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KLINIiK HIiPNOZA FARKLI YAKLASIMLARIN, UYGULAMALARIN
VE DENEYIMLERIN ARASTIRILMASI, ANKET-KESITSEL
ARASTIRMA

Seyda Efsun 0ZGUNAY'*, Sinan GUZEL2, Sermin EMINOGLU!

University of Health Sciences, Yiiksek Ihtisas Training and Research Hospital, Department of Anesthesiology and Reanimation, Bursa,
Tiirkiye
2Klinik Hipnoz Akademisi Egitim ve Damismanlik, 35800, izmir, Tiirkiye

Ozet: Bu calismada amag, Tirkiye'deki sertifikali hipnoterapistlerin, hipnoz uygulamalarina bakisi, kullandiklar1 yontemler, kisisel
deneyim, mesleki uygulama alanlari, yasadiklar1 zorluklar1 ve akademik egitimlerini belirlemektir. Katilimcilara WhatsApp ve SMS
araciligi ile anket formu gonderildi. Arastirmaya Saglik Bakanlig1 onayl sertifika sahibi 195 katilimci dahil oldu. Katilimcilarin %56,9'u
kadindi. Son 10 yildir hipnoz uygulayanlarin sayisi olduk¢a artmistir, Tim uygulayicilarin 2/3’inden fazlasi son 10 yilda uygularken
bunlarin yarisi da 4 yil icinde uygulamaya baglamistir. Sertifika sahibi hipnoterapistlerin sadece %4,6’s1 hipnoz uygulamamaktadir.
%41'i 6zel muayenede ¢alismaktadir. Katiimcilarin neredeyse yarisi, ayda 10 hastadan daha az uygulama yaparken, %'t 10-50 hastaya
hipnoz uygulamaktadir. Karsilasilan olumsuz etki ¢ok azdi, bu etkilerden de en fazla olan bas agrisi idi (%50), Yasanan zorluklar
soruldugunda en fazla rapport ve 6n yargi sorunu belirtilmistir. Katilimcilarin %14,9’u seans éncesi kendine self hipnoz uyguluyordu.
Kamuda ¢alisan hekim sayis1 diger meslek gruplarina gore daha yiiksekti (P=0,015). Diger meslek gruplarina gore, psikologlar daha
fazla online hipnoz uyguluyor idi (P=0,043). Tirkiye’de hipnotistlerin ¢ogunlugu hekimlerden olusmaktadir ve online hipnoz
uygulamasi azimsanmayacak kadar ¢oktur. Sertifika sahibi katihimcilarin ¢ogu hipnoz uygulamaktadirlar. En ¢ok anksiyete amaci ile
kullanilmaktadir. Geleneksel klasik hipnoz ve Ericksonian yaklasim yaygindir. Kadin dogum hastaliklari ve dogum ile dis kliniklerinde
hala kullanim ¢ok az goriilmektedir. Hipnoz egitimi ile birlikte klinik uygun ortam saglandiginda hipnoz uygulamalarinin artacagini
diistiniiyoruz.

Anahtar kelimeler: Klinik hipnoz, Uygulama, Davranis, Komplikasyon

Investigation of Different Approaches, Practices, and Experiences in Clinical Hypnosis: A Survey, Cross-
Sectional Study

Abstract: The aim of this study is to determine the perspectives of certified hypnotherapists in Turkey regarding hypnosis practices,
the methods they use, their personal experiences, fields of professional practice, challenges they encounter, and their academic
training. A survey form was sent via WhatsApp and SMS to accessible hypnosis practitioners. A total of 195 participants with Turkish
Ministry of Health-approved certificates were included in the study. Of the participants, 56.9% were women. The number of people
practicing hypnosis has significantly increased in the past 10 years, with more than two-thirds of all practitioners beginning within this
period, and half of them starting in the last four years. Only 4.6% of certified hypnotherapists are not practicing hypnosis. Additionally,
41% work in private practice. Almost half of the participants perform hypnosis on fewer than 10 patients per month, while one-
quarter of them treat 10 to 50 patients monthly. Negative side effects were reported to be rare, with headaches being the most
common adverse effect (50%). The most frequently mentioned challenges were difficulties in establishing rapport and overcoming
prejudices. A total of 14.9% of participants reported practicing self-hypnosis before sessions. The number of public sector physicians
was higher than other Professional groups (P=0.015). Psychologists were more likely to practice online hypnosis compared to other
professions (P=0.043). The majority of hypnotherapists in Tiirkiye are physicians, and online hypnosis is practiced at a significant rate.
Most certified participants actively practice hypnosis, primarily for anxiety management. Traditional classical hypnosis and
Ericksonian approaches are common. The use of hypnosis remains low in gynecology, obstetrics, and dental clinics. We believe that
with appropriate clinical environments and training, the practice of hypnosis will increase.

Keywords: Clinical hypnosis, Practice, Behavior, Complication
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1. Giris

Geleneksel ve tamamlayicit tip (GETAT) uygulamalari
genel tedavisi, semptomlarin
hafifletilmesi, yan etkilerin azaltilmasi, refahin
stirdiiriilmesi veya hastalifin o6nlenmesi amaciyla
kullanilmaktadir (Montgomery vd., 2002; Tangkiatkumjai
vd., 2020). Hipnoz Saglik Bakanlig1 tarafindan 27.10.2014
tarihli ve 29158 sayili Resmi Gazetede yayimlanan
‘Geleneksel ve  Tamamlayict  Tip
Yonetmeligi'ne gore sertifikali egitimlerden biridir
(URL1). Giderek daha fazla uygulama alani bulan bir
yontemdir.

Odaklanmis dikkat ve azaltilmis farkindalik, telkine yanit
verme Kkapasitesinin artmasiyla karakterize edilen bir
biling durumu olarak tanimlanmaktadir (Elkins vd,
2015). dayali saghk hizmetleri
degerlendirilen Hipnoz, zihinsel ve somatik tedavi
sonuclarini olumlu yoénde etkilemektedir (Hauser vd.
2016; Rosendahl vd. 2024). Hetisim kurulabilen her
yastan hastada, bireysel veya grup olarak cesitli klinik
uygulamalarda kullanilabilmektedir (Slater vd. 2024).

olarak hastaliklarin

Uygulamalari

Kanita arasinda

Tibbi hipnoz, klinisyen ve hasta arasinda birlikte
yaratilan terapotik bir iligkiyi temsil eder (Slater vd.,
2024). Rapport saglanan hasta ile iletisim Hipnotist i¢in
ve hasta i¢in saglam bir platformda giiven ile
yuritilebilir. Kimi zaman tek basina, kimi zaman
hastanin mevcut tedavisine eklenerek, adjuvan olarak
tedaviye katki saglayabilir (Linden vd., 2024). Son
doénemde Kklasik geleneksel uygulamalara ek olarak
ozellikle Bilissel Davranis¢i Hipnoterapi (BDH), HYT
(Hipnomeditatif Yeniden isleme Terapisi), IBT (igsel
Bilge Terapi), Gestalt, PartsTerapi vb. yontemler de
hipnoz altinda uygulanabilen hipnoterapi ydntemleri
arasindadir. Hipnotistler hastanin algillama durumu,
iletisim dili ve klinik durumuna goére hipnoz bazly;
imgeleme ve imajinasyon teknikleri, metaforlar, direkt ve
indirekt telkinler gibi cesitli teknikler kullanmaktadirlar
(Kekecs vd., 2022).

Hipnoz; ozellikle hekim, dis hekimi, psikologlar
tarafindan tamamlayici bir yéntem olarak kullanilir.
Tibbin hemen hemen tiim alaninda klinik uygulamalarda
hipnoz kanita dayal arastirmalar 1s181nda yerini almaya
baslamistir. Klinik hipnozun etkinligine iliskin mevcut
kanitlarin degerlendirilmesine  yo&nelik
olusturulmaktadir. Bu ¢alismalarla,
arastirmacilar i¢in uygulama onerileri ve klinisyenlerin
mevcut uygulama ve tutumlar1 da arastirilarak; hipnoz
uygulanmasina metodolojik  yaklasim  saglanabilir
(Kekecs vd., 2022). Anksiyete, sedasyon, stres azaltma,

kalitesinin
kilavuzlar

iyilik hali olusturma, bagimhliklar, agrisiz dogum,
jinekolojik ve obstetrik, psikolojik ve psikiyatrik
semptomlar ve daha bir¢ok alanda hipnoz kullanimi her
gecen giin artmaktadir (Ozgunay vd, 2019; Slater vd,
2024). Hipnoterapi akut analjezi amaciyla yaygin olarak
kullanilirken, kronik agrida kanitlanmis analjezik etki
yaninda uykusuzluk sorununu azaltma, ila¢ doz ve yan
etki azaltma gibi olumlu yan etkilere de sahiptir (Gardner
vd., 2024; Jensen, 2024).

Hastalar veya danisanlar doktora nadiren hipnoz
hakkinda soru sormaktadir. Hipnoz ile ilgili toplumda
halen cesitli 6n yargilar, mitler veya yanlis anlamalar
vardir; hipnotistlerin bu bakis1 farkedip degistirmesi
gerekebilmektedir (Meyerson, 2014). Calismalarda
hastalarin hipnoz istemi ile ilgili ilginin biyukligi de
celiskilidir (Stein ve McCann, 2022).

Akademik giivenligi,
tizerindeki etkileri, duygusal sikintilardaki etkinligi,
girisim siiresine etkisi, ila¢ ihtiyacin1 azaltmasi gibi pek
¢ok etkisi arastirilmaktadir (Hauser vd., 2016). Hipnozla
ilgili bilgi, deneyim ve davranisla ilgili ender calismalar
(Molina-Peral vd., 2020) olmasina ragmen bu alanda
calisan profesyonellerin durumlar1 ¢ok ¢alisiimamistir
(Palsson vd., 2023). Literatiirde yaptigimiz arastirmamiz

calismalarda etkinligi, agn

neticesinde iilkemizde hipnoterapistlerin bakis agilari,
uyguladiklari calisma
karsilastiklar1  zorluklar ile ilgili bir
rastlamadik (Ozgunay vd., 2019).

Bu c¢alismada; hipnotistlerin, uygulama yo6ntemlerini,
hastaya yaklasimlarini, hipnozu efektif kullanip
kullanmadiklarini, yasanan zorluklar1 ve akademik
alanda davranislarin belirlemeyi amagladik.

teknikler ve sirasinda

arastirmaya

2. Materyal ve Yontem

etik kurul onay1 (2024-TBEK 2024/05-13)
alindiktan sonra Helsinki Deklerasyonu Prensipleri'ne
uygun olarak; Tirkiye'de Saghk Bakanlig
Uygulama Sertifikasina sahip; hekim, dis hekimi, klinik
psikolog ve psikolojinin tibbi uygulamalar1 sertifikasina
sahip olan (PTUS) hipnoz uygulayicilar1 ¢alismaya dahil
edildi. Calismada 35 sorudan olusan form, katilimcilarin
demografik o6zelliklerini, klinik hipnoza yaklagimlarini,
hipnoz uygulamalarini, ¢alisma sekillerini, deneyimlerini
ve bilimsel faaliyetlerini arastirmayir amacladik. Anket

Yerel

Hipnoz

formu WhatsApp ve SMS aracilig1 ile génderildi. Haftalik
yapildi. Ulkemizde hipnoterapistlerin
calisma durumlari, bakis ve davranist ile ilgili spesifik bir
calisma
yararlanilarak

hatirlatmalar

bulunamamis ve genel literatiirlerden

standardize olmayan sorular
hazirlanmistir. Arastirmada yas, cinsiyet, meslek yili gibi
demografik dzelliklere ek olarak varsa uzmanlik alanlari,
unvanlari ve hipnoterapist olarak hipnoz uygulayiciligy,
sertifikasimin ka¢ yildir oldugu, calistigt yer, hipnoz
uygulama sikligl, tedavi verdigi hasta sayisi ve online
hipnoterapi uygulayip uygulamadigi, yasadig1 sorunlar,
online uygulama yapiyorsa kullandig1 yontemler ile ilgili
zorluklar, kullanilan hipnoz yaklasimlari, hasta grubu,
grup hipnoterapisi uygulamasi, klinik hasta uygulamalari,
karsilasilan olumsuz etkiler, kendinden regrese olan
hasta olup olmadig, tahmini seans sayisi bilgilendirmesi,
seans orani, yontemler,
karsilastiklar1 ~ zorlukKlar, akademik

calismalar ve egitimle ilgili faaliyetleri soruldu.

tamamlanma kullanilan

hipnozla ilgili

Istatistiksel analiz verilerin istatistiksel degerlendirmesi,
SPSS 21.0 kullanilarak yapilmistir. Sayisal degiskenler
ortalama * standart sapmada ifade edilirken, kategorik
degiskenler say1 ve yiizde olarak ifade edildi. Pearson Ki-
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kare ve Fisher's exact testi kategorik degiskenler gruplari
arasindaki farklar: tespit etmek i¢in kullanildi ve P<0.05
istatistiksel anlaml kabul edildi.

