
7-9 1(1,4) 13 (23,2) 26 (29,5)
10 ve Uzeri 6 (10,7) 12 (13,6)
Belirtiimemis 1(1,8) 2(2,3)
Dersin tiirii

Zorunlu 5(7,1) 1(1,8) 6 (6,8)
Secmeli 65 (92,9) 54 (96,4) 80 (90,9)
Belirtiimemis 1(1,8) 2 (2,3)
Dersin verildigi donem

1-2 2(2,9)

3-4 2(2,9)

5-6 30 (42,9)

7-8 34 (48,6)

Belirtiimemis 2(2,9)

Ders igerigi

Var 58 (82,9) 37 (66,1) 68 (77,3)
Yok 12 (17,1) 19 (33,9) 20 (22,7)
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Calismaya dahil edilen lisans ve lisanslsti hemsirelik programlarinin konu igerikleri Tablo 3’de verildi.
“Kanita dayali uygulama tanimi, tarihsel gelisimi” konusu doktora programinin %80,9'unda, “kanit tiirleri
ve duzeyleri” konusu yiksek lisans programinin %78,4’Ginde, “soru olusturma (PICO vb)” konusu yUksek
lisans programinin %37,8'inde, “kanit kaynaklari” konusu hemsirelik lisans programinin %69,0'inda,
“kanita ulagsma yollar”” konusu hemsirelik lisans programinin %58,6’sinde, “guvenilir kanitlarin elde
edilmesi” konusu hemsirelik lisans programinin %39,7’sinde, “sistematik inceleme, meta-analiz,
randomize kontrollii ¢alisma, vaka kontrollii ¢calisma vb” konusu hemsirelik lisans programinin
%56,9'unda, “kanitlara dayali uygulama engelleri” konusu hemesirelik lisans programinin %60,3’lnde,
“kanitlarin uygulanmasi, Kklinik etkinlikleri’ konusu hemsirelik lisans programinin %22,4’inde, ve
“‘uygulama ornekleri/alana yonelik uygulama ornekleri” konusu ise ylksek lisans programinin
%83,8inde oldugu belirlendi (Tablo 3).

Tablo 3: Lisans ve Lisansiistii Programda Kanita Dayali Uygulama Ogretimine iligkin Konu igerikleri

Konular Lisans Yiksek Doktora

(n=58) Lisans (n=68)

(n=37)

n (%) n (%) n (%)
Kanita dayali uygulama tanimi, tarihsel geligimi 38 (65,5) 29 (78,4) 55 (80,9)
Kanit tiirleri ve diizeyleri 43 (74,1) 29 (78,4) 32 (47,1)
Soru olugturma (PICO vb) 14 (24,1) 14 (37,8) 13 (19,1)
Kanit kaynaklari 40 (69,0) 24 (64,9) 29 (42,6)
Kanita ulagma yollari 34 (58,6) 19 (51,4) 10 (14.7)
Giivenilir kanitlarin elde edilmesi 23 (39,7) 9 (24,3) 1(1,5)
Sistematik inceleme, meta-analiz, randomize 33 (56,9) 15 (4,5) 27 (39,7)
kontrollii galisma, vaka kontrollii galisma vb
Kanitlara dayali uygulama engelleri 35 (60,3) 11 (29,7) 21 (30,9)
Kanitlarin uygulanmasi, klinik etkinlikleri 13 (22,4) 5(13,5) 2 (2,9)
Uygulama ornekleri/alana yonelik uygulama 37 (63,8) 31 (83,8) 54 (79,4)

ornekleri

4. Tartigma ve Sonug

Bu c¢alisma, Turkiye’'de yuksekogretim hemsirelik lisans egitiminde kanita dayali uygulama 6gretimin
incelendigi ve glncel verileri ortaya koyan ilk galismadir. Sonuglarimiz, kanita dayali uygulama
ogretimine yonelik dersi olan hemsirelik lisans ve lisansusti programlarin durumunu gostermektedir.
KDU egitim yaklagimlarinin hemsirelik 6grencilerinin bilgi, beceri ve yeterliklerini artirmanin yani sira
ogrencilerin KDU konusundaki inang, tutum ve davraniglarini da iyilestirmektedir. Lisans egitim
programlarinda bu temel profesyonel ¢ergevenin elde edilmesi ile gunlik pratige donustirtlimesi klinik
sonucu 6nemli dlgtde iyilestirebilir [1]. KDU dersleri veya kurslari hemsirelik 6grencilerinin KDU’lara
yonelik bilgisini, becerilerini, tutumlarini, yeterliliklerini artirmada ve gelecekteki kullanimini gelistirmede
etkili olmaktadir [4,6].

Calismamizda KDU &gretiminin hemsirelik lisans programinda yarinin altinda (%39,8) oldugu
gorilmustir. KDU konular olan lisans programlarinin ¢cogunun GCek Cumhuriyeti (%64,30), ardindan
italya (%48,72), Slovenya (%40), Yunanistan (%33,33), ispanya (%15,59) ve Polonya (%9,09) gibi
tlkelerde yer aldigi bildirilmistir [18]. Ulkemizde KDU derslerinin yiiksek lisans programlarin yarisina
yakininda (%44,8), doktora programlarinin ise buyuk bir kisminda (%78,6) yer aldigi belirlenmisgtir.
Yiksek lisans programinda KDU ile ilgili konularin ¢cogu Yunanistan ve Slovenya’'da (%42,86), ardindan
ispanya (%29,17), italya (%29,16), Polonya (%25) ve Cek Cumhuriyeti'nde (%22,22) sunulmaktadir.
Doktora programlarinda ise; Gek Cumhuriyeti ve Slovenya’dan sadece alti fakilte (%37,5) doktora
¢alisma programlarinin (EBP/PhD) bir parcasi olarak “Hemsirelik veya Saglik Bakiminda KDU”
konularina veya dersine sahiptir [18]. Calismamizda lisans egitiminde KDU derslerinin bazi Ulke
verilerine gore dusuk olmasi dikkat ¢ekicidir.
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Calismamizda hemsirelik lisans programlarinda, kanita dayali uygulama 6gretimine yonelik dersin
AKTS degeri en sik 1-3 AKTS degeri olarak bulunmustur. Ulkemizde lisans hemsirelik programlari 4 yil
olup, toplam 240 AKTS degerinde programlardir. Hemsirelik egitim sireleri ve AKTS degerleri Uilkeler
arasinda bulylk farkhliklar gdstermektedir [1]. Yapilan bir galismada lisans hemsirelik programinda
kanita dayali uygulamaya yonelik dersin AKTS degerinin 4 oldugu belirlenmistir [6]. Bu bulgunun bizim
sonuglarimiz ile benzer oldugu goérilmektedir. Calismamizda hemsirelik yiksek lisans programlarinda,
kanita dayali uygulamaya yonelik dersin AKTS degeri en sik 4-6 AKTS degeri olarak bulunmustur.
Ulkemizde yiiksek lisans hemsirelik programlari 2-3 yil olup, toplam 120 AKTS degerinde programlardir.
Yapilan bir calismada ylksek lisans hemsirelik programinda kanita dayali uygulamaya ydnelik dersin
AKTS degerlerinin 5 oldugu belilenmistir [18]. Bizim sonuglarimiz ile benzer oldudu gérulmektedir.
Calismamizda hemsirelik doktora programlarinda, kanita dayali uygulamaya yoénelik dersin AKTS
degeri en sik 4-6 AKTS degeri, daha sonra ise 7-9 AKTS olarak bulunmustur. Ulkemizde hemsirelik
doktora programlari 4-7 yil olup, toplam 240 AKTS degerinde programlardir. Yapilan bir ¢alismada
hemsirelik doktora programinda AKTS degerlerinin 8 oldugu belirlenmistir. [18]. Doktora programinda
AKTS degerinin lisans programindan yiksek olmasi beklenen bir durumdur. AKTS akademik denklik
sistemi olup ve égrencinin is ylkune dayali bir kredi sistemidir [21]. Calismamizda KDU dersinin AKTS
degerinin diger ¢alismalar ile paralellik gésterdigi gérilmektedir.

Calismamizda lisans ve lisansUsti programlarda kanita dayali uygulamaya yonelik derslerin gogunlukla
secmeli ders olarak verildigi bulunmustur. Literatlr incelendidinde lisans programlarinda, KDU
konularinin zorunlu oldugu goérilmektedir [6,22]. YUksek lisans programinda bu dersin %19’u zorunlu
oldugunu belirten galismada mevcuttur [20]. Ancak bizim ¢alismamizda bu oran olduk¢a disUktir.
Yapilan bir calismada ise doktora programina dahil olan 15 programdan sadece 5’inde dersin zorunlu
oldugu belirtiimistir [18]. Calismamizda doktora programinda bu derslerin se¢meli ders kategorisinde
oldugu gorilmektedir. Kanita dayali uygulamaya yonelik dersin 6zellikle lisans déneminde butin
ogrenciler tarafindan alinmasi oldukga faydali olacaktir.

Calismamizda kanita dayali uygulamaya yonelik dersin ¢ogunlukla hemsirelik lisans programinda 7.
veya 8. donemde verildigi gortlmustir. KDU egitiminin suresi ile ilgili olarak, ¢alismalarin birgogu bir
yariyilin ¢ok etkili oldugu sonucunu géstermektedir [1]. Ancak KDU egitimi hemsirelik 6grencilerine farkl
akademik yillarda verilmektedir ve en uygun egitim yili hakkinda bir sonuca varmak zordur. Hemsirelik
egitimi ve saglik hizmetlerinin sunumunda Ulkeler arasinda blyuk farkhliklar bulunmaktadir. Bazi
tilkelerde lisans derecesi ii¢ yil siirerken bazilarinda doért yil siirmektedir [1]. Ug yil siiren lisans
programlarinda, KDU konulari ikinci veya uglncl yilda yer aldigi gorilmektedir. Ayrica literatirlerde
ogrencilerin KDU dersini almadan once temel epidemiyoloji ve istatistik 6Jrenmesi gerektigini
belitmektedir [6,18,22]. Lisans 0Ogrencilerinin elestirel dederlendirmede ve arastirma kanitlarinin
sentezinde istenen yeterlilikleri Gg¢linct yillarina kadar kazanmalari beklenmektedir [10]. KDU dersi,
hemsirelik lisans programinin Ggtinct veya dorduncui yillarinda hemsirelik arastirmasina basladiktan
sonra uygun olabilmektedir [6]. Bizim ¢alismamizda da en sik 7-8 dénemde veriliyor olmasi 6nerilen
doénemde verildigini gostermektedir.

KDU 6gretiminin ana icerigi, PICO (Katilimcilar, Miidahale, Karsilastirma ve Sonug) gergevesinde klinik
sorular formule etmek, kanit aramak, kanitlarin elestirel degerlendirmesi ve bulgularin klinik uygulamaya
aktariimasidir. Bu KDU igerikleri, lisans mufredatinin dort yili boyunca sadece tek basina dersler olarak
degil, ilgili derslerle butinlesik olarak da ele alinabilir [23]. Hemsirelik yiiksek lisans 6grencileri igin KDU
becerilerinin velveya arastirma bilgisi ceviri becerilerinin gelistiriimesine yoOnelik en iyi stratejileri
destekleyen c¢ok az ampirik kanit vardir [24]. American Association of Colleges of Nursing (2015),
doktora mufredatinin bir pargasi olarak KDU bilgi ve becerilerinin 6nemine ve doktora programlarinin
6grencilerin inanglarini giclendiren ve inanglarini eyleme donustirmeleri icin onlara rehberlik eden bir
mufredat sunmasi gerektigine dikkat gcekmektedir [25]. KDU’'nun dizeyini ve igerigini belirlemek igin
hemsirelikite KDU'nun yedi adimi kullaniimaktadir. Baslangigta bir KDU kiltiri ve ortaminda
6grencilerde sorgulama ruhunun gelistiriimesi 6nerilmektedir. Hemsirelikte KDU birinci adimda klinik
soruyu en alakali ve en iyi kaniti saglayacak formatta klinik soru sormak oldugu ve bu sorunun
popllasyon, girisim, karsilastirma, sonuglar ve zaman unsurlarini igermesi istenmektedir. KDU
6grencilerde benimsenebilmesi igin gerekli olan ikinci adim klinik soruyu yanitlamak igin en iyi kanitlarin
aranmasi ve toplanmasidir. Bu adim igerisinde kanit kaynaklari, kanita ulagsma yollari, givenilir
kanitlarin elde edilmesi ve sistematik inceleme, meta-analiz, randomize kontrollii calisma, vaka kontroll(
calisma vb. icerikleri dahil edilebilir. KDU 6gretiminde Uglncu adim — gegerliligi, guvenilirligi ve
uygulanabilirfligi icin toplanan kanitlar elestirel bir sekilde degerlendirmeyi ve ardindan bu kanitlari
sentezlemeyi Onermektedir. Bu adim igerisinde kanita dayali uygulama engelleri ve kanitlarin
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uygulanmasi, klinik etkinlikler dahil edilebilir. Dérdiincti adimda ise kanitlar (kisinin klinik uzmanhgr (A)
ve hastanin tercihleri ve degerleri (B) ile birlestirerek klinik bir karari uygulamaya koyma 6nerilmektedir.
Bu adim igerisinde uygulama o6rnekleri/alana yonelik uygulama 6rnekleri dahil edilebilir. Besinci adim
Kanita dayall olarak uygulama kararinin veya degisikligin sonuclarini degerlendirmeyi, altinci adim ise
KDU kararinin veya degisikliginin sonuglarini yayginlastiriimasini icermektedir [20]. Calismamizda da
Ulkemizde 14-15 haftalik yani bir ddnemlik zaman stresi iginde anlatilan ders igerikleri bu yedi adim ile
karsilastinldiginda; konu igerikleri incelendigin bu 6grencilerde sorgulama ruhunun gelistiriimesine atifta
bulunan bir igerik olmadigi dikkat gekmektedir. ilk haftalarda gogunlukla kanita dayali uygulamanin
tanimi ve tarihsel gelisimi Uzerinde durulmaktadir. Daha sonra ise kanit turleri ve dlzeyleri
anlatiimaktadir. Calismamizda ders igerikleri incelendiginde 6zellikle de yuksek lisans programlarinda
klinik soru olusturulmasi konu igeriginin lisans ve doktora programlarina gére daha yuksek oranda
verildigi gérilmektedir. Doktora programinda égrencilerin yiksek lisans déneminde edinmis olduklari
bilgi ve deneyimlere goére klinik soru olusturabilmesi beklendigi igin bu diizeyde bu konu igerigine daha
az yer verilmig olabilir. Genel olarak yedi adima gore ¢alismamizdaki incelendiginde konu igeriklerine
Ozellikle de lisans programlarinda yer verildigi ve bunu lisans Ustl programlarin takip ettigi goértlmustr.
Lisans programlarinda bu iceriklerin verilme oraninin ylksek olmasi beklenilen bir durumdur. Skela-
Savi€ ve ark (2020) yaptiklari [18] ¢alismada lisans programinda, Melnyk ve Fineout-Overholt (2019)
[20] tarafindan hazirlanan yedi KDU adiminda en fazla adimlar baslangi¢, tglinct ve dordinct adima
zaman ayrildigini  belirtmiglerdir. Yapilan bir sistematik derlemede, lisans seviyesindeki KDU
iceriklerinin, o6grencilerin KDU'nun ikinci ve Ug¢lncu asamalarina iliskin anlayiglarini  nasil
derinlestireceklerine odaklandigini; 6grenciler ayrica kanitlarin gicinid nasil degerlendireceklerini,
calismalar ve incelemeler arasinda ayrim yapmayi ve klinik kilavuzlari degerlendirmeyi ve gelistirmeyi
o6grendigi belirtimektedir [26]. Baska bir calismada, ylksek lisans dlizeyinde hemsirelik programinda en
fazla zamanin ayrildigi adimlar 2, 4 ve 6’dir ve doktora programinda ise 2, 3 ve 6. adimlari vurguladigi,
yuksek lisans ve lisans seviyelerinden tim adimlar igin ayrilan saat sayisi diistk oldugu bulunmustur
[18]. Galismamizda lisans ve lisansusti programlarda bu adimlarin eksikligi, hemsgirelikte KDU
uygulamasinda guvenilir kanitlarin veya c¢alismalarin Uretimini ve sentezini artirmada zorluk
olusturmaktadir. Bu alanda gtincel mufredatin bu adimlar dogrultusunda olusturulmasi gerekli hale
gelmektedir. Her adimin uygulanmasi ile mezuniyet sonrasi klinik ortamda KDU daha kolay olabilecektir.