3. Bulgular

Saghk Bakanhig onayl sertifika sahibi 330 katihmciya
SMS ve WhatsApp uygulamasi lizerinden anket formu
gonderildi. Katilimi kabul eden 195 katilimc ¢alismaya
dahil oldu. 111 (%56,9)'u kadindi
Katilimcilarin  yas (50,83+7,95, 30-70)
bulundu. Katihmcilarin yas, cinsiyet, meslek, hipnoz
uygulama yili, sertifika yili ve c¢alistifi yer Tablo 1'de
verilmistir.

Uzman doktorlarin yarisindan fazlasi anesteziyologdu,

Katihmcilarin
ortalamasi

Tablo 1. Katilmcilarin sosyodemografik 6zellikleri

onu uzman psikolog, kadin dogum uzmani ve aile hekimi
(sirastyla, 13 (%55,6) 11(%5,6), 10 (% 5,1) ve 9 (%4,6))
izledi. Son 10 yildir hipnoz uygulayanlarin sayisinin
arttigy gorilirken, tiim uygulayicilarin 2/3’linden fazlasi
son 10 yilda, bunlarin yarisinin da 4 yl icinde
uygulamaya bagsladigi belirlenmistir. Son 4 yilda
katihmcilarin %44,1'i Saghk Bakanligi onayl hipnoz
uygulama sertifikasi1 almistir.

Sertifika sahibi hipnoterapistlerin sadece 9 (%4,6)’s1
hipnoz uygulamamaktadir. Hipnotistlerin %41’ 6zel
muayenede c¢alisirken, %?22,1'i aile toplum saghgi
merkezi, %12,3’li devlet hastanesinde ¢alisan katilimcilar
idi (Tablo 1).

(N=195) n (%)
Yas, y1l

30-39 20 (10,3)
40-49 57 (29,2)
50-59 95 (48,7)
>60 23(11,8)

Cinsiyet, Kadin/ Erkek

Hekim [Uzman / Ogretim iiyesi]
Dis Hekimi

Psikolog

PTUS

Kag y1ldir hipnoz yapiyorsunuz?
Uygulamayan

<4 y1l

5-9yil

10-19y1l

>20 y1l

Sertifika stiresi

<4 yil

5-9 y1l

>10y1l

Calisilan yer Kamu/6zel
Calisilan yer

Universite/ Egitim Arastirma hastanesi
Devlet Hastanesi

Aile - Toplum Saghg Merkezi
Ozel Muayenehane

Ozel Hastane

is Yeri

Home Office

Emekli

111 (56,9)/ 84 (43,1)
151 (77,4) [59 (30,3)/ 13 (6,7)]
23 (11,8)
13 (6,7)
8 (4,1)

6 (3,1)
72 (36,9)
73 (37,4)
32 (16,4)

12 (6,2)

86 (44,1)
106 (54,4)
3(1,5)
94 (48,2)/101 (51,8)

22 (11,3)
24 (12,3)
43 (22,1)
80 (41,0)
11 (5,6)
5(2,6)
5(2,6)
5(2,6)

PTUS: psikolojinin tibbi uygulamalari sertifikasi olan.
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Tablo 2. Hipnoz uygulama siklik, hasta sayisi, uygulama
yontem ve yaklasim

Katilimcilar (N =195) n (%)
Hipnoz uygulama siklig1
Hemen her giin 35(17,9)
Haftada 2-4 giin 29 (14,9)
Haftada 1-2 giin 29 (14,9)
Ayda birkag defa 57 (29,2)
Yilda birkag defa 36 (18,5)
Uygulamiyor 9 (4,6)
Ayda hipnoz uygulanan hasta sayisi
<10 95 (48,7)
10-49 50 (25,6)
>50 13 (6,7)
Diizensiz 28 (14,4)
Hi¢ uygulamayan 9 (4,6)
Online hipnoterapi uygulayan 84 (43,1)
Total Sorun yasayan 17 (8,7)
Sorun yagamayan 67 (34,4)
Online hipnoterapide sorunlar
Online baglant1 sorunu 8 (47)
Hipnoz teknigi sorunu 4(23,5)
Rapport 3(17,6)
Ortam 2(11,8)
Online regresyon uygulayan 40
(20,5)/49
(25,1)
Kullanilan yontem
Kokene yonelik hipnoterapi 45 (23,1)
Semptoma yonelik hipnoterapi 41 (21)
Her ikisi de 109 (55,9)
Uygulanan hipnoz yaklagimlari
Geleneksel-Klasik Hipnoz 153 (78,5)
Ericksonian Teknikler 101 (51,8)
Gevseme Terapisi 102 (52,3)
Sohbetsel Hipnoz 92 (47,2)
BDH (Bilissel Davranis¢1 Hipnoterapi) 61 (31,3)
Kullanilan yéntemler
Direkt Telkin 147 (754)
Regresyon 126 (64,6)
HYT 109 (55,9)
PARTS Terapi 93 (47,7)
Non-Analitik Desensitizasyonel Regresyon 84 (43,1)
iBT 62 (31,8)
Gestalt 24 (12,3)
Diger 36 (18,5)
En ¢ok uyguladiginiz hasta grubu
Kadin 187 (95,9)
Erkek 85 (43,6)
Cocuk 40 (20,5)
Ergen 68 (34,9)
Grup hipnoterapisi uygulayan 12 (6,2)
Adjuvan hipnoz kullanan 163(83,6)
Hipnoza ek yontem ekleyen
Kullanmayan 70 (35,9)
BDT, psikoterapi 42 (21,5)
NLP, EMDR, nefes vb. 40 (20,5)
Baska GETAT yontemi 35(17,9)
Medikal tedavi 8(4,1)

HYT= hipnomeditatif yeniden isleme terapisi, IBT= i¢sel bilge
terapi, BDH= biligsel davranis¢i hipnoterapi.

Hipnotistlerin 1/3’line yakin1 ayda birka¢ defa hipnoz
uygularken, hemen her giin %17,9, hi¢ uygulamayan ise
%4,6 idi. Uygulamayan 9 katilimcinin 7’si hekim, 2’si dis
hekimi idi. Katihimcilarin neredeyse yarisi, ayda 10
hastadan daha az uygulama yaparken, %4’ 10-50 hasta
arasinda uygulama yapiyorlardi. %14,4’i ise diizensiz
hasta sayisina sahipti (Tablo 2).

Online hipnoterapi uygulayan hipnotistler 84 (%43,1) idi.
Bunlarin 17 (8,7)’si sorun yasamisti. Online yasanan en
biiytik sorun %47 ile internet baglanti sorunu idi,
ardindan, hipnoz teknigi %23,5, rapport 17,6 ve ortam
%11,8 onu takip etti (Tablo 2).
uygulayanlarin yaklasik 1/5’i regresyon uyguluyordu
(Tablo 2).

Hem kokene hem de semptoma yonelik hipnoterapi
uygulamalar1 soruldugunda; her ikisini de uyguladigini
soyleyen 109 kisi (%55,9) idi.153 (%78,5) katihmci en
cok geleneksel klasik hipnoz kullanmiyor idi. Takiben
Ericksonian (%51,8), gevseme terapisi (%52,3), %47,2
Sohbetsel Hipnoz, BDH (%31) takip etti (Tablo 2). En ¢ok
kullanilan yontem direkt telkin, ardindan regresyon ve
HYT idi. Ayrica en ¢ok kadin popiilasyona hipnoz
uyguluyorlard: (Tablo 2). Grup hipnoterapisi uygulayan
ise sadece 12 Kkisi (%6,2) idi. Katilimcilarin 70 (%35,9)'u
hipnoz uygulamasina ek bir yontem eklemiyorken, BDT,

sorunu Online

nefes, meditasyon, NLP EMDR gibi yontemler, diger
GETAT yontemleri ve medikal tedavi eklenmesi
kullanilan yontemler arasinda idi (Tablo 2).
Hipnoterapistlerin miidahale ettigi klinik hasta grubuna
baktigimizda en ¢ok psikiyatrik/ psikolojik problemi olan
hastalar (%63,1) ve ardindan agr1 hastalar1 88 (%45,1),
sedasyon ihtiyac1 (%27,2) olanlar oldugu gorildi (Sekil
1).

Hipnozla ilgili karsilasilan olumsuz etki en fazla bas
agrisi, onu takiben konfiizyon, halsizlik ve bas donmesi
idi (siras1 ile, %50, %38,6, %34,6 ve %26,9). Hastasi
kendiliginden regrese olan katihmc1 ise %65 idi.
Hipnoterapi uygulanan hastalarin 80 (%41)’i seanslarini
tamamliyordu (Tablo 3).

Hipnotistlere seansta yagsanan zorluklar soruldugunda en
fazla rapport ve 6n yargli sorunu, ardindan derinlestirme
problem olarak belirtildi (Tablo 3). Katilimcilarin ¢ogu
kendilerini koruma ihtiyaci duymazken, %14,9'u seans
oncesi self-hipnoz, %6,2’si vaka sayisin1 degistirmeyi
tercih ediyor idi. Yine ¢ogunlugu meslegini uygularken
hipnotist olmanin olumlu etkisini belirtti. Etik ve ahlaki
kararlan alirken zorlayici durumla karsilasan %14,9 idi
(Tablo 3). Hipnoz ile ilgili akademik calisma durumu ve
hipnoz egitimi ile ilgili duruma verilen yamtlar Tablo 3’de
verilmistir. %10,8'i Saghk Bakanlig:
egitmeni iken, %151 ise kendi alaninda 6zel bashklar
altinda egitimler veriyor idi.

Kamuda ¢alisan hekim sayis1 diger meslek gruplarina
gore daha ytiksek idi Psikologlar ve PTUS online hipnoz
uygulamasi hekim ve dis hekimlerine gére daha fazla idi
(Tablo 4). Miidahale edilen klinik hasta gruplar Sekil
1’de, katiimcilarin hipnoz kullandiklar alanlar ise Sekil
2’de gosterilmistir.