Bu calisma, Turkiye'de hemsirelik egitimi yulksekogretimin lisans, yiksek lisans ve doktora
asamalarinda KDU 6gretiminin daha iyi anlasiimasina katkida bulunmaktadir. Az sayida, KDU lisans ve
yuksek lisans programlarinda bagimsiz bir konu olarak ogretilir ve sinirli KDU igerigi esas entegre
edilmistir. Onemli bir calisma bulgusu, KDU 6égretiminin hemsirelik miifredatina heniiz yeterince entegre
edilmedigidir. Diger bir 6nemli bulgu ise KDU o6gretim igeriginin sinirhligi ile ilgilidir. Daha verimli
entegrasyon ve icerik icin, ogretim yaklagimlarinin ve igeriginin standardizasyonuna iligkin
yonergeler/standartlar gelistiriimelidir. Hemsirelik mufredatinin lisans, ylksek lisans ve doktora
seviyelerinde KDU 6gretiminin uygulanmasi ve ciktilarina iliskin daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.
Bu stratejilerin saglanmasi, yiksek kaliteli kanitlari hemsirelik uygulamalarina entegre etmesini
saglayacaktir.
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OZET

Amag: Bu calismanin amaci, doktorlar arasinda is yasam kalitesi ve is stresi arasindaki iligkiyi
derinlemesine incelemektir.

Yontem: Bu galisma nicel bir arastirma deseni olan kesitsel tanimlayici bir calisma olarak tasarlanmistir.
Birinci b6lum sosyo-demografik verilerin toplandidi arastirmacilar tarafindan hazirlanan bolim, ikinci bolim
ve Uglincu bolim de ise is yasam kalitesi Olcegi ve is stresi dlceginden olusmaktadir.

Bulgular: Calismaya 115 kisi katildi (n:115). “Pandemi doneminde COVID-19 ile ilgili egitim aldiniz m1?”
sorusuna galismaya katilan doktorlarin 62’si (%53,91) evet, 53’0 (%46,09) hayir cevabini vermistir.
Calismaya katilan doktorlar “Pandemi déneminde COVID-19 ile ilgili egitim aldiniz m1?” sorusu igin is yasam
kalitesinde istatistiksel anlamli fark oldugu goérulmekle (p=0,010) birlikte is stresi ydniinden fark saptanmadi
(p=0,069)

Tartigsma: Calisma sonuglari, is yasam kalitesi ile is stresi arasinda negatif bir iliski oldugunu géstermistir.
Ayrica, calismaya katilan doktorlarin pandemi déneminde COVID-19 ile ilgili calismalar ve egitimler aldigi
gOrulmistur. Bu calisma doktorlarin is yasam kalitesi ve is stresi dizeyleri arasindaki iliskiyi ortaya
koymustur. Elde edilen bulgular, is yasam kalitesinin is stresini etkileyebilecegini ve daha iyi bir is yasam
kalitesinin daha distik is stresi ile iligkili oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, Tip Egitimi, is stresi 6lcegi, Is yasam kalitesi dlgegi
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ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to examine the relationship between work life quality and work stress among
physicians.

Method: This study was designed as a cross-sectional descriptive study with a quantitative research design.
The first part consists of the part prepared by the researchers in which sociodemographic data were collected,
the second part and the third part consist of the work life quality scale and work stress scale.

Results: 115 physicians participated in the study (n:115). “Did you receive training on COV.D-19 during the
pandemic period?” 62 (53.91%) of the physicians participating in the study answered yes and 53 (46.09%)
answered no. Physicians participating in the study asked, “Did you receive training on COV.D-19 during the
pandemic period?” Although there was a statistically significant difference in the quality of work life for the
guestion (p=0.010), no difference was found in terms of work stress (p=0.069)

Discussion: The results of the study showed that there is a negative relationship between the quality of work
life and work stress. In addition, it was observed that the physicians participating in the study received studies
and trainings on COVID-19 during the pandemic period. This study revealed the relationship between
physicians' quality of work life and work stress levels. The findings show that quality of work life can affect work
stress and a better quality of work life is associated with lower work stress.

Keywords: COVID-19, Medical Education, Job stress scale, Job quality of life scale
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1. Giris

is yasami bireylerin giinliik yasamlarinin énemli bir pargasidir ve genellikle karmasik ve siirekli degisen
bir surectir. Saghk meslekleri, yiksek sorumluluklari ve stresi iginde barindiran bir sektér olarak,
calisanlarin is yasamlarini belirleyen énemli etkenler arasinda yer almaktadir. Ozellikle doktorlar gibi
saglik profesyonellerinin is yasam kalitesi ve is stresi dizeyleri, sadece kendi saglik ve refahlari igin
degil, ayni zamanda saglik hizmetlerinin genel kalitesi agisindan da biyik bir Sneme sahiptir.

is yasam kalitesi calisanlarin is ortamlarinda yasadiklari memnuniyet, tatmin ve refah diizeyini ifade
eden énemli bir kavramdir (1). lyi bir is yasam kalitesine sahip olan g¢alisanlar genellikle islerine daha
bagli olma egilimindedir, bu da daha ylksek is performansi ve artan is doyumu ile sonuglanabilir (2).
Ancak, dusuk is yasam kalitesi, ¢calisanlarin is tatminsizligi, disiik motivasyon ve isten ayriima gibi
olumsuz sonuglarla iligkilidir (3). Ozellikle doktorlar gibi yogun tempolu ve stresli ¢galisma ortaminda
bulunan saglik profesyonelleri igin is yasam kalitesi, hem kendi saglik ve refahlari hem de hasta
bakiminin kalitesi agisindan kritik bir rol oynamaktadir (4).

Hem gelismis hem de gelismekte olan llkelerde saglik biyik ve maliyetli bir sektér olup hem hizmet
sunucular hem de hizmet alicilar igin yiksek beklentilere sahiptir (5). Bu sektérde calisanlarin
performansi, is verimini etkileyen énemli bir faktordir. Saglik kurumlari, hasta memnuniyetini 6n planda
tuttuklari icin doktorlarin performansi bliylik énem tasir. Doktorlarin iyi performans gostermeleri igin
yetkin olmalari, tatmin edici bir calisma ortamina sahip olmalari, yeterli malzeme ve ekipmanla
desteklenmeleri gerekmektedir (6).
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s stresi, calisanlarin isle ilgili taleplere karsi verdigi psikolojik ve fizyolojik tepkileri ifade eder (7). Saglik
sektérinde galiganlar, yliksek hassasiyet gerektiren hasta bakimi ve dogru kararlar alma zorunlulugu
nedeniyle yogun stres altinda galismaktadir. Uzun galisma saatleri, acil durumlarla basa ¢ikma, mesleki
sorumluluklar ve hasta beklentileri gibi faktorler, doktorlarda ylksek is stresi diizeylerine neden olabilir
(8). Yuksek is stresi, tukenmislik, depresyon ve dider psikolojik sorunlar gibi olumsuz sonuglarla
iligkilendirilmistir (8,9). Ozellikle Covid-19 salgininin hizla yayilmasi ve 6lim oranlarinin yiiksek olmasi,
saglik profesyonelleri basta olmak Gzere tim insanhdi strese sokmustur (10,11). Pandemi dénemi,
doktorlar igin stres ve travma kaynagidir. Diger olagantsti durumlarda tehdit daha belirginken, pandemi
tehdidi her yerde ve herkes tarafindan tasinabilen, belirsizlikleri fazla olan bir digsmandir. Bu durum
doktorlarda is stresini artirmistir (12). Yapilan g¢alismalar, devam eden pandeminin doktorlarda is
stresinin yorgunluk olusturdugunu, is performansini ve is yasam kalitesini etkiledigini géstermektedir
(7,13).

is stresi, "igin gereksinimleri calisanin yetenekleri, kaynaklari veya ihtiyaglari ile eslesmediginde ortaya
cikan zararli bedensel ve duygusal tepkiler" olarak tanimlanmaktadir ve doktorlar arasinda yaygindir
(4). Saglik calisanlarinin galistigi ortamlar, 6zellikle hastaneler, dogalari geregi stresli kurumlardir (14).
Doktorluk meslegi, mesleki stres ve asiri is yiku ile karakterize edilen zorlu bir meslektir (15).

Stres kavrami genellikle zorlukla karistiriimaktadir ancak bu kavramlar ayni degildir. Zorluk psikolojik ve
fiziksel enerji vererek yeni beceriler 6grenmeye ve islerde ustalasmaya motive eder. Stres ise viicudu
savunma eylemine hazirlayarak beyinde tepki veren bir alarm baglatir. Stres viicutta sinir sistemini
uyarma, nabzi hizlandirma, solunumu derinlestirme ve kaslara gerginlik verme gibi biyolojik
degisikliklere neden olur. Stresli durumun iste ya da evde olmasina bakilmaksizin, herkes ayni sekilde
tepki verir. Stres ortadan kaldirnimadiginda, viicut sirekli bir aktivasyon durumunda tutulur ve bu da
biyolojik sistemlerin yipranma oranini artirir. Sonug olarak is stresi yorgunluga neden olabilir, bu da is
performansini ve is yagsam kalitesini etkileyebilir, kisinin saghgini bozabilir ve hatta is kazalarina veya
meslek hastaliklarina neden olabilir (16).

Bu calismanin amaci doktorlar arasinda is yasam kalitesi ile is stresi arasindaki iligkiyi derinlemesine
incelemektir. Ayrica pandemi donemi 6zelinde tip disiplinleri arasindaki ¢alisma kosullarindaki
farkhliklarin is yasam kalitesi ve is stresi Uzerindeki etkisini degerlendirmeyi hedeflenmektedir. COVID-
19 salgini saglik ¢alisanlari igin benzeri gorilmemis zorluklar ve stres kaynaklariyla birlikte gelmistir. Bu
nedenle pandemi déneminde doktorlarin is yasam kalitesi ve is stresi dizeylerindeki degisiklikleri
anlamak 6nemlidir. Ayrica cerrahi tip bilimleri, dahili tip bilimleri ve temel tip bilimleri gibi farkli tip
disiplinleri arasindaki is yasam kalitesi ve is stresi farkliliklarini inceleyerek, disiplinler arasi farkliliklarin
anlasiimasina katki saglamayi amacglamaktadir. Bu ¢calismanin sonuglari, doktorlarin is yasam kalitesini
artirmak ve is stresini yonetmek icin alinabilecek onlemlere isik tutabilir. Ayrica, saglik sistemi
yoneticilerine, doktorlarin saglik ve refahini desteklemek icin gereken politikalari ve kaynaklari
belirlemede yol gésterebilir. Sonug olarak, bu ¢alisma, saglik meslegdi acisindan énemli olan is yasam
kalitesi ve is stresi alaninda bilgi ve anlayisimizi genisletmeyi hedeflemektedir.

2. Materyal ve Metot

Bu calisma kesitsel tanimlayici bir arastirma deseni kullanilarak tasarlanmistir. Kesitsel tanimlayici
calismalar, belirli bir zamanda bir veya birden fazla degiskenin durumunu tespit etmek icin kullanilan
arastirma desenleridir. izmir Buca Seyfi Demirsoy Egitim Arastirma Hastanesi ve izmir Demokrasi
Universitesi Tip Fakdltesinde galisan tim doktorlar davet edilmistir (N:160). Calismanin etik kurul onayi
Buca Seyfi Demirsoy Egitim ve Arastirma Hastanesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan alinmigtir (Tarih: 31.03.2021 No:2021-3-25).

Veri toplama araci olarak arastirma ekibi tarafindan bir form seti olusturulmustur. Bu form 3 bélimden
olusmaktadir. Birinci bélim sosyodemografik verilerin toplandigi arastirmacilar tarafindan hazirlanan
bélim, ikinci bolim ve Gglnci boélim de ise iki dlgekten olusmaktadir. Birinci béliinde sosyodemografik
veriler i¢in tip fakiltesinden mezun oldugu yil, yas, cinsiyet, uzmanlik alanlari ve hekimlerin pandemi
siirecinde siipheli veya dogrulanmis COVID-19 vakalariyla ilgilendikleri siire sorulmustur. ikinci ve
Uclncu boélimlerde ise gegerlik givenirlik calismalari yapilmis is yasam kalitesi ve is stresi élcekleri
bulunmaktadir. is yasam kalitesi élgegi, hekimlerin is ortaminda deneyimledikleri memnuniyet, tatmin ve
refah diizeyini degerlendirmek igin kullanilmistir. is stresi dlgegi ise, hekimlerin isle ilgili taleplere karsi
verdikleri psikolojik ve fizyolojik tepkileri élgmek amaciyla kullanilmistir. is yasam kalitesi dlgeginin
gecerlik ve glvenirligi yapiimistir (16). Olgek 23 sorudan olusmaktadir ve 5'li Likert 6lgegi ile
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puanlanmaktadir. is stresi élgeginin de gegerlik givenirlik galismalari yapiimistir (17). Bu dlgek ise 20
sorudan olusmaktadir ve 5'li Likert dlgegi ile puanlanmaktadir. Olgekler yénergelerine uygun olarak
puanlanmig ve degerlendirilmistir.

Calismanin veri toplama siirecinde COVIiD-19'un damlacik yolu veya temas ile yayiimasini 6nlemek igin
web tabanli form kullanildi. Veri toplama islemi énceden hazirlanmis bir gevrimici bir form araciligiyla
yapildi. Form hekimlerin kisisel hesaplarina e-posta ve diger ¢evrimici sistemler araciligiyla génderildi.
Hekimlere online form ile galismanin amacini agiklayan bilgilendiriimis onam formu goénderildi. Veri
toplama 1 Nisan -5 Haziran 2021 tarihleri arasinda gerceklestirildi. Cevrimici anketi doldurmalarini
hatirlatmak icin tim hekimlere birden fazla hatirlatma mesaji génderildi. Calismaya davet edilen toplam
160 (N:160) hekimden 115 (n:115) hekim anketi doldurdu. Cevaplanma orani %71,87 olarak
hesaplandi.

Veri toplama surecinde COVID-19'un yayllmasini énlemek icin web tabanli yaklagim tercih edilmistir.
Veri toplama islemi ¢evrimici bir form araciligiyla gerceklestiriimis ve doktorlara bilgilendirilmis onam
formu génderilmistir. Veri toplama 1 Nisan - 5 Haziran 2021 tarihleri arasinda yapilmis ve katihm orani
%71,87 olarak hesaplanmistir.

istatistiksel analizlerde sosyodemografik verilerin tanimlayici dlgilerinin belilenmesi igin ortalama
(standart sapma) ve frekans (ylizde orani) kullanildi.. Olgek puanlarinin demografik dzelliklere gére
karsilastirmalarinda tek yonli ANOVA ve Student t-testi testi kullanildi. ANOVA icin post-hoc Duncan
testi secildi. Dogrulayici testler icin P<0,05 olmasi istatistiksel olarak anlamli olarak degerlendirildi.

3. Bulgular

Calismaya 115 kisi katildi (n:115). Katiimcilarin yas ortalamasi 43,50+8,59 yas olarak hesaplandi
(min:26, maks: 59). Katilimcilarin doktorluk meslegindeki stresi 19,15+9,51 yil olarak hesaplandi
(min:1, maks:37). Katilimcilarin 66’si (%57,3) dahili tip bilimleri, 41'i (%35,7) cerrahi tip bilimleri ve 8’
(%7,0) temel tip bilimleri olarak siniflandirildi. Calismaya katilanlarin 5’i (%4,3) profesor doktor, 10’u
(%8,7) docent doktor, 8'i (%7,0) doktor 6gretim Uyesi, 78'i (%67,8) uzman doktor ve 14°U (%12,2) doktor
unvanina sahipti.

“Pandemi déneminde COVID-19 alaninda ¢alistiniz mi?” sorusuna, g¢alismaya katilan doktorlarin 89’u
(%77,39) evet, 26'sI (%22,61) hayir cevabini verdi. Bu soru igin yapilan analizde is yasam kalitesinde
istatistiksel anlamli bir fark gorilda (p=0,021). Ancak, is stresi yoninden yapilan analizde istatistiksel
anlamli bir fark saptanmadi (p=0,116) (Tablo 1).

Tablo 1. COVID-19 alaninda ¢alisma durumuna goére Olgek puanlarinin kargilastiriimasi

Olgekler Soru* Ortalama + Standart p Minimum Maksimum
Sapma
Is yagsam Evet 89 70.00 + 16.93 0.021 38 115
kalitesi 6lgegi Hayrr 26 78.81 + 16.85 39 107
Is stresi olgegi Evet 89 59.88 + 18.58 0.116 20 100
Hayir 26 53.39 + 17.57 20 79

“Pandemi doneminde COVID-19 ile ilgili egitim aldiniz m1?” sorusuna, ¢alismaya katilan doktorlarin 62’si
(%53,91) evet, 53’U (%46,09) hayir cevabini verdi. Bu soru icin yapilan analizde is yasam kalitesinde
istatistiksel anlamli bir fark gorildu (p=0,010). Ancak, is stresi yoninden yapilan analizde istatistiksel
anlamh bir fark saptanmadi (p=0,069) (Tablo 2).

Tablo 2. COVID-19 ile egitim alma durumuna gore 6lgek puanlarinin karsilastiriimasi

Olgekler Soru** n Ortalama + Standart p Minimum Maksimum
Sapma
Ils yagsam kalitesi Evet 62 75.79 + 16.19 0.010 39 115
olcegi Hayir 53 67.55 + 17.51 ) 38 107
Is stresi olcegi Evet 62 55.52 + 17.21 0.069 21 87
Hayir 53 61.79 + 19.49 ) 20 100
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Calismada katilimcilarin is yagam kalitesi 6lgegi ortalamalari 71,99+17,23 (min:38, maks 115) olarak
hesaplandi. Is stresi 6lgedi ortalamalari ise 58,44+18,48 (min:20, maks:100) olarak hesaplandi (Tablo
3).

Tablo 3. is Yagam Kalitesi Olgegi ve is Stresi Olgegi Puan Ortalamalari

Olgekler Standart

Ortalama * sapma Min  Maks
is yasam kalitesi dlgegi 71.99 * 17.24 38 115
is kariyer memnuniyeti 21.48 + 4.95 12 30
Genel iyi olma 18.01 + 4.90 6 30
isi kontrol edebilme 8.97 + 3.65 3 15
Calisma kosullan 8.23 + 3.43 3 15
Aile is yagami dengesi 9.76 + 3.13 3 15
is yagaminda stres 5.55 + 2.02 2 10
is stresi dlgegi 58.41 * 18.49 20 100

is yasam kalitesi 6lgegi bélimlere gére degerlendirildiginde cerrahi bilimler ortalamasi 69,95+15,64,
dahili bilimler ortalamasi 73.06£17.99, temel tip bilimleri 73.62+19.910olarak hesaplandi. Boélumler
arasinda istatistiksel anlaml fark olmadigi gérildii (p=0642). is stresi odlcedi boélimlere gdre
degerlendirildiginde cerrahi bilimler ortalamasi 60.93+18.27, dahili bilimler ortalamasi 57.45+18.65,
temel tip bilimleri 53.37+18.700larak hesaplandi. Bélimler arasinda istatistiksel anlamli fark olmadigi
gorildu (p=0,469). is yasam kalitesi dlgegi ile is stresi dlgegi arasindaki iligki incelendiginde -0,646
korelasyon oldugu goéralda.

4. Tartigma ve Sonug

Calismamiz, doktorlarin is yasam kalitesi, is stresi, pandemi dénemi ¢calisma deneyimi ve egitim almanin
bu faktorlere olan etkilerini degerlendirmeyi amaglamistir. Bulgular, saglik profesyonellerinin is yasamini
anlamak ve bu alanda iyilestirmeler yapmak adina énemli perspektifler sunmaktadir. Doktorlar, saglik
sektortinde 6nemli bir rol oynayan ve toplum sagligini koruma ve tedavi etme goérevini Ustlenen saglik
profesyonelleridir. Ancak doktorluk, yiiksek stres seviyeleri, yogun ¢alisma saatleri ve mesleki zorluklar
gibi bir dizi zorlugu beraberinde getirir. is yasam kalitesi ve is stresi doktorlarin bu zorluklarla basa
cikmalari ve memnuniyetlerini artirmalari agisindan blyuk bir 6neme sahiptir (18).

Bu ¢alisma katilimcilarin demografik 6zellikleri ve mesleki profilleri hakkinda 6nemli bilgiler sunmaktadir.
ik olarak, katilimci sayisi olan 115, ¢calismanin giivenilirligini saglamak agisindan yeterli bir drnekleme
sahiptir. Yas ortalamasinin 43,50 + 8,59 yas olmasi, katiimcilarin genel olarak orta yas grubunda
oldugunu gostermektedir. Bununla birlikte yas araliginin 26 ile 59 yas arasinda degismesi, calismada
geng ve orta yagsli doktorlarin yer aldigini géstermektedir. Doktorluk meslegindeki siirenin 19,15 £ 9,51
yil olarak hesaplanmasi, katilimcilarin deneyim dizeylerinin genel olarak orta diizeyde oldugunu
gOstermektedir. Bu sonug, ¢calismanin sonuglarinin genel olarak deneyimli doktorlar Gzerinde daha fazla
etkili olabilecegini disundirmektedir.

Katilimcilarin tip bilimleri alanlarindaki dagilimi incelendiginde, dahili tip bilimleri alaninda calisan
doktorlarin %57,3, cerrahi tip bilimleri alaninda ¢alisanlarin %35,7 ve temel tip bilimleri alaninda
calisanlarin %7,0 oldugu goérulmektedir. Bu dagihim, ¢alismanin sonuglarinin farkli tip disiplinlerine 6zgu
olabilecegini géstermektedir. Ornegdin, cerrahi tip bilimleri alaninda uzmanlasmis doktorlarin sonuglara
farkli bir perspektiften yaklasabilecegi disinilmektedir. Ayrica c¢alismaya katilan doktorlarin
unvanlarinin incelenmesi, calismanin sonuglarinin degerlendiriimesinde 6nemli bir faktor olabilir.
Calismamizda katilimcilarin buytk ¢ogunlugunu uzman doktorlarin olusturdugu (%67,8), doktor 6gretim
uyeleri (%7,0) ve dogent doktorlarin (%8,7) da ¢alismada yer aldigi gorilmektedir. Bu unvanlara sahip
olan doktorlarin deneyim ve bilgi birikimlerinin sonuglara etkisi daha kapsamli arastirma desenleri ile
degerlendirilmelidir.
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Calismaya katilan doktorlarin buyik bir gogunlugu (%77,39) pandemi déneminde COVID-19 alaninda
calistiklarini belirtmistir. Bu sonug saglik sektdriindeki doktorlarin pandemi dénemindeki yogunlugunun
ve 6nemli bir rol Ustlenmelerinin altini gizmektedir. Bu sonug, COVID-19 salgini ile ilgili ¢alisma
deneyimine sahip olan doktorlarin is yasaminda belirli iyilestirmeler veya zorluklar yasadigini
g6stermektedir. Bu durumun, is kosullari, galisma saatleri ve kaynaklarin etkin kullanimi gibi faktérlerden
kaynaklanabilecegi dusunulebilir. Ancak, bu iliskinin daha derinlemesine anlasilabilmesi igin ileri
arastirmalarin yapiimasi gerekmektedir.

Alan yazinda is stresi, iligkili faktorler ve etkileri ile ilgili birgok c¢alisma bulunmaktadir (7,9,19).
Calismamizda is stresi yonunden yapilan analizlerde "Pandemi déneminde COVID-19 alaninda
calistiniz mi?" sorusu ile istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamigtir. Bu sonug, COVID-19 ile ilgili
calisma deneyimine sahip olan doktorlarin is stresi duzeyinde, pandemi ddénemi 6ncesine kiyasla
belirgin bir farklilik oimadigini géstermektedir. Bu durum, pandemi siirecindeki ekstra zorluklara ragmen
doktorlarin stres yonetimi stratejileri gelistirdigini veya destekleyici faktorlerin mevcut oldugunu
disltndurebilir. Bununla birlikte, daha fazla arastirma yapilmasi ve is stresinin diger etkenlerle de
iligkilendiriimesi dnemlidir.