Katilimcilarin
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Tablo 3. Hipnoterapist deneyim, karsilasilan zorluklar, basa ¢ikma yontemleri ve egitime bakisi

(N=195) n(%)
Hipnozla ilgili olumsuz etki ile karsilasan 24 (12,3)
Karsilasilan olumsuz etkiler

Bas agrisi 13 (50)
Konflizyon 10 (38,6)
Halsizlik 9 (34,6)
Bas dénmesi 7 (26,9)
Algida degisiklik 6(23,1)
Bulanti kusma 3(115)
Bayginlik hissi 2(7,7)
Kendiliginden regrese olan hasta 127 (65,1)
Tahmini seans sayis1 sdyleyen 120 (61,5)
Seans tamamlayan

%75-100 80 (41)
%50-75 68 (34,9)
%25-50 35(17,9)
%0-25 12 (6,2)
Hipnoz yaparken zorluklar

Sorun yasamayan 98 (50,3)
Rapport 27 (13,8)
On yargi 27 (13,8)
Derinlestirme problemi 17 (8,7)
Ortam sorunu 11 (5,6)
Zaman kisithhg 9 (4,6)
Yasal zorluklar 6(3,1)
Kendini Korumak Icin Yéntem Kullanimi

Uygulamiyorum 126 (64,6)
Self-Hipnoz 29 (14,9)
Vaka say1 degisikligi 12 (6,2)
Empati 8(41)
Meditasyon 7 (3,6)
Fizik aktivite 6(3,1)
Profesyonel destek 4(2,1)
Baska GETAT yo6ntemi 3(1,5)
Hipnoterapist olmaniz nasil karsilaniyor

Olumlu 117 (60)
Olumsuz 23 (11,8)
Fark etmiyor 55(28,2)
Hipnoz uygularken etik ve ahlaki kararlari zorlayan 29 (14,9)

durumlarla karsilasan
Hipnoz ile ilgili akademik ¢alismalar

Kitap editorligi 8 (4,1)
Kitap yazarhgi 9 (4,6)
Kitap bolim yazarhigi 23 (11,8)
Uluslararasi dergi yazarhgi 7 (3,6)
Ulusal dergi yazarligi 9 (4,6)
Kongre sozlii bildiri 19 (9,7)
Kongre konusmacisi 27 (13,8)
Higbiri 150 (76,9)
Hipnoz egitimi ile ilgili durumu

Saglik Bakanligl egitmeni 21(10,8)
Kendi alaninda 6zel basliklarda egitim veren 30 (15,4)
Egitim vermiyorum 104 (53,3)
Egitim verme yetim var ama vermiyorum 56 (28,7)
Egitim verebilecegimi diisiinmiiyorum 25(12,8)
Diger 8(4,1)
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Tablo 4. Meslege gore kamuda ¢alisma ve online uygulama

(N=195) Hekim Dis hekimi Psikolog PTU

Kamuda, n (%)

Calisan 80 (53) 10 (43,5) 1(7,7) 3(37,5)

Calismayan 71 (47) 13 (56,5) 12 (92,3) 5(62,5)

Online, n (%)

Uygulayan (n=84/%43.1) 60 (39,7) 9(39,1) 10 (76,9) 5(62,5)

Uygulamayan (111/%56.9) 91 (60,3) 14 (60,9) 3(231) 3(37,5)
195 yanit

Kadin dodum

Urolajik hastalar
Psikiatrik/psiolopk problemi. ..
Agn hastalan

Fizik tedawi ihtiyac! olanlar
Cocuk hastahiklan

Acil sarvis hastalan
Dermatoloji problemlen olanlar
Sedasyon ihiyacinda
Criopedi hastalan
Ameliyathaneds

Anesiezde

“fofun bakim (nitesinde

Dis kliniginde

Romataloji hastalann

Diger 43 (22.1)

0 Zh 50 75 100 125

30 (%15.4)
17 (%8,7)
123 (%63.1)
58 (%45.1)

35 (%17.8)
12 (%8.2)

7 (%2.8)

a7 (%18)
53 (%27,2)

B (%3.1)
5 [%4,1)
12 (%8,7)

3 (%1,5)
25 (%12.8)
26 (3613.3)

Sekil 1. Miidahale edilen klinik hasta gruplari (Birden fazla secenek isaretlenmistir).

Adr —111 (%56,9)
Anksiyete/Kaygi 176 (%90 3)
Ozguven/Ozsaygl 142 (%72.8)
Deprasyon 93 (%47.7)
Fobi 131 (%67 2)
Panik bozukluklar 113 (%57,9)
Travmatik Distres 83 (%42 .6)
Uyku bozukluklar 84 (%43 1)
Yeme bozukluklar 89 (%45.6)
Allerji a0 (%25,8)
Stres azaltma 127 (%665.1)
Sinav kaygisi —123 (%63,1)
Performans kaygisi 89 (%45 .6)
Kaonsantrasyon 64 (%32.8)
Vertigo 19 (%9,7)
Vajinismus 48 (%24,6)
Dogum uygulamalar 13 (%6,7)
Bagimhliklar (Sigara alkol m__ 68 (%34 9)
Hiperemezis gravidarum 17 (%8,7)
Erektil disfonksiyon 21 (%10,8)
Prematiire gjekiilasyon 19 (%9.7)
Endrezis 32 (%16.4)
Olam fkayip nedenli yas T4 (%37 .9)
Dider: 26 (%13,3)

0 50 100 150 200

Sekil 2. Hipnoz kullanilan alanlar (Birden fazla segenek isaretlenmistir).
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4. Tartisma

Calismamizda Tirkiye’de Saglik Bakanligi onayli hipnoz
uygulama yetkisi olan katihmcilarin ¢ogunun hekim
oldugunu ve daha ¢ok anksiyete ve kaygl sorunu olan
hastalarla ¢alisildigini belirledik. Uygulayicilarin ¢ogu
muayenehane hekimi idi. GETAT merkezlerinde
calisanlar sadece 4 (%2,1) kisi gibi diisiik bir orani
kapsiyordu.  Sertifika sahibi ragmen
uygulamayan %4,9 gibi diisik bir katthmc vardi.
Katiimcilarin ~ ¢ogunlugu hipnoza yardimci, bagka
yontemlerde ekliyordu. Online kullanimi sikti, 6zellikle
psikolog ve PUTSlarda daha fazla idi. Seans
tamamlanamayan oran katilimcilarin yarisindan fazla
bulundu. Katilimcilarin yaklasik %'t bilimsel faaliyetlere
katilmisti.

Hipnoz gerek tek basina gerekse yardimci yontem olarak

olmalarina

bir¢ok alanda; semptomlarin hafifletilmesi, yan etkilerin
azaltilmasi, refahin siirdiiriilmesi amaciyla kullanilabilir
(Tangkiatkumjai vd., 2020). hipnoz
uygulayicilarina yonelik calisma ¢ok azdir. Palsson vd.
(2023)'nin ¢alismasinda, kadin uygulayicilar %53,4 ve

Literatiirde

yas ortalamasi 59,7 idi. Bizim ¢alismamizda ¢ok benzer
olarak %56,9'u kadin ve en ¢ok 50-59 yas aralig1 (%49,7)
idi. Yine ayni ¢alismada %42,7 uygulayia klinik psikolog
iken sadece %19,1’i hekim olusturuyordu, bizde ise bu
rakam %?77,4 hekim, psikolog sadece %6,7 idi. Palsson
vd. (2023)'nin bu g¢alismasinda 31 iilkede hipnoz
uygulayan 691 Kklinisyenle c¢evrimici ankette, klinik
kullanim arasinda stres azaltma, refah ve 6z saygiyl
artirma, ameliyat hazirliklar,, kaygi midahaleleri,
farkindaligy kolaylastirma ve dogum en yiiksek derecede
etkili bulunmus (her biri degerlendiricilerin =2 %70'i
tarafindan). Ayrica en yaygin olarak klinik psikologlar
%42,7'si
%60,5'inin 6zel muayenehane ortaminda hipnoz tedavisi

tarafindan  kullanildigt ve katilimcilarin

uyguluyorlarmis. Bizim calismamizda ise
hipnoterapistler en ¢ok anksiyete, 6zgiiven artirma, stres
azaltma, sinav kaygisi, fobi, agri1 ve panik bozukluklarin
tedavisi i¢in hipnoz kullanmakta idi. Tiirkiye’de hipnoz
sertifikalilarin %77,4’ i hekimdir. Bu calisma ile benzer
olarak 6zel muayenehane en ¢ok hipnoz uygulanan yer
olmasina ragmen bu oran %41’idi. Katilimcilarin hemen
hemen yaris1 kamuda calisiyor idi.

Yaptigimiz arastirmasinda  hipnotistlerin,
uygulama sikligt ve hasta sayilarn ile ilgili bilgiye
ulasamadik. Bizim ¢alismamizda hemen her giin
uygulayan %17,9 bulunur iken hi¢ uygulamayan %4,6 idi.
1/3’linden fazlas1 ise diizenli bir uygulamaya sahip
degildi. Bu rakamlar aslinda hipnoz sertifikasi alinmasina

literatiir

ragmen katilimcilarin iginde hipnozu meslek hayatina
tamda yerlestiremeyen azimsanmayacak bir grubun
varligina isaret edebilir. Belki ileri calismalar ile bu
konuya 151k tutulabilir.

Online hipnoz uygulamasi ile ilgili ¢alismalar artmaya
baslamistir (Flynn, 2019; Palfi vd., 2020) . Oyleki hipnoza
yatkinlik 6l¢iimlerinin online yapilabilmesi, semptom
azaltma ve tedaviye katkisi ile ilgili faydali oldugunu
gosteren arastirmalar vardir (Palfi vd., 2020). Flynn vd.

(2019)'nin migren hastalarinda online olarak hipnoz
uyguladigl calismalarinda bas agrisi rahatsizligl, migren
siklig, siiresi, siddeti ve ila¢g kullaniminda hipnozu etkili
bulmuslar. calismamizda terapi
uygulayanlar %43 idi. Online hipnoz uygularken yasanan
sorunlar ile ilgili literatiir taramamizda veri bulamadik.
Online uygulamada ¢ogunluk sorun yasamiyordu ancak
%8,7’lik bir grup sorun yasiyordu. Online baglanti sorunu
en fazla goriliirken bunu uygulama teknigi ile ilgili
sorunlar izledi. Belki bu konuda derin arastirma
yapilarak en sik uygulama nedenleri ve gerekebilecek
teknik yardim ile ilgili egitimler planlanabilir.

Hipnoterapide birkag hipnoz stili bir arada uygulanabilir.
Bir ¢alismada en yaygin olani, klinisyenlerin 2/3'tinden
fazlas1 tarafindan kullanilan Ericksonian tekniklerdi ve

Bizim Online

bunu hipnotik rahatlama terapisi ve geleneksel yéntem
takip ediyordu (Stein, 2022). Palsson vd. (2023)
calismasinda ¢ogunluk ABD’den katilan cesitli iilkelerden
katilimcilara, uyguladiklar1 yontem soruldugunda en ¢ok
kullanilan hipnoz yaklasimi; Ericksonian %70,6, hipnotik
relaksasyon terapisi %55,3 imis. Teknik olarak ise direkt
telkin %77,9'u, regresyonu %48,9'u kullaniyormus.
Hipnozun yani sira ek tedavi katihmcilarin %40'indan
fazlas1 tarafindan kullaniliyormus, %3,8 katilimca tek
basina hipnoterapi kullaniyormus. Bu ek tedaviler yaygin
olanlar psikoterapi, bilissel terapi, gevseme terapisi,
davranissal miidahale ve farkindalik meditasyonu imis.
Bizim c¢alismamizda ise katilimcilarin g¢ogunlugu
tarafindan geleneksel hipnoz %78,5 kullaniliyorken;
katilmcilarin  %51,8'i  Ericksonian, %52,3'i gevseme
terapisi kullaniyor idi. Bizde de direkt telkin benzerdi;
%75,4. Regresyon daha fazla idi; %64,6. Bizim
calismamizda cogunluk ek
tedavilerden faydalanirken, %35,9'u ek bir ydntem

olduk¢a biyik bir
kullanmiyordu. Kullananlar ise en ¢ok BDT, psikoterapi
yontemleri, NLP, EMDR, nefes, meditasyon nadiren
medikal tedavi ekliyor idi.

Hipnoz; klinik tedavide genis bir alanda yardimci yéntem
olarak eklenebilir. Analjezi elde etmenin yani sira aslinda
hipnotist iletisim becerilerini kullanarak acil servislerde
veya invaziv girisimsel islemlerde hastanin anksiyete,
stres ve analjezik dozunun azaltmasinda da faydahdir
(Ozgunay vd., 2019; Slater vd., 2024; Gardner vd., 2024).
Kendi kendine hipnoz ile kanser, ameliyat, yaniklar ve
tibbi/dis prosediirlerinde, anksiyete ve stresle iliskili

bozukluklarin tedavisinde ozellikle kaygi azaltilip
analjezi saglanabilir (Hammond, 2010). Anestezistler
ameliyathane gibi bircok alanda hipnoz

kullanabilmektedirler. Hastalarin diisiindiiklerinden ve
anestezistin diisiindiiklerinden daha fazlasini
yapabileceklerine inanarak pozitif beklenti yaratmak,
hastalara se¢im ve duygusu saglayarak,
anestezist ve hasta arasinda terapotik etkileri artirma

kontrol

olasiligina sahiptir. Palsson vd. (2023) c¢alismasinda
klinik dis hekimi %2,7, psikologlar %42,7 oraninda
hipnoz uygulayan katilimci1 varken, bizim ¢alismamizda
farkll olarak dis hekimi %11,8, psikolog ise %6,7 gibi

kokene yonelik ve semptoma yonelik tedaviler
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kullanilabilmektedir.