Bu calisma pandemi déneminde COVID-19 alaninda ¢alisma deneyimine sahip olan doktorlarin is
yasam kalitesi ve ig stresi arasindaki iligkiyi incelemistir. istatistiksel olarak anlamli bir farklilik is yagam
kalitesi acisindan bulunmustur, ancak is stresi ydntnde bir fark saptanmamistir. Bu bulgular, pandemi
dénemindeki calisma deneyiminin doktorlarin is yagsamina etkilerini anlamak ve destekleyici énlemler
gelistirmek icin dnemli bir temel olusturmaktadir. Gelecekteki ¢alismalarin daha genis katilhimh ve
cesitlilik gdsteren doktor gruplari Gzerinde yapilmasi, daha kapsamli sonuglara ulasmamiza yardimci
olacaktir.

Calismaya katilan doktorlarin %53,91'i pandemi déneminde COVID-19 ile ilgili egitim aldiklarini
belirtmistir. Bu sonug¢ saglik sektériindeki doktorlarin pandemi dénemindeki hizli degisimlere ayak
uydurabilmek icin egitim firsatlarina énem verdiklerini gdstermektedir. is yasam kalitesi ile ilgili analizler,
"Pandemi déneminde COVID-19 ile ilgili egitim aldiniz m1?" sorusuna verilen yanitlarla iligkili olarak
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik oldugunu ortaya koymustur. Bu sonug, COVID-19 ile ilgili egitim
alan doktorlarin is yasaminda daha yulksek bir kaliteye sahip oldugunu goéstermektedir. Bu durum,
egitimin doktorlarin bilgi ve becerilerini guncellemelerine ve pandemiyle ilgili sorunlara daha etkili
¢6zumler sunmalarina yardimci olabilecegini diisiindirmektedir.

Ote yandan, is stresi yoniinden yapilan analizlerde "Pandemi déneminde COVID-19 ile ilgili egitim
aldiniz mi?" sorusu ile istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,069). Bu sonug, COVID-
19 ile ilgili egitim alan doktorlarin is stresi dizeyinde, egitim almayanlara kiyasla belirgin bir farklilik
olmadigini goéstermektedir. Bu durum, egitimin is stresini azaltma etkisinin belirgin olmadigini
dusundirebilir. Ancak, is stresinin birgok faktore bagl olarak degisebilecedi ve egitim faktérinin tek
basina etkisini degerlendirmek i¢in daha fazla arastirmaya ihtiyag oldugu unutulmamaldir.

Bu calisma pandemi déneminde COVID-19 ile ilgili egitim alan doktorlarin is yagsam kalitesi ve is stresi
arasindaki iligkiyi incelemistir. istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik is yasam kalitesi agisindan
bulunmustur, ancak is stresi yoninde bir fark saptanmamistir. Bu bulgular, egitimin doktorlarin is
yasaminda 6nemli bir faktér oldugunu gostermektedir. Gelecekteki ¢alismalarin daha genis katihml ve
farkli egitim programlarina sahip doktor gruplari Gzerinde yapilmasi, bu iliskinin daha kapsamli bir
sekilde anlasiimasina yardimci olacaktir.

is yasam kalitesi ve is stresi olgekleri kullanilarak elde edilen sonuglar, katilimcilarin genel is
deneyimlerini ve stres diizeylerini anlamak igin degerli bir bilgi kaynadi sunmaktadir. Calismaya katilan
doktorlarin is yagsam kalitesi dl¢egi ortalamasi 71,99+17,23 olarak hesaplanmistir. Minimum deger 38,
maksimum deger ise 115 olarak belirlenmistir. Bu sonug, genel olarak katilimcilarin is yasam kalitesinin
orta diizeyde oldugunu gdstermektedir. is yagam kalitesi, galisma ortaminin ve kosullarinin katilimcilar
Uzerindeki etkisini yansitan bir Olgcektir. Yuksek is yasam Kkalitesi, calisanlarin memnuniyetini,
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motivasyonunu ve genel refahini artirabilir (19). Ancak, daha disiik bir is yasam kalitesi, is performansi,
is tatmini ve saglik sorunlari gibi olumsuz etkilere yol agabilir (20). Bu nedenle, is yasam kalitesinin
iyilestirimesi ve korunmasi oénemlidir (7). is stresi Olgedi ortalamasi ise 58,44+18,48 olarak
hesaplanmistir. Minimum degder 20, maksimum deger ise 100 olarak belirlenmistir. Bu sonug,
katihmcilarin genel olarak orta diizeyde bir is stresi yasadigini géstermektedir. is stresi, galisanlarin is
ile ilgili taleplerle basa ¢cikma yeteneklerine ve stres ydnetim stratejilerine bagli olarak degisebilir. Yiksek
is stresi dlizeyi, saglik sorunlari, performans dlstkliga ve is tatmininde azalma gibi olumsuz sonuglara
yol acabilir (19,20). Bu nedenle, is stresinin yonetimesi ve azaltiimasi énemli bir hedef olmalidir. is
yasam kalitesi 6l¢edi ortalamalari orta dizeyde bulunurken, is stresi 6lgedi ortalamalari da orta diizeyde
tespit edilmistir. Bu sonuglar, katihmcilarin is deneyimlerini ve stres diizeylerini anlamak igin énemli bir
temel olusturmaktadir. is yasam kalitesini artirmak ve is stresini yénetmek igin uygun stratejilerin
gelistiriimesi ve uygulanmasi gerekmektedir (21). Gelecekteki ¢alismalarin daha genis katilimli ve
cesitlilik gosteren doktor gruplari Gzerinde yapilmasi, is yasam kalitesi ve is stresi arasindaki iligkiyi daha
ayrintili bir sekilde anlamamiza yardimci olacaktir.

Elde edilen sonuglara goére, is yasam kalitesi dlgegi bélimlere gére degerlendirildiginde cerrahi bilimler
boélimundn ortalama degeri 69,95+£15,64, dahili bilimler bdliminin ortalama degeri 73,06+17,99 ve
temel tip bilimleri bélimUndn ortalama degeri 73,62+19,91 olarak hesaplanmigtir. Ancak, bdlimler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,642). Bu bulgu, is yasam kalitesi
Olceginde degerlendirilen boélimler arasinda benzer bir is yasam kalitesi dizeyi oldugunu
gostermektedir. Cerrahi bilimler, dahili bilimler ve temel tip bilimleri bélimleri arasinda istatistiksel olarak
anlamh bir fark olmamasi, is yasam kalitesinin boélimlerden badimsiz olarak benzer oldugunu
disiindiirmektedir. is stresi dlcedi bdlimlere gore degerlendirildiginde cerrahi bilimler bélimuniin
ortalama degeri 60,93+18,27, dahili bilimler bolimdnin ortalama degeri 57,45+18,65 ve temel tip
bilimleri b6limUndn ortalama degeri 53,37+18,70 olarak hesaplanmistir. Benzer sekilde, is stresi lcegi
acisindan da bolumler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,469). Bu bulgular,
bélimlere goére is yasam kalitesi ve is stresi dizeylerinin benzerlik gosterdigini gostermektedir. Bu
durum, farkh tip disiplinlerinde calisan doktorlarin is yasam kalitesi ve is stresi agisindan benzer
deneyimlere sahip oldugunu disindirmektedir. Bolimlere gore is yasam kalitesi dlgcegi ve is stresi
Olcedi degerlendirmesi yapmistir. Elde edilen sonuglar, cerrahi bilimler, dahili bilimler ve temel tip
bilimleri bélimleri arasinda is yasam kalitesi ve is stresi dlizeyleri acisindan istatistiksel olarak anlamli
bir fark olmadigini géstermektedir. Bu bulgular, farkli tip disiplinlerinde c¢alisan doktorlarin benzer is
yasami deneyimleri oldugunu isaret etmektedir.

Saglik calisanlarinin yasam kalitesinin orta-diisiik diizeyde oldugu bir ¢ok calismada gdsterilmigtir
(1,7,22). Calismadan elde edilen sonuglara gore, is yasam kalitesi 6lcedi ile is stresi lcegi arasinda -
0,646 korelasyon oldugu goérilmustir. Bu negatif korelasyon is yasam kalitesi ile is stresi duzeyi
arasinda ters bir iliski oldugunu gdstermektedir. Alanyazin ile uyumlu olarak is yasam kalitesi yuksek
olan doktorlar genellikle daha disuk bir is stresi dizeyine sahiptir (2,22). Bu bulgu alanyazin ile uyumlu
olarak is yasam kalitesinin is stresini etkileyebilecegdini ve daha iyi bir is yasam kalitesinin daha dusik is
stresi ile iligkili olabilecegini digtindiirmektedir (3,22). is yasam kalitesi 6lgegi galisanlarin is ortamiyla
ilgili genel memnuniyetini, tatminini ve refahini yansitan bir élgektir. is stresi dlgegi ise, galiganlarin is ile
ilgili taleplerle basa ¢ikma duzeyini ve stres seviyesini degerlendiren bir 6lgektir. Dolayisiyla, is yasam
kalitesi ile is stresi arasindaki negatif iliski, calisma ortaminin ve kosullarinin galisanlarin stres dizeyini
etkileyebilecegini gostermektedir. Bu bulgu alanyazin ile uyumlu olarak is yasam kalitesini artirmak ve
is stresini azaltmak icin alinacak dnlemlerin dnemini vurgulamaktadir (1,14). is yagsaminda calisanlarin
memnuniyetini ve refahini artirmaya yonelik politikalar ve uygulamalar gelistirmek; is stresini yonetmek
ve azaltmak igin 6nemli bir adim olabilir. Ayni zamanda, is stresini etkileyen faktorlerin ve stres yonetimi
stratejilerinin daha iyi anlasiimasi, caliganlarin is yasam kalitesini artirmak icin kullanilabilecek etkili
yontemlerin belilenmesine yardimci olacaktir. Calismadan elde edilen sonuglar, is yasam kalitesi ile is
stresi diizeyi arasinda negatif bir korelasyon oldugunu gostermektedir. Bu bulgu, is yasam kalitesinin is
stresini etkileyebilecegini ve daha iyi bir is yasam kalitesinin daha dusik is stresi ile iliskili olabilecegini
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isaret etmektedir. Bu bilgiler is yasaminda calisanlarin refahini artirmak ve stres diizeylerini yénetmek
icin alinacak 6nlemleri desteklemektedir.

Sonug

Bu g¢alisma, katilan doktorlarin genellikle orta yash ve deneyimli oldugunu, ¢ogunlugunun dahili tip
bilimleri alaninda uzmanlastigini ortaya koymaktadir. Arastirmada, doktorlarin is yasam kalitesi ve is
stresi diizeyleri, is yasam kalitesi ve is stresi dlgekleri kullanilarak degerlendirilmistir. is yasam kalitesi
dlgegi, doktorlarin is ortamindaki memnuniyet, tatmin ve refah diizeyini yansitmaktadir. is stresi dlgegi
ise, doktorlarin igle ilgili taleplerle basa ¢ikma ve stres dizeyini dederlendirmektedir. Bulgular, doktorlar
arasinda is yasam kalitesi ile is stresi arasinda negatif bir iliski oldugunu gostermektedir. Yani, daha
yiksek is yasam kalitesine sahip doktorlar genellikle daha disik is stresi diizeyine sahiptir.

Calismaya katilan doktorlarin pandemi doneminde COVID-19 ile ilgili calismalara ve egitimlere katildigi
g6zlemlenmigtir. Bu durum, pandeminin doktorlarin is yagsam kalitesi Uzerinde etkili oldugunu ve COVID-
19 ile ilgili galismalarin is yagam Kkalitesini artirabilecegini distndirmektedir. Ayrica, bolimlere gore
yapilan degerlendirmelerde is yasam kalitesi ve is stresi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir. Bu, farkli tip disiplinlerinde ¢alisan doktorlarin benzer is yasami deneyimlerine sahip
oldugunu gdstermektedir.

Bu calisma, doktorlarin is yasam kalitesi ile is stresi dUzeyleri arasindaki iligkiyi ortaya koymus ve elde
edilen bulgular, is yasam kalitesinin is stresini etkileyebilecegini ve daha iyi bir is yagam kalitesinin daha
dusuk is stresi ile iliskili oldugunu géstermektedir. Bu bilgiler, doktorlarin is yasam kalitesini artirmak ve
is stresini yonetmek icin alinacak dnlemlerin dnemini vurgulamaktadir. Gelecekteki ¢alismalarin daha
genis 6rneklem gruplariyla yapilmasi ve diger faktorlerin de dikkate alinmasi, is yasam kalitesi ve is
stresi arasindaki iligkiyi daha kapsaml bir sekilde anlamamiza yardimci olacaktir.

Tesekkir

Bu calismanin gercgeklestirimesinde sagladiklari desteklerden dolayr Buca Seyfi Demirsoy Egitim Ve
Arastirma Hastanesi yonetimine tesekkir ederiz.
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OZET

Aminoglikozitler, dustk maliyetleri, ylksek etkililikleri ve diger antibiyotiklere kiyasla nispeten dustk bakteri
direncine sahip olmalar nedeniyle dinya c¢apinda siklikla kullanilan antibiyotikler arasindadir. Yaygin
kullanimlarina ve olumlu etkilerine karsin bobrek proksimal tiibulls epitel hiicrelerinde birikerek toksisite
gelisimine neden olabilme ihtimalleri bu ilaglarin rahatc¢a kullanimini sinirlamaktadir. Aminoglikozitlere bagh
olusabilecek nefrotoksisiteye karsi koruyucu olmasi imidiyle deney hayvanlarinda birgok farmakolojik ajan
denenmis olmasina ragmen hali hazirda rutin olarak kullanilan bir nefroprotektan ajan bulunamamistir.
Calismalarin ¢ogunda nefrotoksisite olusturmak icin aminoglikozitlerin prototipi olarak gentamisin
kullanilmigtir. Muhtemel koruyucu etkinligi degerlendirmek icin antioksidan indeksler, inflamatuar yanitlar
ve apoptotik belirtecler degerlendirilmistir. Dogal Urtinler, vitamin ve mineraller, hormonlar ve birgok
konvansiyonel ila¢ nefrotoksisiteyi 6nlemek igin potansiyel etkiler géstermistir. Ayrica, sadece kullanilan
ajan degil uygulama yolu ve suresine gére de sonuclarin degisebildigi gortilmektedir. Konuyla ilgili ¢ok
sayida calisma olmasina ragmen, net sonuglar elde etmek icin daha fazla arastirma yapilmasi gerekliligi
aciktir. Bu calismada, nefrotoksisite olusturma potansiyeli tasiyan aminoglikozitlerden gentamisin
kullanilarak kemirgenler lzerinde son on yilda yapilan klinik dncesi arastirmalar gdézden gegcirilmistir. Bu
konuda yapilan ¢alismalarda tedavi ve koruma amaci ile kullanilan ajanlar, dogal Grinler, mineral ve
vitaminler, hormonlar, kimyasal ajanlar ve konvansiyonel ilaglar olarak gruplandirimis ve kullanilan
ajanlarin ne kadar genis bir spektrumda oldugu gosteriimeye calisilmistir. Her bir calismada
degerlendirmede kullanilan parametreler konusunda bilgi verilerek ileride yapilacak arastirmalarda
calismalarin karsilastirilabilir olmasi igin standardizasyona katkida bulunmak amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Aminoglikozit, gentamisin, nefrotoksisite, oksidatif stres.

Alinis / Received: 16.09.2022 Kabul / Accepted: 23.08.2023 Online Yayinlanma / Published Online: 29.12.2023

DOI: 10.22312/sdusbed.1176151

DERLEME

425

Suleyman Demirel University
Journal of Health Sciences
Volume 14, Issue 3, 425- 437, 2023

e’

*Corresponding author: aksoz@balikesir.edu.tr


https://orcid.org/0000-0002-1769-2512
https://orcid.org/0000-0001-6253-7346
https://orcid.org/0000-0002-4827-804X

(ol alalaleX -
W NI S

ABSTRACT

Aminoglycosides are among the antibiotics frequently used worldwide due to their low cost, high efficacy, and
relatively low bacterial resistance compared to other antibiotics. Despite their widespread use and positive
effects, the possibility of accumulating in the renal proximal tubule epithelial cells and causing toxicity limits the
comfortable use of these drugs. Although many pharmacological agents have been tried in experimental
animals in the hope of being protective against nephrotoxicity that may occur due to aminoglycosides, no
nephroprotectant agent that is used routinely has been found yet. Gentamicin has been used as a prototype of
aminoglycosides to induce nephrotoxicity in most studies. Antioxidant indices, inflammatory responses, and
apoptotic markers were evaluated to assess possible protective efficacy. Natural products, vitamins and
minerals, hormones, and many conventional drugs have shown potential effects to prevent nephrotoxicity. In
addition, it is seen that the results may vary not only according to the agent used but also the method and
duration of administration. Although there are many studies on the subject, it is clear that more research is
needed to obtain clear results. In this study, preclinical studies conducted in rodents over the last ten years
using gentamicin, an aminoglycoside with the potential to cause nephrotoxicity, were reviewed. In studies on
this subject, agents used for treatment and protection were grouped as natural products, minerals and vitamins,
hormones, chemical agents and conventional drugs, and it was tried to show how wide a spectrum the agents
used were. By providing information about the parameters used in the evaluation in each study, it is aimed to
contribute to standardization so that studies can be compared in future studies.

Keywords: Aminoglycoside, gentamicin, nephrotoxicity, oxidative stress.
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1. Giris

Aminoglikozit (AG) grubu antibiyotikler guicli etkili, genis spektrumlu, bakterisit etkili bir ilag grubudur.
AG’ler, gram negatif bakterilerden kaynakl birgcok enfeksiyonun tedavisinde yaygin olarak
kullaniimaktadir. Ozellikle septisemi, hastane enfeksiyonlari, solunum yolu ve komplike idrar yolu
enfeksiyonlarinda tercih listesinin basinda AG’lerin geldidi ifade edilmektedir. Piyasaya cikisinin
Uzerinden yarim yuzyildan fazla bir stire gecen bu ailenin ilk Gyesi 1944 yilinda Uretilen streptomisindir.
Takiben yaklasik 3000 kadar dogal veya yari sentetik AG tlrevi piyasaya surulmustur [1].

AG’ler, sagaltim dozlarinda kullanildiklarinda hastalarin %10-20’sinde renal proksimal kivrimli
tublllerde belirgin derecede histolojik hasara neden olan akut tlbiler nekroz ile karakterize
nefrotoksisiteye neden olmaktadir [2]. Tubdl hicrelerinin islevsel veya 6lumcul olarak etkilenmesinin,
ilaca olan maruziyetin dizeyine bagl oldugu ve tubller disfonksiyondan baglayarak tubuler
dejenerasyona kadar degisen derecede akut nekroz tablosu olusturabilecegi belirtiimektedir. Yasami
tehdit eden bu durumun kritik hastalarda 6lim oranlarini %50-80’e kadar yikseltebilecegi ifade
edilmektedir [3]. Bazi deneysel calismalarda en az nefrotoksik AG ajanin netilmisin oldugu
belirtiimektedir. Bununla birlikte, ¢alismalarda renal fonksiyonlari saptamada ayni biyobelirtecgler veya
testler kullaniimadigi igin mutlak toksisite riski ya da AG’ler arasinda goreceli riskin hesaplanmasi
zordur. Bu nedenle, tim AG’lerin potansiyel nefrotoksik etkisi oldugunu distinmek gerektigi ifade
edilmektedir. Klinik deneylerden ve hayvan c¢alismalarindan elde edilen sonuglara goére esit terapétik
dozlar kullanildiginda AG’lerin nefrotoksik etki glicleri “Neomisin > Gentamisin = Tobramisin = Amikasin
> Netilmisin > Streptomisin” olarak siralanmakta ve ortadaki doért ilag arasinda ¢ok az fark oldugu
bildiriimektedir [4].

AG’lerin sik kullaniimasindan dolayi yaygin olarak karsilasilan nefrotoksisite gecmisten ginimiize
bilimin yogun ilgisini cekmistir. Bu dnemli ilag grubunun neden oldugu yan etkiyi dnlemek icin de birgok
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ilag ve dogal Uriin denemeye tabi tutulmustur [Tablo 1]. Olusan nefrotoksisitenin altinda yatan
patofizyolojik mekanizmalarin gesitlilik ve farklilik géstermesi her bir trinden saglanabilecek farkli
nefroprotektif etkiyi de ayrica degerli kilmaktadir.

Tablo 1. Gentamisine bagl nefrotoksisitede onleyici/tedavi edici potansiyeli dederlendirilen ajanlar

Dogal uriinler Aday tedavi Gentamisin Deney Potansiyel = Kaynak
uygulamasi uygulamasi hayvani Etki
Allium paradoxum 200 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek NMRI = Koruyucu Nabavi ve ark.,
intraperitoneal, 10 intraperitoneal, = fareler Etki 2012 [5]
gln 10 gin
Aminoguanidin 100 mg/kg, 100 mg/kg, Disi Wistar Koruyucu Polat ve ark.,
intraperitoneal, 12 intraperitoneal, = albino sigan = Etki 2006[6]
gin 8 gun
Likopen 4 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Koruyucu Karahan ve ark.,
oral, intraperitoneal, Spraque- Etki 2005 [7]
6 gun 6 gun Dawley
sican
Pancar kokl 250 mg/kg, 85 mg/kg, Erkek ve Tedavi El Gamal ve ark.,
ekstresi oral, intraperitoneal, Disi Wistar Edici Etki 2014 [9]
8 glin 8 glin albino sigan
Kafeik asit fenetil 10 pmol/kg, 100 mg/kg, Disi Wistar Koruyucu Parlakpinar ve
ester oral, intraperitoneal, albino sican = Etki ark., 2005 [10]
8 gun 8 gun
Ojenol 100 mg/kg, 80 mg/kg, Erkek Koruyucu Said ve ark.,
oral, intramuskdler, = Spraque- Etki 2011 [13]
10 giin 6 gln Dawley
sigan
Kurkumin 200 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Koruyucu El-Zawahry ve
oral, gln Wistar Etki Abu El Kheir.,
8 hafta intraperitoneal, = albino 2007 [14]
Palmatin 50 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Koruyucu Khaksari ve ark.,
intraperitoneal, intraperitoneal, Spraque- Etki 2021 [15]
7 gin 7 gun Dawley
sigan
Targin asidi 50 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Tedavi Babaeenezhad
(Sinnamik asit) intraperitoneal, intraperitoneal, Wistar Edici Etki ve ark., 2021 [16]
12 gln 12 gln albino
Mineral ve
vitaminler
Kalsiyum Dobesilat = 50 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Koruyucu Jafarey ve ark.,
intraperitoneal, intraperitoneal, Spraque- Etki 2014 [17]
7 gin 7 gin Dawley
sigan
Selenyum 1 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Koruyucu Randjelovic ve
intraperitoneal, intraperitoneal, Wistar Etki ark., 2012 [18]
8 glin 8 giin albino
C Vitamini 200 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek ve Koruyucu Stojiljkovic ve
intraperitoneal, intraperitoneal, Disi Wistar = Etki ark., 2012 [19]
8 glin 8 glin albino sigan
Bor Minerali 5, 10, 20 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Tedavi ince ve ark.,
intraperitoneal, intraperitoneal, Wistar Edici Etki 2020 [20]
14 gln 7 gin albino
Hormonlar
Melatonin 15 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Koruyucu Lee ve ark., 2012
intraperitoneal, intraperitoneal, Spraque- Etki [21]
6 gin 6 gin Dawley
sican
a-Melanosit Uyarict = 25 pg, 80 mg/kg, Erkek ve Koruyucu Kolgazi ve ark.,
Hormon intraperitoneal, intraperitoneal, Disi Etki 2007 [22]
8 glin 8 glin Spraque-

427



Dawley

sigan
Androjen/Androjen Testosteron 50 80 mg/kg, Erkek Tedavi Elsakka ve ark.,
Reseptorleri mg/kg, intraperitoneal, =~ Wistar Edici Etki 2020 [23]
intramuskuler, 10 glin albino sigan
4 hafta
Kimyasal ajanlar
Hidrojen Sualfur 56 umol/kg, 100 mg/kg, Erkek Tedavi Otungtemur ve
intraperitonel, intraperitoneal, =~ Wistar Edici Etki ark., 2014 [25]
14 gin 14 gin albino
Konvansiyonel
ilaclar
Pentoksifilin 50 mg/kg, 100 mg/kg, Disi Wistar Koruyucu Kasap ve ark.,
intraperitoneal, intraperitoneal, = albino sigan = Etki 2013 [26]
8 gun 8 gun
Atorvastatin 10 mg/kg, 100 mg/kg, Wistar Koruyucu Ozbek ve ark.,
oral, intraperitoneal, = albino sican = Etki 2009 [27]
10 gin 10 gin
Kalsiyum Kanal Kalsiyum karbonat 80 mg/kg, Erkek ve Koruyucu Patil ve ark.,
Blokorleri 0,5 ve 1 g/kg, intramuskuler, = Disi sican Etki 2014 [28]
oral, 6 gin ve tavsan
6 gun
Verapamil 7 mg/kg,
intramuskuler,
6 gun
Ebselen 2.5 ve 5 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Koruyucu Dhanarajan ve
intraperitoneal deri alt, Wistar Etki ark., 2006 [29]
olarak, 4 gun albino sigan
4 gin
Angiotensin Il Losartan 10 100 mg/kg, Erkek Tedavi Heeba ve ark.,
Reseptor Blokorleri | mg/kg/gun, intraperitoneal, Wistar Edici Etki 2011 [31]
intraperitoneal, 7 gln albino sigan
7 gun
Agomelatin 25 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Koruyucu Mahmoud ve
oral, intraperitoneal, Wistar Etki ark., 2021 [32]
15 giin 8 glin albino sigan
Selekoksib 80 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Balb- = Tedavi Abd- Eldayem ve
oral, intraperitoneal, C fare Edici Etki ark., 2022 [33]
7 gln 7 gln
Aposinin 10 mg/kg, 100 mg/kg, Erkek Tedavi Abdelrahman ve
intraperitoneal, intraperitoneal, Wistar Edici Etki ark., 2018 [34]
7 gin 7 gun albino sigan

Bu calismada, nefrotoksisite olusturma potansiyeli tagiyan aminoglikozitlerden gentamisin kullanilarak
kemirgenler tzerinde son 10 yilda yapilan klinik 6ncesi arastirmalar gézden gegirilmistir. Bu konuda
yapilan ¢alismalarda tedavi ve koruma amaci ile kullanilan ajanlar, dogal Grtnler, mineral ve vitaminler,
hormonlar, kimyasal ajanlar ve konvansiyonel ilaglar olarak gruplandiriimis ve kullanilan ajanlarin ne
kadar genis bir spektrumda oldugu gosteriimeye calisiimistir. Her bir galismada degerlendirmede
kullanilan parametreler konusunda bilgi verilerek ileride yapilacak arastirmalarda calismalarin
karsilastirilabilir olmasi icin standardizasyona katkida bulunmak amaglanmistir.