Hipnoz; bilgilendirme ve cesitli yontemlerle indiiksiyon,
nefese odaklama, gevseme-rahatlama telkinleri,
"derinlestirme" telkinleri ve posthipnotik telkinler ile
davranissal veya zihinsel degisiklik uyandiran etkiler
saglar (Lynn ve Green, 2023). Bizim calismamizda hem
kokene hem de semptoma ydnelik hipnoz uygulayan
katilmcilarin orani %55,9’u idi. Yontem bazinda direkt
telkin en ¢ok katihmcinin uyguladigt yontemdi. Bunu
regresyon izledi. Bir¢ok alanda kullanilan bir ydntem
olarak (Ayash vd., 2020) Hipnomeditatif Yeniden isleme
Terapisi %55,9 gibi azimsanmayacak bir grup tarafindan
uygulaniyor idi. Literatiirde grup hipnozu uygulanan
calismalar vardir ancak, hipnotistlerin grup hipnoz
uygulama sikligi ile ilgili bilgiye rastlamadik. Bizim
calismamizda grup hipnoterapisi yapan %6,2 gibi az bir
katilima idi. Palsson vd. (2023) anketinde Mental saghk
ve psikoloji grup ¢alismasi yapan %13,9 katihmci varken
biz de %6,2 gibi diisiik say1da katilimc1 hipnotist yer ald1.
GETAT yontemlerinde memnuniyetsizlik sebepleri
arasinda en fazla karsilasilanlar etkisiz olmasi ve yan
etkileridir (Tangkiatkumjai vd., 2020). Tibbi hipnoz, tibbi
prosediirlerde ve bagirsak sendromunun
tedavisinde kullanim i¢in glivenli ve etkili bir
tamamlayici tekniktir (Hauser vd. 2016). Giivenli bir

irritabl

miidahaledir ciddi bir olumsuz olay bildirimi yoktur
(Bollinger, 2018). Son yillarda, klinik hipnoz kullanimi,
giivenli ve etkin sekilde giderek artmaktadir. Hipnozun
agri, duygusal sikinti, girisim siiresi ve ilag kullanimini
azaltic1 etkisi, randomize kontrollii bilimsel arastirmalar
ve meta-analizlerde belirtilmektedir (Hauser vd., 2016).
Palsson vd. (2023)'nin da ¢alismalarinda klinisyenlerin %
55'i hipnozla iligkili olumsuz etkilerle karsilasmisti,
genellikle kisa siireli ve ¢ok ciddi
degerlendirilmis. Bizim calismamizda ciddi yan etki ile
karsilasma yok idi. Olumsuz etki yasayan sadece %12,3
gibi bir yiizde idi. Bunlarin da ¢ogu %50 bas agris1 idi.
Literatiirde spontan regresyon yasayan hipnotist ile ilgili
bir veriye ulasamadik ancak bizim ¢alismamizda %65,1

nadiren

hipnotist bunu yasamisti. Bu bilgi regresyonla karsilasan
hipnotistin, yaklasimi bilmesi, egitimde
terapisinin ne kadar 6nemli oldugunu gdsterebilir.

Hipnozun en biiylik etkileri; agr1 yasayan hastalarda,
tibbi prosediirlerden gecen hastalarda ve ¢ocuk/ergen

regresyon

popiilasyonlarinda bulunmustur (Rosendahl vd., 2024).
Bizim c¢alismamizda en sik anksiyete ve Kkaygl
semptomlarina (%90,3) miidahale edilirken, agn
olgularina katilimcilarin %56,9’u tedavi uyguluyordu. En
¢ok hipnoz uygulanan hastalar, kadin popiilasyon idi.
Ergenlere katihmcilarin 1/3’inden fazlasi hipnoz
uygulamakta idi. Hipnozun hipermnezik yani hafiza
performansimi  iyilestirmek  kullanimi ile  ilgili
arastirmalar sinirlidir (Schmidt vd., 2024). Schmidt vd.
(2024) calismasinda 24 denek ile yapilan bellek ile ilgili
calismalarda hem posthipnotik hatirlama daha kolay
olmus hem de bir hafta gibi bir siire sonunda da bu
hatirlama devam etmis. Bu durumun hipnotizabilitesi
yiiksek hastalarda oluyor olmasi bir kisithilik olabilir ve

bu konu olduk¢a ¢alismaya agik bir alandir. Bizim
calismamizda da %32,8 gibi olduk¢a ¢ok sayida
hipnoterapist konsantrasyon artirmak icin hipnozu
kullaniyor ancak bunu bilimsel alana tasima kismi
literatiirde hala ¢ok yetersiz ve ¢alisma ihtiyaci var.
Molina-Peral vd. (2020), Portekizli 977 6grencinin
hipnoza iliskin tutum ve inanglarim1 arastirmislar.
Sonuglar, katilimcilarin hipnoz hakkinda daha énceden
bilgileri yoksa veya bilgilerini liniversite ile ilgisi olmayan
kaynaklardan edinmislerse hipnoza karsi daha olumsuz
inanglara sahip olduklarin1 goéstermis. Hipnoza yonelik
tutum ve inanglar, hipnozun etkisini tahmin etmede
onemlidir. Hipnozla ilgili bilginin kaynagina bagh olarak
anlamli farkhiliklar bulmuslar. Daha o6nce hipnoz
hakkinda bilgisi olmadigin1 bildiren veya bilgilerini
bilimsel olmayan kaynaklardan edinen katilimcilar,
negatif ~ faktorlerden daha fazla etkilenmisler.
Uygulayanin bir psikolog olmasi olumlu etki olusturmus.
Bu calisma aslinda hasta bilgilendirmesinin 6nemini de
gostermektedir. Hipnoz, GETAT yontemleri arasinda
hasta ile 6zel bir bag kurulan ender alanlardan biridir.
Hipnoza olan hasta inanglari, genel yanhs anlasilmalarin
sebep oldugu 6n yargilar ve mitler gerek hasta gerekse
diger meslektaslarinin, hipnoz uygulayicisina olan bakis
acilarin1 da etkileyebilir. Bizim c¢alismamizda meslek
camiasinda %60’1 olumlu karsilanmis ancak %11,8 gibi
kiigiik bir katihlmci olumsuz karsilanmis idi.

Hipnoz uygulamayan klinisyenlerde hipnoza olan bakis
ve davranislarin degerlendirildigi bir ¢alismada, hipnoz
icin bagvuran hasta sayisinin ¢ok az oldugu ve hipnozla
ilgili yaygin 6n yargilarin (mit), yanlis anlasilmalarin
oldugu gercegi ve saglhk hizmetleri
kullaniminin yararl olabilecegi belirtilmistir (Stein ve
McCann, 2022). Bizim ¢alismamizda da hipnoz yaparken

ortamlarinda

zorluklar ¢ok olmasa da en fazla rapport ve 6n yargi
hipnotistleri zorlayan konularin basinda geliyor idi.
Hipnozun basarisi i¢in uyum
nitelendirebilecegimiz  rapport; ¢ok Onemli bir
parametredir. Hastanin hem hipnotiste hem de kendisine

hasta ile olarak

olan inancini arttirmasi nedeni ile etkili bir terapi elde
edilmesini saglar. Bir ¢alismada hipnoz tekniklerinin
hastalar ve uygulayicilar arasinda giiven olusturmaya
yardimci oldugu belirlenmis ve aslinda bu tekniklerin
cogunun etkili olmak i¢in klasik bir hipnotik indiiksiyon
gerektirmedigi belirtilmistir (Rosendahl vd. 2024).
Uyum kurmak i¢in hasta iyi taninmal ve algisal dili
belirlenmelidir. Bir¢ok hasta, kinestetik, gorsel veya
isitsel farkli ozelliklere sahiptir. Bu dilin belirlenmesi
hasta beklentisini saglayarak, telkinler, metaforlarla
etkisinin yerini bulmasi daha kolay olabilir (Slater vd.,
2024). Hastalarin self-hipnoz tekniklerini 06grenerek
kullanmalar1 da, tedaviye daha fazla katilmalarim
saglayarak ozerkliklerini artirabilmektedir (Hauser vd.,
2016).

Hipnoz arastirmalarinda 2021 yilinda Amerikan Ulusal
Tamamlayic1 ve Biitiinlestirici Saghik Merkezi (NCCIH,
2021)  hipnoterapiyle tedavi i¢in
calismalarina hastalik énleme ve semptom yonetimi

zihin-beden
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lizerine aragtirmalarina tesvik fonu saglanmistir (URL2).
Bu tiir programlar akademik ¢alismalar1 tesvik ederek
hizlandirmaya katki saglamaktadir.

5. Sonug
Hipnozu en ¢ok hekimler wuyguluyor. En ¢ok
muayenehanede c¢alisanlar ve aile toplum merkezinde
calisanlar uygularken; her giin olmasa da ¢ogu katilimci
hipnoz uygulamaya devam etmektedir. En ¢ok geleneksel
hipnoz ve Ericksonian yaklasim benimseniyor. Ayrica
semptoma yonelik tedavi yaninda %80’e yakin kokene
yonelik tedavi uygulaniyor. Tiirkiye’de hipnoterapistler
en c¢ok anksiyete, 6zgiiven sorunu, stres azaltma, sinav
kaygisi, fobi, agr1 ve panik bozukluklarin tedavisi icin
hipnoz kullanmaktadirlar. Online kullanim olduk¢a
yaygin ve daha ¢ok psikologlar tarafindan tercih
edilmektedir. Hipnotistlerin 34’0 herhangi bir akademik
bulunmamistir. Hipnoz yapilan GETAT
halen ¢ok azdir. Bu calisma ile hipnoz

olusumda
merkezi
uygulayicilarinin  6zellikleri ve uygulama yontemleri,
sikint1 ve bilimsel faaliyetlerinin ilk defa fark edilecegini
distiniiyoruz. Daha ileri ¢alismalar ile ¢oziime odakli
yaklagimlar saglanabilir.

Calismanin Sinirlayiciliklar:

Grup hipnoterapisi uygulama alanlarinin belirlenmemis
olmasi, yasal  zorluklarin
ayrintilanmamasi limitasyonlarimiz arasinda olabilir.

hipnoz  yaparkenki

Katki Orani1 Beyam
Yazarlarin katki yiizdesi
yazarlar makaleyi incelemis ve onaylamistir.

asagida verilmistir. Tim

S.E.0. S.G. SE
K 34 33 33
T 34 33 33
Y 34 33 33
VTI 34 33 33
VAY 34 33 33
KT 34 33 33
YZ 34 33 33
KI 34 33 33
GR 34 33 33
PY 34 33 33
FA 34 33 33

K= kavram, T= tasarim, Y= yonetim, VTI= veri toplama ve/veya
isleme, VAY= veri analizi ve/veya yorumlama, KT= kaynak
tarama, YZ= Yazim, KI= Kkritik inceleme, GR= gonderim ve
revizyon, PY= proje yonetimi, FA= fon alim1.

Catisma Beyani
Yazarlar bu ¢alismada higbir ¢ikar iliskisi olmadigini
beyan etmektedirler.

Etik Onay/Hasta Onam

Bu calisma Saghk Bilimleri Universitesi Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir (onay tarihi: 13 Mayis 2024,
onay 2024-TBEK). Helsinki
Deklarasyonu Prensipleri'ne uygun sekilde yapilmistir.
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particular enzymes such as monoaminoxidase (MAO) and
acetylcholinesterase (AChE) (Nimgampalle et al., 2023).
MAO is an enzyme that catalyzes the degradation of

1. Introduction
Aging involves a gradual deterioration of body functions.
As time passes, physiological function is altered and

pathophysiological conditions progress more rapidly.
The aging brain becomes increasingly vulnerable to
neurodegenerative diseases. Moreover, aging is linked to
substantial reduction in adult neurogenesis, which can
contribute to the development of neurodegenerative
conditions like depression, Alzheimer’s, and Parkinson’s
diseases (Campos Costa et al.,, 2013; Frangos et al,, 2023).
Neuro-biochemical changes in normal aged brain trigger
the loss of neurons especially in subcortical nuclei
because of reductions in the brain protein level including
enzymes involved in the synthesis of neurotransmitters
such as dopamine, norepinephrine, serotonin and
acetylcholine. Several classes of antidepressant drugs are
used in the treatment of depression. The mechanism of
action of most of these drugs is based on targeting

various neurotransmitters such as serotonin, dopamine
and norepinephrine in the central nervous system. MAO
suppress the breakdown of
neurotransmitters, thereby augmenting their
concentrations and enhancing cellular function in
instances of  depression-associated  impairment,
consequently playing an important role in the
pathophysiology of depression in elderly. According to
existing research, compounds known to elevate the

inhibitors these

concentration of monoamines have been associated with
the elicitation of antidepressant effects. Furthermore, a
substantial body of evidence suggest that numerous
currently available antidepressants operate primarily
through the modulation of biogenic amins, particularly

serotonin in the brain. Aselegiline, isocarboxazid,
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phenelzine, and tranylcypromine are the most commonly
prescribed drugs. Way of functioning of these drugs is
based on MAO inhibition leading to enhancement of
monoamine neurotransmitters and thereby increasing
their availability (Van den Eynde et al., 2022).

A wealth of in vivo and in vitro research has consistently
demonstrated that the synthesis, release, and choline
uptake associated with acetylcholine are notably
diminished during the aging process, resulting in reduced
levels within the brains of elderly. Studies have
specifically revealed an increase in overall brain AChE
activity in the context of natural brain aging in rodent
models (Lista et al, 2023).
maintenance of neurotransmitter levels through the
inhibition of cholinesterases and MAOs serves as a

Consequently, the

crucial mechanism for neuroprotection against
conditions such as depression, cognitive decline, and
dementia during advanced age.

Recent evidence has demonstrated the significant role of
oxidative stress in the progression of aging and related
disorders. The deleterious effects of oxidative damage
are attributed to the releases of reactive oxygen and
reactive nitrogen species, thereby exacerbating the
imbalance between endogenous antioxidant compounds
(glutathione vitamin E, superoxide dismutase (SOD),
catalases) and oxidation processes within the body. The
brain, owing to its high oxygen consumption and its rich
content of polyunsaturated fatty acids contrasted with a
comparatively low concentration of antioxidant enzymes,
is particularly susceptible to the pernicious impacts of
oxidative stress. Notably, the dopaminergic neurons in
the substantia nigra face heightened vulnerability to
oxidative damage, as the production of free radicals
within these neurons significantly compromise their
integrity. Given that the
dopaminergic neurons constitutes a primary factor in the
onset of depression, recent investigations underscore the
association between heightened levels of oxidative stress
and the severity of depression in the elderly (Hajam et al.,
2022; Chrzastek et al., 2023).

The growing recognition of the health-promoting
attributes of nutraceuticals and bioactive compounds,
particularly those derived from plant sources, such as
polyphenols, transcends the fundamental nutritional

impairment or loss of

advantages of dietary constituents, as they exhibit the
capacity to bolster the body’s antioxidant defense
mechanism, Empirical evidence links adherence to a
Mediterranean diet, reach in plant-based foods, fish, and
olive oil, to a reduced susceptibility to a broad spectrum
of age-related ailments. Notably Oleuropein, a prominent
polyphenolic compound found in olive leaves, stands as
the pivotal bioactive constituent of the olive tree. In-
depth investigation through a series of in vitro and in
vivo studies have elucidated the multifaceted potential of

olive leaf extracts, unveiling their antidiabetic,
anticancer, antioxidant, anti-inflammatory,
cardioprotective,  blood  pressure-lowering, and

neuroprotective properties. In an endeavor to uncover

novel biological characteristics and delineate the
neuroprotective attributes of olive leaf extract, with a
specific focus on its role as a beneficial supplement in
combating age-associated disease, we conducted an
animal study employing a comprehensive methodology.
We employed biochemical, behavioral, and
histopathological approaches to assess the preventive
effects of olive leaf sourced from cultivar's of
Kazdaglari/Istanbul/Turkey, = containing a  20%
oleuropein content (Riolo et al, 2022; Rishmawi et al,,

2022; Micheli et al.,, 2023; Reyes-Goya et al., 2024).

2. Materials and Methods

2.1. Chemicals, Reagents, and Test Materials

Olive leaves hydro alcoholic extract was collected from
Sankara Brain and Biotechnology Research Center
(Istanbul University) and identified by Professor. Dr.
Ihsan Kara. According to the supplier, the extracts were
20% pure oleuropein and the other 80% consisted of
various other phytochemicals of olive leaf extracts. All
other chemicals and kits were purchased from Sigma-
Aldrich (USA).

2.2. Animals, Design and Experimental Procedure
Forty male Wistar albino rats (220-250 g) were provided
by animal Lab of Uskudar University, Istanbul, Tiirkiye,
was used for the study. The rats were housed in
regulated conditions at 22 °C following a 12-hour light
and 12-hour dark cycle, within standard cages, ensuring
unrestricted availability of both water and food.

The animals were divided into five groups (n = 8) at
random to ensure unbiased allocation: (I) control group
that received only saline (5 ml/kg) by subcutaneous
injection; (II) depressed group that subjected to a
depression-like behavior using the forced
swimming test; (III) aged group that received D-galactose
(150 mg/kg/five days a week) for 6 weeks; (IV)
oleuropein + depressed group that received oleuropein
(200 mg/kg/day intraperitoneal, this dose was selected
based on the findings from the study by (Bakir et al,,
2018) as supplement for one month and underwent
depression; (V) oleuropein + aged group that received
oleuropein (200 mg/kg/day intraperitoneal) as
supplement for one month and underwent aging by
receiving D-galactose (150 mg/kg/five days a week) for
duration of 6 weeks.

model

Depression was induced by forced swimming test. The
aging was induced by administration of D-galactose (150
mg/kg/five days a week) for 6 weeks, which is based on
oxidative stress. The effective doses were selected in
accordance to Ruan et al. (2013). The tail suspension test
is applied to detect the general behavior of the
experimental animal groups at the end of trial.
Oleuropein and D-galactose were dissolved in water
prior to administration. D-galactose was given at 150
mg/kg, five days per week, with a total volume of 0.5 mL
containing 3.3 mg of D-galactose per rat. Oleuropein was
administered at 200 mg/kg/day in a total volume of 0.5
mL, containing 4.4 mg of oleuropein per rat.
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After the completion of the timetable, clusters of rats
were terminated via decapitation under the influence of
chloroform anesthesia. Subsequently, their brains were
extracted and preserved at — 80 °C until the biochemical
analyses was performed. Blood samples were collected
from animals using a perfusion technique. The brains
were solution (4%
paraformaldehyde in 0.1 phosphate buffer, pH 7.4)
allowing them to undergo histopathological examination.
Ethical committee guidelines limited the total number of
animals to 40 male rats. To meet statistical requirements,
each group required eight animals, leaving no capacity
for additional positive control groups.

2.3. Biochemical Analysis

2.3.1. Homogenization of rat brains

The animals were sacrificed by decapitation and their
entire brain was blended in ice-cold solution consisting
of 50 mM Tris-HCl, pH 7.4-, and 300-mM sucrose, using a
glass homogenizing vessel at 900 rpm placed on ice.
Afterward, the mixture was centrifuged at 1,000x g for 10

treated with a fixative

min. to eliminate nuclei and leftover fragments. The
protein content in the resulting supernatant was
estimated using Lowry method.

2.3.2. Determination of MAO activity
The MAO conducted
spectrophotometric approach as outlined by Zhi et al.
(2016) with some minor adjustments. Briefly, brain
homogenates from the animals were diluted to the
desired concentrations in 100 mM ice-cold potassium
phosphate buffer (pH 7.6). A 0.2 ml reaction mixture
included 0.01 mg/ml protein and 0.25 mM 4-
(Trifluoromethyl) benzylamine, vallinic acid (1mM), 4-
aminoantipyrine (500 pM) and peroxidase 4 U/ml) in 0.2
M potassium phosphate (pH 7.6). The method operates
principle that MAO
(Trifluoromethyl) benzylamine into aldehyde, ammonia
and hydrogen peroxide. With the presence of peroxidase,
the hydrogen peroxide then converts 4-aminoantipyrine
into oxidized 4-aminoantipyrine which subsequently

assay was using  the

on the transforms  4-

reacts with vanillic acid to producing a red quinoneimine
dye. This dye was detected at wavelength of 490 nm.
2.3.3. Determination of AChE activity

AChE activity was determined by following the
hydrolysis of acetylthiocholine according to the method
of Ellman et al. as described in detail by Tarbiat et al.
(2020). The Acetylcholinesterase (AChE) Inhibition
Assay was conducted using Ellman’s method, which
quantifies AChE activity by measuring the production of a
yellow-colored product detectable at 405 nm. In this
assay, AChE hydrolyzes acetylthiocholine iodide to
produce thiocholine, which subsequently reacts with
5,5’-dithiobis(2-nitrobenzoic acid) (DTNB), yielding 2-
nitro-5-thiobenzoate (TNB). The rate of TNB formation,
indicated by the increase in absorbance at 405 nm,
reflects the enzyme’s activity. For the assay, a 200 pL
protein solution (2 mg/mL in 0.1 M phosphate buffer, pH
8.0) serving as the enzyme source was combined with
100 pL of DTNB solution (3.3 mM in 0.1 M phosphate

buffer, pH 7.0) containing 6 mM NaHCOs3, and 500 pL of
phosphate buffer (pH 8.0). After a 3-minute incubation at
25 °C, the change in absorbance at 405 nm was measured
using a 96-well microplate reader to determine AChE
activity.

2.3.4. Determination of plasma monoaldehyde (MDA)
and SOD activity

Plasma MDA level which is the sign of lipid peroxidation
in blood was determined as described by Ohkawa et al.
(1979). The reaction of lipid peroxides in animal tissues
with thiobarbituric acid (TBA) is pH-dependent, with
optimal reactivity observed at pH 3.5. Based on this
finding, a standardized procedure for assessing lipid
peroxide levels in animal tissues was developed as
Sample Preparation: Mix 10%
homogenate with sodium dodecyl sulfate, acetate buffer
(pH 3.5), and an aqueous solution of TBA. Incubation:
Heat the mixture at 95°C for 60 minutes. Extraction:
After cooling, extract the red pigment produced using a
mixture of n-butanol

follows: tissue

and pyridine. Measurement:
Measure the absorbance of the organic layer at 532 nm.
Quantification: Use tetramethoxypropane as an external
standard to express lipid peroxide levels in terms of
nanomoles of malondialdehyde.

Plasma SOD activity was measured using the method
described by Sun et al. (2019). Superoxide dismutase
(SOD) activity was assessed using the method developed
by Kakkar et al. (1984). Briefly, the reaction mixture
comprised 0.1 mL of hippocampal supernatant, 1.2 mL of
52 mM sodium pyrophosphate buffer (pH 8.3), 0.1 mL of
186 uM phenazine methosulfate, and 0.3 mL of 300 uM
nitroblue tetrazolium. The reaction was initiated by
adding 0.2 mL of 750 uM NADH solution. After a 90-
second incubation at 30 °C, the reaction was terminated
by introducing 0.1 mL of glacial acetic acid. The mixture
was then vigorously stirred, combined with 2.0 mL of n-
butanol, and centrifuged at 4,000 g for 10 minutes. The
of the layer was
spectrophotometrically at 560 nm. SOD activity is
expressed in units per milligram of protein.

2.3.5. Determination of plasminogen activator
inhibitor-1 (PAI-I)

To evaluate the antiaging and anti-depressant effect of
olive leaf extract serum PAI-1 activity was determined by

absorbance organic measured

a chromogenic plasminogen-coupled assay described by
de Vries et al. (1994) using Elisa kit.

2.4. Animal Behavior Experiments

2.4.1. Tail suspension test (TST)

The (TST) experiment was performed based on the
method described by Cryan et al. (2005). Animals were
suspended 50 cm above the table using adhesive tape
affixed approximately 1 cm from the tip of their tails. The
duration of immobility was recorded during a 6-minute
test period. Mice were considered immobile when they
hung passively and remained completely motionless.
2.4.2. Forced swimming test (FST)

The (FST) experiment used according to the method

described by Sallinen et al. (1999) with slight
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modification. This test was also performed to induce
depressed behavior in rats. This test was used to evaluate
despair-like behavior in mice.

On the 20th day of the experiment, a pretest session was
conducted where mice were forced to swim for 15
minutes in transparent glass cylinders (25 cm in height,
10 cm in diameter) containing 10 cm of water maintained
at 24+1 °C. At this depth, mice could not touch the
bottom of the cylinders with their tails or hind limbs.
After the pretest, mice were removed, dried, and
returned to their cages.