Dogal Uriinler
Allium Paradoxum

Allium paradoxum (A.paradoxum) kiikiirtigeren ve iran’in kuzeyinde yaygin olarak tiiketilen bir sebzedir.
Sistein silfoksit ve allijinaz aktiviteleri oldugu bildirilen A.paradoxum’un ekstraktlarinin gentamisin basta
olmak Gizere AG grubu antibiyotiklerden kaynaklanan nefrotoksisiteye karsi terapotik etkileri oldugu 6ne
sUrtlmustir. Erkek NMRI fareler tzerinde yapilan bir galismada, A. Paradoxum ekstraktlarinin (200
mg/kg, intraperitoneal, 10 giin), gentamisine (100 mg/kg, intraperitoneal, 10 giin) bagl artan kan-ire
nitrojeni (BUN) ve kreatinin (Cr) seviyelerini dusurdigu ve nefrotoksisiteye karsi koruyucu etkiler
gosterdigi ifade edilmistir [5].
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Aminoguanidin

Diyabetik bobrek hastaliginin tedavisi igin gelistirilen ve uzun siredir nefrotoksisiteye kargi koruyucu bir
ajan olarak kullanilan aminoguanidinin etkili bir antioksidan oldugu bilinmektedir. in vivo olarak digi
Wistar sicanlarda yapilan bir galismada aminoguanidinin gentamisin kaynakli nefrotoksisiteye karsi
olasl koruyucu etkisi arastinimistir. Gentamisin (100 mg/kg, intraperitoneal, 8 giin) uygulamasi renal
malondialdehit (MDA) ve nitrik oksit (NO) duzeylerini yukseltirken, glutatyon peroksidaz (GPx),
stiperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT) aktivitelerini ve glutatyon (GSH) dizeyini azaltmistir.
Aminoguanidin (100 mg/kg, intraperitoneal, 12 guin) gentamisin uygulamasindan o6nce iki gun,
gentamisinle birlikte sekiz glin ve gentamisinden sonra 2 giin daha uygulandiginda, gentamisine bagh
gelisen MDA, NO olusumunu azalttigi; azalan GSH-Px, SOD, CAT aktivitelerini ve GSH diizeyini 6nemli
Olcude artirdigr; artan serum BUN ve Cr seviyelerini 6nemli dl¢iide azalttii belirtiimistir. Ayrica
gentamisinle es zamanl aminoguanidin uygulamasi boébrekte gentamisine bagli olusan bébrek hasarini
da azaltmistir. Aminoguanidinin gugli bir serbest radikal temizleyicisi olarak gentamisinin biyokimyasal
ve morfolojik toksik etkilerini dnlemede énemli bir koruma sagladigi bildirilmigtir [6].

Likopen

Karatenoid ailesinin 6nemli bir Gyesi olan likopen; domates, karpuz, greyfurt gibi sebze ve meyvelerde
dogal olarak bulunan onlara pembe rengini veren bir pigmenttir. Oldukgca lipofilik oldugu ve hucreler
arasindaki baglari kuvvetlendirmenin yani sira hiicreleri serbest radikal hasarindan korudugu ifade
edilmistir. Sprague-Dawley sigcanlarda gentamisin kaynakli bébrek hasarina karsi likopenin (4 mg/kg,
oral, 6 giin) olasI koruyucu etkilerinin arastirildigi bir ¢calismada; likopenin gentamisin (100 mg/kg,
intraperitoneal, 6 glin) uygulamasina bagli artan plazma BUN, Cr ve bdobrek MDA duzeylerini distrdigu
ve azalmis GPx ile CAT aktivitelerini ise arttirdidi ifade edilmistir. Likopen ile gentamisinin es zamanl
uygulanmasinin nefrotoksisitenin biyokimyasal gdstergelerinde iyilesme sagladigi belirtilmigtir.
Arastirmacilar dogal bir antioksidan olan likopenin siganlarda gentamisin kaynakli nefrotoksisite ve
oksidatif strese karsi koruyucu etkileri olabilecegini gostermislerdir [7].

Pancar Kokl Ekstresi

Pancar kékiinden elde edilen pancar ekstrakti (PE), uzun yillar boyunca Arap tibbinda soguk alginhdi,
kardiyovaskiler hastaliklar ve ¢gesitli timorlerin sagaltiminda kullanilan antioksidan etkiye sahip dogal
bir bilesiktir. Bir calismada, PE’nin immunosupresif ve anti-inflamatuar aktivitelerinin yani sira interferon
gama gibi tip-1 yardimci htcre ile iligkili sitokinlerin Gretimini de azalttigi ifade edilmistir [8]. Her iki
cinsiyetten Wistar albino sicanlar tizerinde gerceklestirilen bir calisma, 8 glin boyunca gentamisin (85
mg/kg, intraperitoneal) uygulamasi ile eszamanli PE (250 mg/kg, oral) uygulamasinin, gentamisin
kaynakli artan renal inflamatuar sitokinlerden Tumor Nekroz Faktér-a (TNF-a) ve interlokin-6 (IL-6) ile
miyeloperoksidaz aktivitesi (MPO) ve NO seviyesini 6nemli dlglide asadi yonde reglle ettigini
gOstermistir. PE tedavisi ayni zamanda Bax miktarini azaltmis ve Bcl-2 protein ekspresyonunu
arttirmistir. Bu bulgular, PE’ nin bébrekte gentamisin kaynakli inflamasyonu azaltti§i ve apoptotik stireci
buyuk o6lglide engelledigini gdstermistir [9].

Kafeik Asit Fenetil Ester

Aktif bir bilesen olan kafeik asit fenetil ester (KAFE), bal arisi propolisinden ekstrakte edilen geleneksel
bir ilagtir. Disi Wistar siganlarin bébrek dokusunda KAFE (10 umol/kg, oral, 8 gin), gentamisin (100
mg/kg, intraperitoneal, 8 giin) kaynakli artan MDA ve NO olusumunda 6nemli bir azalmaya; gentamisine
bagli azalan SOD, CAT aktiviteleri ve GSH seviyelerinde ise artisa yol acmistir. Ayrica KAFE,
nefrotoksisitenin bir sonucu olarak artan serum BUN ve Cr seviyelerini de 6nemli lgcide azaltmistir.
Calismada KAFE, tubiler nekroz da dahil olmak UGzere gentamisine bagl olarak bobrekte meydana
gelen doku hasarini geriye dondirmustir. Arastirmacilar, KAFE'nin, bdbrek dokusunda gentamisin
kaynakli histolojik ve biyokimyasal toksik etkileri 6nlemekte gugcli bir serbest radikal temizleyicisi olma
potansiyeli tasidigini 6ne siirmuslerdir [10].

Ojenol
Ojenol, karanfil, targin, feslegen veya hindistan cevizi gibi baharatlardan elde edilen ugucu yagin ana

bilesigini olusturur. Ojenollin lipit peroksidasyonu inhibisyonunu saglayarak ve P-450 baglantili
monooksijenaz aktivitelerini dnemli dlgide inhibe ederek kuvvetli bir antioksidan olarak gérev yaptigi

429



ifade edilmistir. Ayrica analjezik, antipiretik ve antienflamatuar aktivitelere de sahip oldugu bildirilmistir.
Fenolik bir antioksidan olan 6jenolin (100 mg/kg, oral gavaj, 10 gin) gentamisin (80 mg/kg/gin,
intramuskiler, 6 gin) kaynakli nefrotoksisite Uzerindeki etkisinin Sprague-Dawley siganlarda
arastiriimistir. Gentamisin uygulamasinin, serum BUN, Cr diizeylerinde anlamli bir artis ve serum
potasyum dizeyinde dnemli bir azalma ile kendini gdsteren belirgin akut bdbrek yetmezligine neden
oldugu, hipoksinin bir géstergesi olarak bdbrek laktat dehidrojenaz aktivitesinin de énemli élgtide arttigi,
SOD ve CAT aktivitelerinin azaldigi, GSH tikenmesi ve lipid peroksidasyonunda artisa yol actigi ifade
edilmistir. Gentamisin uygulamasindan doért glin énce ve gentamisinle es zamanl alti giin boyunca
uygulanan 6jenolin bébrek fonksiyonlarini iyilestirdigi, gentamisinin neden oldugu oksidatif stres ve
hipoksiyi baskiladigi bildirilmigtir. Ek olarak, bébrekte gentamisine bagl olugan siddetli tubller nekroz
ve hicresel inflamatuar sdregler, éjenolin birlikte uygulanmasiyla énemli él¢iide azalmistir. Sonug
olarak, Ojenollin, serbest oksijen radikallerini temizleyerek, lipid peroksidasyonunu azaltarak ve hiicre
ici antioksidan savunmayi gelistirerek gentamisin kaynakli nefrotoksisiteye karsi koruyucu oldugu
belirtilmistir [11, 12, 13].

Kurkumin

Aslen baharat olarak kullanilan ve son zamanlarda bagisiklik giglendirici olarak siklikla bahsi gegen
kurkumin de nefrotoksisite Uzerinde oldukga etkili olan bir ajandir. Kurkumin polifenolik kurkuminoidlerin
aktif bilesigidir ve guclu bir antioksidandir. Antioksidan aktivitesinin reaktif oksijen radikalleri ile dogrudan
etkilesmesinden kaynaklandigi  ddsidnulmektedir.  Kurkuminin  farmakolojik  aktivitelerinin - ve
aminoglikozit nefrotoksisitesine kargi koruyuculugunun arastirildigi birgok ¢alisma mevcuttur. Wistar
albino sicanlar Uzerinde yapilan bir calismada; gentamisin (100 mg/kg, intraperitoneal, 8 giin) ile tedavi
edilen siganlarda kurkumin (200 mg/kg/gin, oral, 8 hafta) uygulamasinin antioksidan durum ve
nefrotoksisite Uzerindeki etkileri degerlendirilmistir. Gentamisin ile tedavi edilen siganlarda bobrek
agirligi, plazma Cr, BUN ve 24 saatlik idrar ¢ikisi 6nemli dlgtide artarken, Cr klirensi azalmigtir. Kurkumin
tedavisinin, gentamisin uygulanan sigcanlarda artan plazma Cr, BUN dizeylerini ve azalmis Cr klirensi
ile SOD, CAT, GPx ve GSH gibi gentamisin uygulamasina bagl olarak degisen biyobelirtecleri basarili
bir sekilde normale déndirdigu bulunmustur. Elde edilen veriler, kurkuminin bobrekteki oksidatif hasari
engelleyerek ve antioksidan enzim profilini eski haline getirerek gentamisine bagl renal oksidatif hasara
karsi guglu bir koruyucu olarak kullanilabilecegini géstermistir [14].

Palmatin

Palmatin, yaygin kullanilan sifali bitkilerin (Coptis chinensis franch, Berberis aristata ve Coptidis
rhizome) birkacindan ekstrakte edilen bir izokinolin alkaloididir. Palmatinin antioksidan, antiinflamatuar
ve antikanserojen etkilerinin oldugu yapilan c¢alismalarla gosterilmistir. Palmatinin renoprotektif
etkilerinin Sprague-Dawley sicanlar Uzerinde arastirildigi bir ¢alismada gentamisinin (100 mg/kg,
intraperitoneal, 7 gliin) neden oldugu nefrotoksisitede gentamisinle es zamanli palmatin (50 mg/kg,
intraperitoneal, 7 gun) uygulamasinin etkileri arastinimistir. Palmatin tedavisi, Gentamisin
uygulamasina bagli olarak artan plazma aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT),
kan Ure nitrojeni (BUN) ve kreatinin (Cr) degerlerini kontrol grubunun dizeylerine yaklastirmis, azalan
idrar akis hizi ve Cr klirensini de arttirmistir. Ek olarak gentamisinle artan renal MDA dizeylerini
disurmus, azalan GSH duzeylerini arttirmis ve gentamisin grubunda goérilen apoptozu tersine
cevirmistir. Bu sonuglara dayanarak palmatinin oksidatif stres ve apoptozu inhibe ederek nefrotoksisiteyi
azalttig1 6ne surdlmustar [15].

Targin Asidi (Sinnamik Asit)

Sinnamik asit (SA), tar¢inin ana aktif fenolik bilesenidir. Yapilan ¢alismalarda SA'’in farkli farmakolojik
Ozellikleri kesfedilmistir. Bu fenolik bilesigin anti-oksidatif, anti-inflamatuar, anti-timoral, anti-mikrobiyal
ve anti-fungal 6zelliklere sahip oldugu bildirilmistir. Erkek Wistar sicanlar izerinde gentamisin (100
mg/kg, intraperitoneal, 12 giin) ile indiklenen bébrek fonksiyon bozukluklarina kargi es zamanl SA
uygulamasinin (50 mg/kg, intraperitoneal, 12 giin ) olasi koruyucu etkilerinin arastinldigi bir calismada;
12 gunlik tedaviyi takiben kan ve 24 saatlik idrar Ornekleri toplanmis ve bobrekte biyokimyasal,
histopatolojik ve molekuler analizler yapiimistir. Gentamisin tedavisi ile artan serum BUN, Cr, AST, ALT
aktiviteleri ve idrarda protein atilim orani, SA tedavisi ile 6nemli élclide azalmistir. Ek olarak SA, serum
MDA ve NO seviyelerini gentamisin grubuna kiyasla azaltmis; renal CAT ve GPx aktivitelerinde artis
saglayarak oksidatif stresi de hafifletmistir. Histopatolojik degerlendirmeler SA uygulanan hayvanlarda
tibdler hasarin hafifledigi ve inflamatuar hiicre infiltrasyonunun azaldigini ortaya koymustur. Sonug
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olarak, SA’nin antioksidan aktiviteleri araciliiyla siganlarda gentamisinin neden oldugu nefrotoksisiteyi
hafiflettigi bildirilmistir [16].