Twenty-four hours later, the test session was conducted.
Mice were returned to the same cylinders for a 5-minute
session during which immobility time was recorded for
blinded quantified
immobility time, and video recordings were made to
scoring manually. Mice were considered
immobile when they floated motionless in the water,
with only occasional minimal movements of the paws or
tail to keep their heads above water.

2.5. Histopathological Studies

Histopathological
pathology department of Ankara University. Brain
samples which have been fixed in formaldehyde trimmed
and then placed in cassettes. Subsequently, the samples

each mouse. Two observers

confirm

analysis was performed at the

underwent to a 12-hour wash in running water. The
tissues were later processed using a routine tissue
tracking device (Leica TP1020) and embedded in paraffin
(Thermos Electron Corp. Shandon Histocentre 3). Thin
sections 5 pm in thickness (Leica RM2255), were
produced from each block; after deparaffinization and
dehydration steps in an automatic staining apparatus
(Leica Autostainer XL), the sections were stained
according the Harris’s Hematoxylin-Eosin (HE) method.
Additionally, Congo Red staining was employed. Post-

P ZI]I] . I* * % ¥ | *
$ Em Control
] 150 1 | = Depressed
é B3 Aged
.‘é', 1004 =3 OLE + Depressed
2 Em OLE+ Aged
o
< -
° 50
=
=
0- T T
d D D D
0 < < 0 Ca
0'06 ‘i’.%‘, W & x?’%
& K @
AN Y o
\)Q)
)

staining, the preparations were covered with a coverslip
using an automated sealing machine (Leica CV5030). The
findings were analyzed under a light microscope
(Olympus BX51), leading to a diagnosis and subsequent
grading. Moreover, relevant areas were photographed
(Olympus DP71). The findings were semi-quantitatively
graded by two Pathologists in 10 different fields based on
their intensities under 4x, 10x and 40x lenses. This
evaluation system categorized the results as (-) negative,
(+) mild, (++) moderate and (+++) severe.

2.6. Statistical Analysis

Data analyses were performed using graph-pad one-way
analysis of variance (ANOVA). Data are expressed as the
mean * SD. P < 0.05 was considered significant.

3. Results

3.1. Biochemical Analysis

3.1.1. Effect of oleuropein on MAO and AChE activity
from rats’ brain homogenates

In the present study we found that the brain MAO activity
was significantly increased in the depressed and aged
groups compared to the control group. Pretreatment
with oleuropein significantly reduced MAO activity in
groups (IV) and (V) compared to the depressed and aged
groups. No significant difference in MAO activity was
observed between oleuropein pretreated groups (Figure
1a).

The results presented in Figure 1b depicts AChE activity
in brain homogenates of groups. In the aged and
depressed groups, AChE activity increased significantly
compared to the control group. Pretreatment with
oleuropein significantly decreased the AChE activity in
both pretreated groups compared to the depressed group
but there was no significant difference between
untreated and pretreated aged groups.
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Figure 1. The MAO activity (a) and AChE activity (b) of all animal groups. Supplemented animal groups received (200
mg/kg/day) (20 %) Oleuropein (OLE). Each bar represents mean * SD (n=8). Difference between pairs marked with *

(P<0.05), ** (P<0.01) and *** (P<0.001) were significant.
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Figure 2. Plasma SOD (a), MDA (b) and PAI-1 (c) results of all groups. Each bar represents mean * SD (n=8). Bar pairs
marked with (ns) were not significantly different at p < 0.05 in Figure 2a and 2c whereas in Figure 2b bar pairs marked
with * (P<0.05) and *** (P<0.001) were significantly different.
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Figure 3. Behavior test results using FST method (a) performed on depressed and oleuropein (OLE) pretreated
depressed groups and TST method (b) preformed on all groups. Each bar represents mean + SD (n=8). Difference

between bar pairs in each graph were not significant at P<0.05.

3.1.2. Effect of oleuropein on plasma SOD, MDA, and
PAI-1levels

The results presented in Figure 2a show plasma SOD
activity levels in plasma of all animal groups. The
decrease in enzyme activities was significant in
depressed and aged groups compared to the control
group. Both pretreated groups exhibited higher SOD
enzyme activity in comparison with the aged and
depressed groups but no significant difference among
themselves.

Based on results depicted in Figure 2b, MDA levels were
elevated in depressed and aged groups compared to the
control group. We obtained conflicting results regarding
the level of MDA in oleuropein pretreated animal groups.
Difference between MDA levels in oleuropein pretreated
groups was not significant.

Studies have indicated that PAI-1, is an inhibitor of
fibrinolysis and an important marker of cardiovascular
disease, plays an important role in hemostasis. That is
also an indicator of the progress of many other disorders
such as diabetics, obesity and cancer. PAI-1 is implicated

in neurodegenerative disease due to its role in promoting

neuroinflammation and contributing to the accumulation
of abnormal protein aggregates, such as beta-amyloid
plaques in Alzheimer’s disease. Elevated levels of PAI-1
are associated with impaired fibrinolysis and increased
neurotoxicity, potentially exacerbating the progression of
neurodegenerative conditions (Godinez et al, 2022;
Sharma et al,, 2022; Gumede and Khathi, 2023; Jiang et
al., 2023).

Herein, we analyzed PAI-1 protein levels in plasma of all
under study animal groups. The results indicated the
increase in plasma PAI-1 level in the depressed group
was not significant compared to the control group. The
pretreated aged group exhibited no significant reduction
compared to the untreated aged group. On the other
hand, the pretreated depressed group presented
conflicting results with a significant increase in PAI-1
level compared to all groups (Figure 2c).

3.2. Behavioral Assessments

3.2.1. FST Test; assessments of oleuropein effect on
immobility time

FST was applied as a model of depressive-like behavior
in this study. We induced depression-like behavior for
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the depressed and pretreated depressed groups
observed depression in their behaviors (supplementary
videos). The difference in immobility times between
these two groups was not significant (Figure 3a).

3.2.2. TST test; assessment of oleuropein effect on
immobility time

Depression induced by FST in the depressed group
caused rats to become motionless in this group. When we
scored the motion times in Oleuropein pretreated group
of animals there was no significant change in the
immobility time of rats in compared with the Depressed
group (Figure 3b). In the TST behavioral assessment test
which was performed for all experimental animal groups
there was also no significant difference in immobility
time among any of the groups. Oleuropein pretreating
was ineffective on animals’ immobility times.

3.3. Histopathological Results

In the histopathological examination of the control group,
it was observed that the cerebrum and cerebellum
tissues generally preserved their normal histological
structures (Figure 4; Table 1). In the depressed group,
moderate degree of neuronal degeneration was observed
in the cerebrums, characterized by a reduction of Nissl
bodies, resulting in more eosinophilic, occasionally
oval/round-shaped neurons, along with instances of
necrosis (eosinophilic neurons without nuclei and Nissl
bodies) was observed (n=6). Additionally, two animals
exhibited gliosis. The cerebellum of depressed animals
displayed moderate necrosis and degeneration In
Purkinje cells, akin to the observations in cerebral
neurons (Figure 4). In the aged group, three of the eight

specimens revealed severe neuronal degeneration, two
displayed mild degeneration and one displayed moderate
degeneration and mild gliosis in the cerebrum. In the
Purkinje cells of the cerebellums, 4 cases of moderate
degeneration/necrosis, one mild and two severe cases of
degeneration/necrosis was observed.

Two cases of moderate to severe cases and one mild case
of degeneration/necrosis were observed in the
cerebrums, and 4 mild cases of degeneration/necrosis
were observed in Purkinje cells of the cerebellums of the
pretreated depressed group. In the pretreated aged
group, five mild degree of
degeneration/necrosis was observed in neurons of the
cerebrums and one moderate and two mild degree
degeneration/necrosis was observed in Purkinje cells of

severe and one

the cerebellums. Amyloid deposits were not found with
Congo Red staining in any of the groups.

In our study, D-galactose was used as a functional and
reliable agent to establish an aging model due to its well-
documented ability to induce oxidative stress and mimic
aging-related biochemical and physiological changes. The
administration of 150 mg/kg body weight of D-galactose
intraperitoneally for 6 weeks led to significant alterations
in key biomarkers, including increased monoamine
(MAO) and acetylcholinesterase (AChE)
activities, elevated plasminogen activator inhibitor-1
(PAI-1) levels, and reduced superoxide dismutase (SOD)
activity. These findings are consistent with the literature
and confirm the functionality of D-galactose as a robust

oxidase

marker of aging.

Figure 4. Histopathological study and microscopic sections of cerebrum and cerebellum in control rats (a: cerebrum, b:
cerebellum), depressed rats (c: cerebrum, d: cerebellum), aged rats (e: cerebrum, f: cerebellum), oleuropein +
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depressed rats (g: cerebrum, h: cerebellum), and oleuropein + aged rats (i: cerebrum, j: cerebellum), HandE staining,
40X. Black and red arrows represent degeneration and necrosis respectively.
Table 1. Lesions observed in the cerebrum and cerebellum of animals

Groups Animal No.  Cerebrum Cerebellum
Bleeding Neuronal Gliosis Necrosis in Purkinje
Degeneration Cells
Control 1 - - - -
2 - - - -
3 - - - -
4 ++ - - -
5 - - - -
6 - - - -
7 - - -
8 - - - -
Depressed rats 1 - + - -
2 - + - -
3 - + - -
4 - ++ - -
5 ++ + - -
6 + - -
7 - ++ - -
8 - + - -
Aged rats 1 ++ ++ - -
2 + - -
3 - - -
4 + - - -
5 ++ + - -
6 - - - -
7 - - - -
8 - - - -
Oleuropein + aged rats 1 - +++ - +
2 - - - -
3 - - - -
4 - - - -
5 +++ - - -
6 +++ - - -
7 - - - -
8 - - - -
Oleuropein + Depressed rats 1 - - - +
2 - - - -
3 - - - -
4 - - - -
5 + - - -
6 +++ - - -

"-"=no observation, "+"= mild, "++"= moderate, "+++"= severe.
Additionally, histopathological analyses of the brain
demonstrated neuronal degeneration and necrosis,
further substantiating the aging phenotype induced by D-
galactose. These results reinforce the methodological
foundation of the study and validate the use of D-
galactose as an effective tool for replicating aging-related
biochemical and behavioral changes in experimental
models.

4. Discussion
The role of neurotransmitters as regulators of mood have

been discussed in many animal and human models. It is
evident that these compounds are involved in brain
biochemical and physiological functions (Rodriguez-
Landa and Contreras, 2003). During cognitive decline
associated with aging and in the depression state, the
levels of neurotransmitters, including serotonin,
dopamine, norepinephrine, tyramine, tryptamine, and
acetylcholine, are depleted in the brain. Phytonutrients
as dietary supplements play a role in the prevention of
some neurodegenerative disorders including depression,
dementia and Alzheimer’s disease. Their direct role
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based on the antioxidant ability of phytochemical
constituents have been discussed (Barua et al, 2023).
Inhibition of AChE and MAO through Syzygium cumini
leaves extract studied by Borba et al. (2022) revealed
that the phytochemical composition of the ethanolic
extract of S. cumini leaves inhibited the in vitro AChE and
MAO activities with IC50 values of 44.54 and 432.7
ug/mkL, respectively. They found that extract inhibited
AChE activity in vitro but not ex vivo in mice's frontal
cortex.

In our study, we assessed the potential of dietary
supplementation with olive leaf extract containing 20%
oleuropein in maintaining the neurotransmitters levels in
the brains of aged and depressed animal models. The
enzyme MAO metabolizes neurotransmitters such as
serotonin, dopamine, norepinephrine, tyramine,
tryptamine, while the enzyme AChE metabolizes
acetylcholine. These enzymatic processes play a pivotal
role in both the central nervous system and peripheral
organs, particularly during the aging process (Mathew et
al, 2019). MAO plays a role in the breakdown of
neurotransmitters, and its activity has been associated
with increased production of reactive oxygen species
(ROS), contributing to Elevated
oxidative stress is implicated in the aging process. As the

oxidative stress.
body ages, there is often an increase in MAO activity,
leading to higher levels of ROS. Oxidative stress can
damage cellular components, contributing to age-related
decline and the development of various age-related
disease such as depression. According to our literature
review, no prior in vitro and in vivo studies are reported
regarding assessing MAO enzyme activity with
oleuropein treatment as an inhibitor whereas Miceli et al.
(2018) explored the effect of oleuropein aglycone as a
nutraceutical on MAO-A (the isomeric form particularly
significant in the of depression)-induced
autophagy impairment and cardiomyocyte death. They
induced overexpressed MAO, resulting in elevated
serotonin degradation and increased hydrogen peroxide

context

production, leading to oxidative damage and cellular
necrosis. Treatment with oleuropein aglycone countered
the cytotoxic effects of MAO-A by activating autophagy
and demonstrated potential for cardioprotection through
nuclear translocation and the activation of the
transcriptional factor EB.

Inhibition of AChE, the key enzyme in the breakdown of
acetylcholine, is considered one of the treatment
strategies against several neurological disorders such as
Alzheimer’s, dementia, aging, anxiety, and depression.
Omar et al. (2018) evidenced the AChE inhibitory effect
of olive bio-phenols with IC50 value of 55.44 puM in vitro.
They suggested that olive bio-phenols could be promising
natural inhibitors, which may reduce the toxicity
associated with the oxidative stress involved in the
progression of Alzheimer’s disease which is consistent
with our findings.
Gouvinhas et al

(2022) evaluated the anti-

neurodegenerative potential of olive seed extracts from

three cultivars in vitro (Cobrancosa Galega Vulgar and
Picual). They illustrated that ultrasound-assisted extracts
from olive seeds have potent antioxidant capacity and
also the ability to inhibit AChE with IC50 values of
different cultivars against AChE as; 105.82 + 17.84, 30.68
+ 12.20, 186.37 = 18.61 ug/ml and compared their
results with the IC50 value of Galantamine as a reference
compound (25.03 + 3.01ug/ml). In our current study we
AChE activity in
homogenates of the depressed and aged groups,
potentially associated with changes in AChE synthesis,
release, and choline uptake in these rat models. Notably,
the groups receiving 20% oleuropein pretreatment
exhibited a significant decrease in AChE activity. This
effect of oleuropein could be attributed to its possible
direct enzyme activity modulation as well as its
neuroprotective effects which could involve preserving
neuronal integrity (for example through its antioxidant
effects) and influencing the turnover of AChE (Gouvinhas
et al, 2022; Romero-Marquez et al, 2023). These
encouraging results obtained from both MAO and AChE
enzyme studies clearly demonstrate the potency of in
vivo intraperitoneal application of the 20% oleuropein
extract in inhibiting the increase of both enzyme levels in
both aged and depressed settings.

observed elevation in brain

Neuronal defense mechanisms against oxidative stress
are exerted via antioxidant systems (Olufunmilayo et al.,
2023). Therefore, we assessed plasma antioxidant
systems using two methods: the determination of plasma
SOD and MDA levels. Our results revealed a significant
decrease in SOD activity in aged and depressed animal
groups, indicative of heightened oxidative
compared to the control group. Pretreatment with 20%
oleuropein extract increased the SOD activity in both

stress

pretreated groups compared to the depressed and aged
groups, implying a reduction
commonly associated with depression and aging. In our
study, pretreatment with a 20% oleuropein extract not
only did not result in decreased MDA levels but also

in oxidative stress

yielded a conflicting increase in the pretreated depressed
group compared to its untreated counterpart. A similar
trend was observed with PAI-I activity. These findings
suggest that the percentage of oleuropein in the assessed
supplementary together with the
phytochemical constituents might be
exerting positive SOD effects but inadequate to exhibit
desired MDA levels in plasma and furthermore, the
conflicting increase in MDA levels could also be linked to
the possible undesirable effects of other components of
the extract in the lipid oxidation pathway. Moreover, this
could also suggest that oleuropein favors the pathway
involving SOD rather than lipid peroxidation (MDA)
pathway since antioxidants often have specific targets in

extract other

sufficient in

the oxidative stress pathways. A similar argument can
also be made regarding PAI-1 results in which no
desirable effects were observed.

Sarbishegi (2014) explored the impact of
oleuropein, on substantia nigra protection in elderly rats.

et al
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Their findings demonstrated that oleuropein effectively
mitigated the oxidative damage in substantia nigra by
enhancing key antioxidant enzyme activities. The animals
were administrated a daily oral dose of 50 mg/kg for a
duration of 6 months, resulting in increased antioxidant
enzyme levels (SOD, catalase and glutathione peroxidase)
and reduced lipid peroxidation within the midbrain
compared to the control group (P<0.05). Shibani et al
(2019) delved into the impacts of oleuropein in
counteracting the neurotoxic effects on the hippocampus
and memory caused by morphine in rats. Their research
focused on the molecular underpinnings involving the
suppression of neuronal apoptosis and oxidative stress
within the hippocampus region of rats subjected to
morphine treatment. Through their investigation of MDA
levels, as well as SOD and glutathione peroxidase, they
demonstrated that oleuropein administration effectively
enhances special learning and memory deficits.

Substantial evidence suggests that the biochemical
alterations linked to the aging process can significantly
elevate the likelihood of an individual developing
depression. In the present study while most of the
biochemical assessments demonstrate significant anti-
depressant and anti-aging effects, the lack of significant
effect in behavioral tests could be due to various factors.
Possible reasons might include the specific mechanisms
involved in the behavioral tests, which may not fully
capture the nuanced effects of the olive leaf extract.
Additionally,
response to the extract, the dosage use, and the duration
of the study could have influenced the outcomes. Badr et
al. (2020) investigated the effects of various oleuropein
concentrations on corticosterone-induced depression in
mice over a 21-day period. The study assessed

individual variations in the animals’

oleuropein’s impact through various biochemical
analyses, including lipid peroxidation, reduced
Glutathione, and the analysis of biogenic amines

(serotonin, dopamine, and nor-epinephrine levels in
brain homogenates). Additionally, three different
behavioral tests (TST, open-field test, and FST) were
conducted through which they demonstrated that
oleuropein administration mitigated the adverse effects
of corticosterone on both biochemical and behavioral
parameters. While our biochemical analyses align with
the mentioned study, our observations in the TST and
FST tests did not indicate a noticeable effect of the 20%
oleuropein pretreatment on animal behavior. This
observation might again be linked to the concentration of
oleuropein utilized in our study or perhaps even the
difference in the induction method employed by both
studies.

Ayoub et al. (2016), in their study on Swiss albino mice,
stated that
unpredictable mild depression were small and with
narrow cytoplasm and dark dense nuclei, and based on
this, they suggested that depression may be associated
with accelerated aging. In the article published by Sibille
(2013), it is stated that depression affects the brain

neurons in animals with chronic

through methods such as changes in monoaminergic
neurotransmitter substances, disruption of stress
hormone balance, metabolic deterioration, immune
reaction, increase in inflammation, oxidative stress and
mitochondrial dysfunction, and that aging also affects the
brain with similar mechanisms. This suggests that major
depression may be related to accelerated aging.

Our findings observed in the brains of the depressed
group, although not exactly the same but similar with the
results, reported by Ayoub et al. (2016), is similar to
chronic unpredictable mild stress findings. This can be
considered as evidence that depression and stress can
produce similar lesions in the brain. In addition,
considering that animals with gliosis are also animals
with degenerative/necrotic changes, this suggests that
glial cells are there to remove necrotic neuron residues
from the area. When the lesions in the cerebellum were
examined, generally similar and severe changes were
detected in the Purkinje cells in the brain and cerebellum.
This finding indicates that depression may have similar
negative effects on the brain and cerebellum.

When the histopathological changes in the aging group
are examined, the data obtained are the same as the
control depression group. This can be interpreted as
depression may have effects similar to aging on the brain
or may lead to premature aging in the brain. This
situation is consistent with the information put forward
by Sibille (2013). When the lesions in the cerebellum are
examined, lesions of similar shape and severity as in the
control depression group are noted. Aging, as with
depression, can have negative effects on the cerebellum
similar to those on the brain.

It is noteworthy that the pretreated depression group
yielded a relative decrease in the number of animals with
lesions in the cerebrum compared to the control
depression group, while no significant change was
observed in cerebellar lesions. This suggests that while
oleuropein can partially prevent cerebrum lesions, it
does not have a serious effect on the cerebellum. Lesions
in the brain in the pretreated aged group were compared
to the untreated aged group. While there is no decrease
in the number of animals with lesions, there is a relative
increase in their severity. This situation occurred
similarly in the cerebellum, and a significant increase was
observed in both the number of animals with lesions and
the severity of the lesions. This suggests that oleuropein
is insufficient to stop the symptoms caused by aging and
may even increase them relatively. This situation is not
compatible with the data in the literature (Ozcan and
Matthius, 2017; Lee et al., 2018; Talhaoui et al., 2018;
Romero-Marquez et al,, 2023).

The loss of Nissl bodies is often associated with reduced
protein synthesis capacity and increased metabolic
stress. This phenomenon is linked to processes such as
oxidative stress, mitochondrial
excitotoxicity. In neurodegenerative conditions like aging
and depression, the loss of Nissl bodies serves as a
hallmark feature. Studies suggest that this loss is related

dysfunction, and

BS] Health Sci / Shirin TARBIAT et al.

66



Black Sea Journal of Health Science

to mitochondrial stress, leading to decreased
neurotransmitter levels, which in turn impact cognitive
and motor functions (Sibille, 2013). Notably, the loss of
Nissl bodies is more pronounced in regions with high
oxidative stress, such as the hippocampus and frontal
cortex (Miceli et al., 2018).

Gliosis, characterized by the activation of astrocytes and
microglia in response to neuronal damage, plays a critical
role in repairing damaged tissue and clearing dead cells.
However, gliosis can
neuroinflammation and accelerate neurodegeneration.
Conditions such as aging and depression are marked by
especially in the
hippocampus, which has been associated with depressive
behaviors (Jiang et al, 2023). Furthermore, gliosis has
been shown to reduce serotonin and dopamine levels in

the brain, contributing to behavioral outcomes (Shibani

chronic exacerbate

increased microglial activation,

etal, 2019).
Microhemorrhages in brain tissue are another
histological change observed in neurodegenerative

conditions like aging and depression. These hemorrhages
are triggered by endothelial dysfunction caused by
oxidative stress and inflammation. Resulting local
hypoxia adversely impacts
(Godinez et al, 2022). Additionally, microhemorrhages

neuronal metabolism
disrupt energy metabolism in the brain and, when
combined with gliosis, lead to more extensive neuronal
damage (Reyes-Goya et al.,, 2024).

Neuronal degeneration, particularly in the frontal cortex
and hippocampus, is closely linked to cognitive and
emotional dysfunction in conditions such as depression
and aging. The loss of Nissl bodies and neuronal necrosis
in these regions results in neurotransmitter deficiencies,
leading to motor dysfunction and emotional instability
(Ayuob et al,, 2016). Several studies have demonstrated a
direct relationship between these histological changes
and reduced motor activity, as well as depressive
behaviors (Miceli et al.,, 2018).

Gliosis and the associated neuroinflammation have
significant behavioral implications. Increased gliosis,
especially in the hippocampus, has been shown to
intensify ~ depressive (Sibille,  2013).
Neuroinflammation disrupts serotonergic and
dopaminergic signaling, leading to emotional and motor

behaviors

impairments (Shibani et al.,, 2019).

Similarly, microhemorrhages impair oxygen delivery and
energy metabolism in the brain, resulting in behavioral
changes. The effects of hemorrhages in the frontal cortex
and hippocampus have been linked to depression-like
behaviors (Jiang et al., 2023). These changes manifest as
reduced motor impaired emotional
regulation (Reyes-Goya et al.,, 2024).

function and

5. Conclusion

This investigation into the neuroprotective effects of a
20% oleuropein-containing olive leaf extract in our
animals yielded noteworthy outcomes. The inhibition of
MAO and AChE enzymes demonstrated significant

promise, indicative of a potential therapeutic impact on
neurotransmitter homeostasis. Concurrently, divergent
results emerged from the MDA antioxidant assay and
PAI-1 levels, presenting conflicting data. These intricate
findings suggest an exact relationship between the olive
leaf extract and neurobiological processes. While the
positive results from MAO, AChE and SOD activities align
with neuroprotective potential, the discordant results in
other parameters underscore the complexity of the
supplement’s impact. It is imperative to recognize the
multifactorial nature of these outcomes, acknowledging
the possibility of dualistic effects on oxidative stress and
pathological markers.