Mineral ve Vitaminler
Kalsiyum Dobesilat

Cesitli hicresel mekanizma ve islemlerde ikincil haberci olarak gérev alan kalsiyumun dobesilat tirevi
vaskuler gegirgenligi azaltan glgli bir antioksidandir. Sprague-Dawley siganlarda gentamisin (100
mg/kg, intraperitoneal, 7 giin) kaynakli nefrotoksisite olusturulan bir calismada es zamanli kalsiyum
dobesilat (50 mg/kg, intraperitoneal, 7 gin) uygulanarak Cr, BUN, Sodyum (Na), Potasyum (K), ve
ozmolarite konsantrasyonlari ve bébrekte MDA duzeyleri dlgtilmustir. Kalsiyum dobesilat uygulamasi
(Gentamisin ile es zamanl) tek basina gentamisin uygulanan grup ile karsilagtirildiginda Cr, BUN
dizeylerinde ve Na’un fraksiyonel atiiminda anlamli bir azalmaya ve Cr klirensinde artisa yol agmistir.
Ayrica kalsiyum dobesilat bébrek MDA duzeyini de azaltmistir. Kalsiyum dobesilat'in sicanlar
gentamisin kaynakli nefrotoksisiteye karsi koruyabildigi ve bu koruyucu etkinin muhtemelen antioksidan
etkisinden kaynaklandigi ifade edilmektedir [17].

Selenyum

Temel eser elementlerden biri olan selenyum son yillarda reaktif oksijen ve reaktif nitrojen turlerinden
kaynaklanan oksidatif strese karsi koruyucu olarak degerlendiriimektedir. Wistar albino siganlar
Uzerinde gentamisin (100 mg/kg, intraperitoneal, 8 giin) kaynakli oksidatif stres ve nefrotoksisite
Uzerinde selenyumun (1 mg/kg, intraperitoneal, 8 giin) koruyuculugunu arastirmak icin yapilan bir
calismada gentamisinle es zamanli selenyum (sodyum selenit) uygulanmistir. Selenyum, gentamisine
bagl olarak serumda BUN ve Cr artisini, bébrekte MDA artisini ve bobreklerdeki tiibuler nekrozu bloke
etmistir. Selenyumun gentamisin toksisitesindeki bu yararl etkisinin antioksidan 6zelliklerinden
kaynaklandid bildiriimistir. Bu sebeple selenyumun 6n tedavi olarak oksidatif stres ve nefrotoksisiteye
karsi kullanilabilecedi 6ne suridlmustir [18].

C Vitamini

C vitamininin, aktif oksijen tirlerine ve serbest radikallere karsi giicli bir koruyucu 6zellik sagladigi ifade
edilmektedir. Bir elektron donéri olan C vitamini, reaktif oksijen radikallerini nétralize ederek hicre
zarlarindaki oksidatif hasarlari, ayrica DNA ve gen mutasyonlarini azaltarak koruyucu bir rol Ustlenir.
Erkek ve disi Wistar sicanlar lizerinde gentamisin iliskili akut bdbrek hasarina kargi C vitamininin olasi
koruyucu etkilerini belirlemeye yoénelik yapilan bir calismada gentamisin (100 mg/kg, intraperitoneal, 8
glin) ve C vitamini (200 mg/kg, intraperitoneal, 8 giin) es zamanl uygulanmistir. Tek basina gentamisin
uygulanan grupta proksimal tubll epitel hicrelerinde koyu inklizyonlarla birlikte sitoplazma
vakuolizasyonu, koagllasyon nekrozu ve glomeruler bazal membranda kalinlasma gdzlemlenmisgtir.
Vitamin C uygulamasi ile morfolojik ve fonksiyonel bdbrek degisikliklerinde dnemli dl¢lide azalma
gorulmus, ayrica, gentamisine bagli artan kan ure ve serum Cr konsantrasyonu, vitamin C verildiginde
onemli 6lclide azalmigtir. C vitamininin gentamisinle indiklenen oksidatif strese karsi koruyucu bir
sekilde hareket ettigi ve bobreklerdeki yapisal ve fonksiyonel hasarlari onardigi bildirilmigtir [19].

Bor Minerali

Bor; metal ve ametal 6zelliklere sahip, dogada genellikle serbest halde bulunmayan bir mineraldir.
Bitkiler icin iz element oldugu kanitlanmis olmasina ragmen hayvanlar ve insanlar i¢in bu durum hala
arastiriimaktadir. Yapilan c¢alismalarla borun, oksidatif stres ve DNA hasari lzerine yararli etkiler
gOsterdigi  bildirilmistir. Sigan (Erkek, Wistar albino)  bdbreklerinde gentamisin (100 mg/kg,
intraperitoneal, 7 gun) ile indiklenen oksidatif stres, proinflamatuar sitokinler ve histopatolojik
degisiklikler Gzerinde borun (5, 10, 20 mg/kg, intraperitoneal, gentamisin uygulamasindan 4 giin dnce
baslanarak 14 giin boyunca) koruyucu etkileri gosterilmistir. Gentamisin MDA seviyelerini arttirirken,
kan ve bobrekteki GSH seviyelerini azaltmistir. Ayrica SOD ve CAT aktiviteleri azalmig, serum ve boébrek
NO duzeyleri yikselmistir. TNF-a, NFkB, IL-18 ve IFN-v'nin serum diizeyleri ve bobrek mRNA
ekspresyonlarl gentamisin grubunda en ylksek bulunmustur. Histopatolojik olarak, gentamisin
grubunda interstisyel hemoraji ve tibiler nekroz tespit edilmistir. Bununla birlikte, bor uygulamasi
gentamisinin neden oldugu lipid peroksidasyonunu, antioksidan durumu ve enflamasyonu tersine
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cevirmistir. Sonug olarak, arastirmacilar borun gentamisin kaynakli nefrotoksisite de bébrek dokularini
iyilestirdigini ifade etmiglerdir [20].

Hormonlar
Melatonin

Epifiz bezinden salgilanarak mevsimsel Ureme ve bagdisiklik Gzerinde dnemli fizyolojik etkilere sahip
olan melatonin (MT), antioksidan savunma sistemlerini stabilize eden bir hormondur. Sprague-Dawley
sicanlarda yapilan bir galismada gentamisin (100 mg/kg, intraperitoneal, 6 giin) uygulamasi Bcl-2 ve
kaspaz-3 seviyelerindeki artis ile seyreden ciddi bir nefrotoksisiteye sebep olmustur. Ayrica bdbrek
dokularinda induklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS) ve niikleer faktor-kappa B (NF-KB) faktorlerinde
artisa neden olmustur. GSH icerigi, CAT ve SOD aktivitelerindeki énemli disusler ile MDA icerigindeki
artis, GM kaynakli doku hasarinin oksidatif reaksiyonlar araciligiyla gerceklestigini gdstermistir. MT (15
mg/kg, intraperitoneal, 6 gtin) tedavisi ise sican bobregdinde NF-KB ve iNOS aktivasyonunu bloke ederek
gentamisin tarafindan indiklenen nefrotoksisiteyi 6nlemistir [21].

a-Melanosit Uyarici Hormon

Memelilerde yangi 6nleyici roli bulunan a-melanosit uyarici hormonun (a-MSH) biyolojik aktivitesi
iNOS’u kodlayan genlerin down regulasyonu ile iligkilidir. Her iki cinsiyetten Sprague-Dawley sicanlar
Uzerinde gentamisin kaynakli akut bébrek hasari Uzerine a-MSH etkisinin arastinldigi bir calismada
gentamisin (80 mg/kg, intraperitoneal, 8 gln) uygulanan siganlara takiben a-MSH (25 ug,
intraperitoneal, 8 gun) uygulanmistir. a-MSH ile tedavinin, bébrek lezyonlarinin siddetini mikroskobik
olarak azalttigi, MDA dlzeyini ve miyeloperoksidaz (MPO) aktivitesini azalttigi ancak bozulmusg bdbrek
fonksiyonlarini (Serum Cr duzeyleri, BUN ve Cr Klirensi) duzeltemedidi bildirilmistir. Koruyucu etki
mekanizmasinin, kismen doku I6kosit infiltrasyonunun azalmasina ve dolayisiyla oksijen kaynakli reaktif
metabolit Uretiminin azalmasina bagli oldugu dustniimustir. Sonu¢ olarak; a-MSH tedavisinin,
histolojik degerlendirme ve biyokimyasal tahlillerle teyit edildigi Uzere, gentamisin kaynakli akut
nefrotoksisite Uzerinde faydali bir etkisinin oldugu, fakat gentamisin kaynakli bdbrek fonksiyon
bozuklugunu iyilestiremedidi ifade edilmistir [22].

Androjen/Androjen Reseptorleri

Androjenler ve reseptérlerinin bazi ilag tasiyicilarinin ekspresyonunu indukledigi gosterilmistir. Bu
tasiyicilardan biri olan Megalin reseptorleri bobrekte filtrelenmis proteinleri, vitaminleri ve hormonlari
geri alma gorevi gorlr. Ayrica, bobrek hlicre hasarina neden olan aminoglikozitler gibi ajanlari geri
alarak boébrek hasarinin ilerlemesini hizlandirdidi da bildiriimistir. Bu sebeple androjenler ve
reseptorlerinin megalin ekspresyonunu ve iglevselligini dolayisiyla da aminoglikozitlerin alimini ve
nefrotoksisiteyi diizenleyebilecedi disinuilmektedir. Wistar siganlar izerinde gentamisin (80 mg/kg,
intraperitoneal, 10 gun) ile indiklenen nefrotoksisitede testosteron (50 mg/kg, intramuskiler, haftada 2
kez 4 hafta) ve flutamid’in (15 mg/kg, derialti, 4 hafta boyunca her gin) etkilerinin arastirildigi bir
calismada kombine testosteron ve flutamid tedavisinin megalin ekspresyonunu mRNA ve protein
seviyelerini arttirdigi ortaya konmustur. Ayrica flutamid ile tedavi, megalin islevselligini de iyilestirmistir.
Sonug olarak, androjen ve androjen reseptorlerinin gentamisin kaynakli nefrotoksisitede megalin
ifadesini dizenledigi ve nefrotoksisitenin tedavisinde kullanilabilecegi bildiriimistir [23]. Bununla birlikte
nefrotoksisiteden koruyucu ya da tedavi edici etkileri ile ilgili kanmt sunulmamistir. Megalinin
nefrotoksisitedeki yeri izerine daha ileri galismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Kimyasal Ajanlar
Hidrojen Salfur

Yillardir zehirli bir gaz olarak kabul edilen hidrojen sulfiirin (H2S), sagaltimda takviye olarak
kullaniimasinin oksidatif stres, inflamasyon ve nitrozatif stresin inhibisyonu konusunda basarili oldugu
bildiriimistir. Bu nedenle H:S; yeni bir sitoprotektif ara¢ olarak degerlendiriimektedir. Disi Sprague-
Dawley sicanlar Uzerinde yapilan bir ¢alismada gentamisin (100 mg/kg, intraperitoneal, 10 giin)
uygulanan siganlarda H2S biyosentezinin inhibisyonu degerlendirilmis ve H2S’nin biyosentezinde yer
alan endojen enzimlerin, gentamisin kaynakli nefrotoksisiteyi iyilestirmek igin terapotik bir alternatif
olarak kullanilabilecegi 6ne surilmistur [24]. Ayrica erkek Wistar albino siganlar izerinde gentamisin
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(100 mg/kg, intraperitoneal, 14 giin) ve sodyum hidrojen sulfir (NaHS) (56 umol/kg, intraperitonel, 14
gin) kullanilarak yapilan galismada, serum BUN ve Cr seviyeleri tek basina gentamisin ile tedavi edilen
siganlarda, kontrol grubuna goére anlamh derecede yiksek bulunmustur. Gentamisin uygulanan
siganlarin bébrek dokusundaki GSH seviyeleri, kontrol grubundakilerden 6nemli dl¢iide disikken;
NaHS uygulanan grupta GSH seviyelerinde artis saglandidi bildiriimistir. Gentamisin ve NaHS verilen
grubun bdbrek korteks dokusundaki MDA ve NO seviyeleri, tek basina gentamisin verilenlere goére
onemli 6lcide daha dusiuk bulunmustur. Sonug olarak, H2S’nin oksidatif stresi azaltarak siganlarda
gentamisin kaynakli bdbrek hasarini dnleyici bir etki gosterdigi géralmustar. [25].

Konvansiyonel ilaglar
Pentoksifilin

Potansiyel renoprotektif etkileri nedeniyle yaygin olarak kullanilan sentetik ilaglardan bir digeri olan
pentoksifilin bir metilksantin tirevidir. Bu madde, serbest radikal olusumunun énlenmesi, programlanmis
hiicre 8lumanun engellenmesi ve antiinflamatuar etkiler gibi ¢cok yonlt ozellikler gdsterir. Yapilan bir
calismada disi Wistar siganlarda pentoksifilinin (50 mg/kg, intraperitoneal, giinde iki kez, 8 gin)
gentamisin (100 mg/kg, intraperitoneal, 8 giin) kaynakli histolojik ve apoptotik parametrelerdeki
degisiklikler Uzerinde koruyucu etkileri ortaya konulmustur. Tek bagina gentamisin grubundaki
sicanlarda belirgin kilo kaybi, tibuler hasar ve apoptoz artisi gorulirken, gentamisin ve pentoksifilinin
beraber uygulandigi grupta daha iyi sonuglar elde edilmistir [26].

Atorvastatin

Atorvastatin basta olmak Uzere statinlerin lipid peroksidasyonunu ve serbest radikal Uretimini azalttig
bircok ¢alismada ifade edilmistir. Wistar albino siganlar Gzerinde yapilan bir gcalismada gentamisin (100
mg/kg, intraperitoneal, 10 giin) kaynakli nefrotoksisiteye karsi atorvastatinin (10 mg/kg, oral gavaj, 10
gln) koruyucu etkinligi arastiriimis ve immiuinohistokimyasal dederlendirmede atorvastatinin NF-kB ve
iNOS dahil olmak Uzere c¢esitli hiicre sinyal yollarinin inhibisyonu vasitasiyla serbest radikalleri
azaltabildigi gosterilmistir [27].

Kalsiyum Kanal Blokdrleri

Renal kan akiminin iyilestirimesinin de, tlbller hasardan bagimsiz olarak aminoglikozit
nefrotoksisitesini hafifletebildigi ifade edilmistir. Verapamil gibi kalsiyum kanal blokdrlerinin gentamisin
nefrotoksisitesi lizerine koruma sagladigi gosterilmistir. Her iki cinsiyetten siganlar ve tavsanlarda farkli
dozlarda kalsiyum ve verapamilin gentamisin kaynakli nefrotoksisite Uzerindeki etkilerinin
karsilastinldigi bir calismada, hayvanlara gentamisin (80 mg/kg, intamuskiler, 6 gin), kalsiyum
karbonat (0,5 ve 1 g/kg/guin oral, 6 giin) ve verapamil (7 mg/kg/gun intramuskuler, 6 giin) uygulanmistir.
Kalsiyum tedavisi, gentamisin uygulanan siganlarda ve tavsanlarda BUN, serum Cr, idrar proteini
artisini ve bébrek SOD seviyelerindeki dislisi doza bagimli bir sekilde kontrole dondirmdas, tubdler
nekroz ve mezangiyal proliferasyonu tersine cevirebilmistir. Fakat verapamilin nefroprotektif ya da
nefrotoksik etkiye sahip olmadigi belirtiimisir [28].

Ebselen

Ebselen, hem in vitro hem de in vivo modellerde bir GPx taklit¢isi, NO sentaz inhibitorii ve peroksinitrit
temizleyicisi olarak hizmet eden ve toksik olmayan bir selenoorganik bir ilagtir. Wistar si¢anlarda yapilan
bir calisma ebselen (2.5 veya 5 mg/kg, intraperitoneal olarak, 4 gin) ile 6n tedaviye tabi tutulan
siganlarin, gentamisin (100 mg/kg, deri alti, 4 giin) kaynakli bébrek hasarindan korundugunu ortaya
koymustur. Ebselen, gentamisin uygulamasi sonucu ortaya ¢ikan GSH, SOD ve GPx seviyelerindeki
azalmay tersine cgevirmis, artan MDA seviyelerini dusurmustir. Gentamisin kaynakli oksidatif ve
nitrozatif hasar ve bdbrek hasari Ebselen uygulamasi ile sicanlarin %78'inde neredeyse tamamen
onlenmis, %22'sinde ise azaltiimistir. Koruyuculugunun GPx taklitgisi ve tioredoksin rediiktaz aracih
peroksidaz aktivitesine bagli olarak antioksidan etkisinden kaynaklandigi ifade edilmistir. Bu nedenle
ebselen; anti-inflamatuar ve sitoprotektif 6zelliklere sahip bir ilag olarak tanimlanmakta olup iskemik
yaralanmalarda ve sisplatin kaynakli bobrek hasarinda nefroprotektif bir ajan olarak
degerlendirilebilmektedir [29].
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Angiotensin Il Reseptdr Blokdrleri

Gentamisin tarafindan indiiklenen gesitli mekanizmalar (renal renin-anjiyotensin sisteminin aktivasyonu
vb.); angiyotensin Il (Ang 1), endotelin-1 ve tromboksan A2 gibi ¢esitli vazokonstriktorlerin tretimine yol
acarak hlcre ici kalsiyum konsantrasyonunu artirir ve mezengiyal hlcre kasiimalarina neden olur. Ang
I’nin bobrekte, proksimal tubdler hicrelerde ve vaskuler diz kas hicrelerinde serbest radikal Uretimine,
Ozellikle superoksit Uretimine aracilik ettigi bildirilmigtir. Ayrica, Ang Il tarafindan indiklenen stperoksit
Uretimine fosfolipaz D aracilik eder ve bunu vaskuler diz kas hlcrelerinde endojen SOD yoluyla hicre
ici peroksit artisi izler. Bu sebeple Ang Il reseptdr blokérlerinin, Ang Il ile indiklenen serbest radikal
olusumunu ve ardindan bdébrekte lipid peroksidasyonu engelleyebilecedi éne surdlmustir [30]. Wistar
sicanlarda gentamisinle (100 mg/kg, intraperitoneal, 7 giin) es zamanli olarak uygulanan Ang Il reseptor
blokérl losartanin (10 mg/kg, intraperitoneal,7 giin), sadece gentamisin uygulananlara kiyasla idrar
hacmini, mikroalbimindriyi, ayrica serum BUN, Cr ve MDA dlzeylerini 6nemli dl¢iide azalttigi, CAT ve
SOD aktivitelerini ise artirdigi gézlemlenmistir. Buna karsilik, 7 gin slresince losartan ve ardindan 7
gln gentamisin uygulanan grupta gentamisine bagli gelisen oksidatif stres parametreleri ile idrar
hacminde bir degisiklik goérilmedigi ifade edilmistir. Buna gbre losartanin, ayni anda gentamisin ile
tedavi edilen hipertansif hastalar icin uygun bir antihipertansif ilag olarak kabul edilebilecegi bildirilmigtir
[31].

Agomelatin

Agomelatin (AGM), major depresif bozukluk ve anksiyete tedavisinde yaygin olarak kullanilan
antidepresan tirevi bir ilactir. Ayni zamanda antioksidan ve anti-inflamatuar etkilere sahip oldugu da
bildirilmistir. AGM’nin gentamisin nefrotoksisitesindeki etkilerinin arastinldigi bir ¢alismada Wistar
sicanlara AGM (25 mg/kg, oral, 15 giin) ve 7. glinden baslayarak gentamisin (100 mg/kg, intraperitoneal,
8 gun) verilmistir. AGM ile tedavi, sicanlarda gentamisin kaynakl olusan yiiksek serum Cr, BUN ve KIM-
1 seviyelerini distrmustir. Ayrica, boébrek dokularinda artan MDA, TNF-a, IL-18, NO ve MPO
dizeylerini azaltip GSH, SOD ve CAT aktivitelerini ise arttirmistir. AGM, bdobrek fonksiyonu
biyobelirteglerini 6nemli dlglide iyilestirmis ve doku hasarini énlemistir. Sonug olarak, arastirmacilar
AGM’nin oksidatif hasari ve enflamasyonu hafifleterek sicanlarda gentamisin nefrotoksisitesini
onledigini ifade etmislerdir [32].

Selekoksib

Selekoksib, COX-2 inhibitori ve nonsteroid antiinflamatuar bir ilagtir. Erkek Balb-C farelerde gentamisin
(100 mg/kg, intraperitoneal, 7 gtin) ile tedaviden dnce ve sonra selekoksib (80 mg/kg, oral gavaj, 7 giin)
uygulandiginda gentamisin uygulanan farelere kiyasla kan BUN, Cr ve doku MDA seviyeleri diismus,
GSH seviyeleri artmistir. Ayrica IL-6 ve TNF-a dizeyleri de azalmis ve gentamisin kaynakli bobrek
hasari Onlenmistir. Ek olarak, selekoksib, bébrek dokusunda COX-2, NF-kB, IL-6 ve TNF-a
ekspresyonunu inhibe etmistir. Selekoksib tedavisinin gentamisinden énce veya sonra uygulanmasi
arasinda anlamli fark gézlenmemistir. Sonug olarak selekoksibin gentamisin kaynakli nefrotoksisitede
oksidatif stresi ve enflamasyonu engelleyen terapdtik bir arag olarak kullanilabilecegi bildirilmistir [33].

Aposinin

Aposinin (APO), Apocynum cannabinum isimli bitkiden ekstrakte edilen, kardiyovaskuler hastaliklarin
tedavisinde kullanilan bir ilagtir. Vicutta serbest radikal, oksijen iyonu ve peroksidaz olusumunu
engelleyerek anti-inflamatuar 6zellik gosterdigi ifade edilmistir. Wistar sicanlar kullanilarak yapilan bir
calismada gentamisinin (100 mg/kg, intraperitoneal, 7 gun) neden oldugu nefrotoksisite Uzerine
APO’nun (10 mg/kg, intraperitoneal, gentamisin enjeksiyonundan 7 giin 6nce baslanarak ve gentamisin
enjeksiyonuyla beraber 7 glin) olasi koruyucu etkileri bildirilmistir. APO, gentamisine baglh bozulan doku
morfolojisini iyilestirmis, renal SOD aktivitesini artirmig, gentamisine bagh artan 24 saatlik idrar hacmini,
renal somatik indeksi, serum Cr, LDH, BUN ve NO'i énemli dlclide azaltarak oksidatif hasari ve
nefrotoksik etkiyi geri dondirmustir. Arastirmacilar, APO’nun antioksidan etkileriyle gentamisin kaynakli
nefrotoksisiteyi iyilestirebilecegini ifade etmiglerdir [34].
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2. Tartigma ve Sonuc

Aminoglikozitlerin kullanimlarini kisitlayan en buyuk dezavantajlarindan biri gesitli mekanizmalara bagl
olarak gelisen nefrotoksisitedir. Nefrotoksisite gelisiminin patogenezi tibiler hasar ve tibdler
disfonksiyonu igceren bir tibulopatidir.

Deneysel calismalarda AG nefrotoksisitesine karsi koruyucu vel/veya engelleyici etkinligi oldugu
bildirilen bircok madde kullaniimistir. Bunlarin arasinda dogal Urinler, kimyasal ajanlar, vitaminler,
mineraller, sentetik ilaglar gibi birgok farkli sinifa ait ajanlar bulunmaktadir. Bu ajanlarin nefrotoksisite
Uzerindeki koruyucu ve/veya engelleyici etkilerinin mekanizmalari da farkl olabilmektedir. Bu etkinlikleri
degerlendirmek icin genellikle bobrek fonksiyonlari, oksidatif stres, inflamasyon ve apoptoz belirtegleri
kullanilmaktadir. Calismalarin gogunda AG kullanimina bagli gelisen bdbrek hasarinda oksidatif stresin
roli Uzerinde durulmus ve antioksidanlarin sagladigi inhibisyonun yararl etkileri degerlendirilmistir.
Bununla birlikte bu durum diger mekanizmalarin nefroprotektan etkinliginin olmadigi anlamina
gelmemektedir. Farkli nefroprotektan etki mekanizmalarina sahip ajanlarin birlikte kullaniminda ortaya
konabilecek muhtemel sinerjistik etki, nefroprotektanlarin tek tek incelenmelerinin yani sira birlikte
incelenmelerinin de ©6nemli olabilecedine isaret etmektedir. Denenen birgcok ajan aminoglikozit
nefrotoksisitesinde kreatinin sonuclarina goére anlamli bir iyilesme saglamistir. Vicente-Vicente ve ark.
nin yaptiklar genis capli meta analizde, kreatinin sonuglarina dayanarak 54 trintn 40’inin gentamisinin
yol agtigi nefrotoksisiteyi iyilestirme potansiyeli oldugu ifade edilmistir. Ayrica, farkli biyolojik aktiviteler
icerisinde en ylksek nefroprotektif etkinligin antioksidanlara ait oldugu, oral ve intraperitoneal yol
karsilastinldiginda ise oral yoldan uygulanan nefroprotektanlarin koruyucu etkinliginin daha yuksek
oldugu bildirilmistir.

Calismalarda nefroprotektan 6zellikleri oldugu bulunan bazi ajanlarin antioksidan etkiler diginda tubuler
sitotoksisite ile iligkili birkag ¢ekirdek mekanizmayi etkileyerek nefroksisiteyi kismen Onleyebilecedi
bildirilmistir. Verapamil ve nifedipin gibi kalsiyum kanal blokdrleri de gentamisin nefrotoksisitesine karsi
koruyucu etki géstermis, bu etkinin kalsiyum antagonistlerinin preglomerular ve postglomerular damarlar
Uzerine yaptiklan glcli vazodilatatér etkiden kaynaklandi§i ifade edilmistir. Ang Il reseptor blokeri
losartan, gentamisine bagli artan idrar hacmini, mikroalbUminulriyi ve ayrica serum BUN ve Cr
dizeylerini ve oksidatif stres belirteclerini 6nemli élclide azaltarak renal tibuler hasari dnlemistir

Bircok cgalismada yukarida bahsedilen biyobelirteclerden sadece bir kismi degerlendirilebilmistir.
Degerlendirilen parametrelerde muhtemel koruyucu etkiler gorilse bile tam manasiyla koruyucu bir ajan
maalesef bulunamamistir. Nefrotoksisitenin 6nlenmesi amaciyla gentamisin sagaltimindan o6nce
kullanilabilecek ajanlar ile koruyucu; gentamisin sagaltimi esnasinda kullaniimasi dngérilen ajanlarla
ise Onleyici tedavi protokolleri olusturularak sagaltimda daha verimli sonuglara ulasilabilir.

Sonug olarak; bu derlemede hem dogal hem de kimyasal ajanlarin, aminoglikozit grubu antibiyotik
kullanimina bagl gelisen nefrotoksisite lizerine gosterdikleri etkiler ve bu etkilerin olus mekanizmalari,
ornek gosterilen bazi deneysel ¢alismalar 1siginda ele alinmistir. Aminoglikozit grubu antibiyotiklerin
kullanimlarini sinirlandiran nefrotoksisite gibi bir dezavantajlarinin olmasi ve her ne kadar yaygin olarak
kullanilsalar da hali hazirda bu toksisiteyi dnleyebilecek bir tedavi bulunmamasi nefroprotektan ajanlara
duyulan ihtiyaci halen devam ettirmektedir. Bu nedenle daha genis ¢apli ve ¢ok yonlu ¢calismalara ihtiyag
bulunmaktadir.
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