Considering these intricacies, our study advocates for a
comprehensive and cautious interpretation of data.
Further investigations are indispensable to unravelling
the underlying molecular mechanisms governing the
observed effects and to delineate the precise dynamics of
the olive leaf extracts’ influence on neurobiological
processes. This research provides a foundation for future
inquiries, considering a spectrum of parameters in
assessing the impact of neuroprotective
interventions.
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Ozet: Bu calisma, bireylerin online saglik bilgisi arama davraniglari ile demografik ozellikleri arasindaki iligkiyi belirlemeyi
amaglamaktadir. Sakarya ilinde yasayan 18 yas ve lizerindeki 407 bireyden kolayda ornekleme yontemiyle veri toplanmistir.
Katilimcilarin online saglik bilgisi arama davraniglari orta diizeyde bulunmus; yas ve egitim diizeyinin bu davranis iizerinde anlaml
etkileri tespit edilmistir. Geng bireylerin ve yiiksek egitim diizeyine sahip katilimcilarin daha aktif bilgi arama davramsi sergiledikleri
gozlemlenmistir. Cinsiyet, medeni durum, ¢alisma durumu ve kronik hastalik varhig1 gibi diger demografik o6zellikler anlamh bir
farklilik gdstermemistir. Ayrica, bireylerin giivenilir kaynaklardan bilgi arama davranislarinin tesvik edilmesi ve bu konuda farkindalik
yaratilmasi gerektigi sonucuna varilmistir. Bu bulgular, online saglik bilgi arama davranislarinin yas ve egitim diizeyi gibi degiskenlere
gore farklilastigini ortaya koymaktadir.
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A Study on the Examination of Online Health Information Seeking Behaviour According to Demographic
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Abstract: This study aims to determine the relationship between individuals' online health information seeking behaviour and their
demographic characteristics. Data were collected from 407 individual aged 18 years and older living in Sakarya province using
convenience sampling. The participants' online health information seeking behaviour was found to be at a moderate level, and
significant effects of age and education level on this behaviour were found. It was observed that young individuals and participants
with higher levels of education showed more active information seeking behaviour. Other demographic characteristics such as gender,
marital status, employment status and presence of chronic diseases did not show any significant difference. It was also concluded that
individuals should be encouraged to seek information from reliable sources and that awareness should be raised. These findings show
that online health information seeking behaviour differs according to variables such as age and education level.
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1. Giris ilaglar ve tedavi protokollerini igeren bilgileri
Online saghk bilgisi arama kisilerin saghklariyla ilgili ~ kapsamaktadir (Lambert ve Loiselle, 2007; Medlock vd.,
karar almalarinda dnemli bir role sahip bir bilgi arama 2015).

yontemidir. Teknoloji yardimiyla giincel ve dogru bilgiye Glinimtiz dinyasinda saglik alaninda yasanan hizh

ulagmak karar verme niteligini etkilemektedir. Internet, degisimler yeni ve etkin farkh yontemlerin gelismesini

bireysel ve kurumsal olarak aglarin etkilesimini saglayan saglamistir.  Insanlarin - yasam omirlerinin  uzamas

elektronik bir agdir. Bu etkilesimin her gecen giin arti goriilen kronik hastaliklarin takibini de gerekli kilmistir.

gostermesi insanlarin sagliklariyla ilgili merak ettiklerini Insan yasam 6émrintn uzamasi ile kronik hastaliklarin

bilgi edinmek maksadiyla  kullanmalarm  da artmas! sagliga duyulan bilgi ihtiyacin1 da artirmistir.

yayginlastirmaktadir. Saghk konulariyla alakali olarak Saglik hizmetlerine duyulan talebin artmasi kisilerin

ilgili web sitelerinde hastaliklarin tanisi, tedavi usulleri yasam aliskanhklarini da degistirmektedir. Sosyal medya

ve tedavi yontemleri gibi bilgileri iceren agiklamalar ve bir¢ok farkli iletisim teknolojilerinin gelismesi saghk

bulunmaktadir (TUIK, 2023). Saghk bilgisi arama bilgisine ulasan kisi sayisini da artirmistir. Bundan dolay1

davramsi, kisilerin saghklariyla ilgili bilingli olarak hastaliklarin 6nlenmesi ve tedavi yollar: i¢in saglikh bir
ulagsmak istedikleri bilgileri yani koruyucu saghk davranis  bigiminin  tercih  edilmesi ancak bilgi
hizmetlerini, kendi 6zel saghk sorunlarini, kullanilan kaynaklarina ulasmadaki usuliin dogruluguna baghdur.
BS] Health Sci / Omer OZISLI 70
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Ulasilan bu bilgilerim dogru yorumlanarak olmasi
gerektigi gibi uygulanmasini da gerekli kilmaktadir (Bilir,
2014).

Kisilerin internet ortaminda online saglik bilgisi arama
davranist gostermesi saglik iletisimi {izerinde de rol
oynar. Bireylerin kendi saglik bakimlarini iistlenmeleri,
streslerini yonetmeleri konusunda bilinglenmeleri ile
kendi tedavilerini devam ettirme konusundaki arzularini
icererek onlar tistiinde motivasyon saglamaktadir (Yilma
vd., 2016). Online saglk bilgisi arama davranisi ayni
zamanda bir karar verme eylemidir. Online saglik bilgisi
arama davranisi e- saghk kavrami ile de iliskili bir
konudur. E- saglik, elektronik saglk kayitlar ile saghk
bilisimi
dogrultuda degerlendirildiginde kisilerin online saghk
bilgisi arama davranisi teknoloji ve halk saghg ile
iliskilidir. Internet teknolojilerinin saghk alaninda
kullanilmasi saghigin gelisimini destekler ve hastalarin
saglik bilgi birikimlerini dogru bir sekilde kullanmalarin
da giiclendirir (Dash vd., 2019).

Sagliklariyla ilgili olarak farkl sikintilar yasayan insanlar
kendi durumlarina uygun ¢6ziim arayisi icerindedir. Bu
durum onlar1 online saghk bilgisi arama davranisina
yonlendirmektedir. Bu arama metotlar1 kisiden kisiye ve
toplumdan topluma farklilasmaktadir. Bazi insanlar

alaninda internetin  kullanilmasidir. Bu

hekime bagvururken bazilar1 da kendi kendine ilag
kullanmay: tercih etmektedirler. Farkli bir gurup insan
ise yakin cevresinde giivendigi insanlarin tavsiyelerine
uyma davranisi sergilemektedir. icinde
bulunduklan kiiltiir, inan¢ ve degerlerine gore de bazen
sifac1 bazen de dogaiistii giliclerden tedavisiyle ilgili bir
care arama davranisi sergilemektedirler. Bu davranis
sekli, saghk davranislarindaki
tutumlarini, onlarin hastaliklar ve saglk alaninda
edindikleri aligkanliklari, egitimleri, deger yargilar1 ve
pek cok faktérden etkilenmektedir (Karan ve Satman,
2021).

Saglik hizmeti sunan doktorlar, hemsireler, diyetisyenler,
ilgili sigorta sirketleri ile i¢ ve dis paydaslar saglik sistemi

Insanlar

insanlarin arama

iceresinde
icerisindedirler. Burada dnemli olan hastanin yararina
olan bilginin gilivenligi ve bir biitiinliik icerisinde olay:
degerlendirmeyi gerektirmektedir. Saghk  bilgi
sistemlerinde hasta ve saglik sistemleri arasinda giivenli

sarmal bir iligki organizasyonu

bilgi ve iletisim temelinde 6l¢iitler bulunmaktadir. Online
saglik bilgisi arama davranisi gosteren bireylerin hem
gliven hem de giivensizlik arasindaki yaklasim tarzlari
onlarin tedavi siiregleri lizerinde direkt etkiye sahiptir.
Bu dogrultuda insanlarin saghk bilgilerine kolay
ulasmalar1 yaninda edindikleri bilgilerin
sagliklar1 {izerinde olumlu yansimasi da istenen bir
durumdur (Ozawa ve Sripad, 2013).

Online saghk bilgisi arama davranisi

onlarin

toplumdaki
bireylerin demografik 6zellikleri olan yas, cinsiyet, egitim
diizeyi ve gelir seviyesi gibi demografik 6zelliklere gore
farklilk gosterebilir. Bu durum Kkisilerin saghk
meselelerinde bilgiye erisim ve karar verme siireglerini
etkileyerek, saglik hizmetlerine ulasim noktasinda

onemlidir. Bu baglamda online saghk bilgisi arama
davranisi ile demografik o6zellikler arasindaki iligki
calisma acisindan 6nem arz etmektedir.

2. Materyal ve Yontem

Arastirma, 20 Eylil 2024 - 20 Ekim 2024 tarihleri
arasinda Sakarya ilinde gerceklestirilmistir. Arastirma
verilerinin toplanmasinda yiiz ylize anket uygulanmistir.
2.1. Evren ve Orneklem

Arastirma evrenini Sakarya ilinde ikamet eden ve 18
yasini doldurmus bireyler olusturmaktadir. Aragtirmanin
orneklem biytkligi %95 giiven aralifinda 384 Kkisi
olarak belirlenmistir. Belirli bir popiilasyonu temsil

etmek icin Orneklem buyikliginin 384 olarak
belirlenmesi istatiksel olarak yeterli olmaktadir
(Sekaran, 1992). Arastirmada kolayda o6rnekleme

yontemi kullanilmistir. Veriler toplanirken Sakarya
Universitesi Saghk Hizmetleri Meslek Yiiksek Okulunda
okuyan Ogrencilerden Sakarya’ da yasayanlardan
ailelerine ve yakinlarina anketi doldurtmalari icin destek
alinnustir. {lave sosyal network kanallar1 da kullanilarak
belediye calisanlar1 ve ailelerinin de anket sorularini
cevaplamalar1 yoniinde bir uygulama gergeklestirilmistir.
Veriler arastirmaya katilmay1 kabul eden gonilli
bireylerden elde edilmistir. Arastirma kapsaminda 407
anket formu toplanmistir. Bu sonu¢ anket sonug¢larinin
glvenilirligini artirmaktadir.

2.2. Veri Toplama Araglar1

Arastirmada iki bolimden olusan anket formu
kullanilmistir. Anket formunun birinci boéliimiinde
katilmcilarin  demografik  ozelliklerini  belirlemeye

yonelik alt1 soru yer almaktadir. ikinci kisimda ise Unal
ve Deniz (2024) tarafindan gelistirilmis olan “Online
Saglik Bilgisi Arama Davranisi” 6lceginden yer alan
online saglik bilgisi arama davranisi ile ilgili ifadeler
kullanilmistir.  Aragtirma  icin  olgegi  gelistiren
yazarlardan izin alinmistir. Online saghk bilgisi arama
davranisi 5 soru’dan olusmaktadir. Olcekteki maddeler,
5’li Likert tipi 6lcek secenekleriyle (1= Hi¢bir zaman, 5=
Her zaman) seklindedir. Olgegin giivenirlik diizeyini
belirlemek i¢in hesaplanan Cronbach’s Alpha katsayisi
0,73 bulunmustur. Bu sonuca goére olcegin giivenilir
oldugu belirlenmistir.

2.3. Veri Analizi

Veri analizlerinde SPSS istatistik programi kullanilmistir.
Veri analizleri kapsaminda tamimlayic1 istatistikler
hesaplanmistir. Online saglik bilgisi arama davranisa
yonelik  karsilastirmalarda, iki bagmsiz  grubu
karsilastirilmak i¢in bagimsiz 6rneklemler icin t-testi,
ikiden fazla bagimsiz grubu karsilastirilmak ic¢in tek
yonlii varyans analizleri (ANOVA) yapilmistir. Tek yonli
varyans analizine gore ortaya ¢ikan farkliliklar
belirlemek icin LSD testi kullamilmistir. Elde edilen
bulgular %95 giliven araliginda ve %5 anlamhlik
diizeyinde degerlendirilmistir (Geng ve Soysal, 2018).
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3. Bulgular

Arastirmaya katilanlarin %57,5’i (n=234) kadin, %39,3’i
(n=160) 25 veya alti yas araligindadir. Katithmcilarin
%41,5'i (n=169) 6n lisans mezunudur. Katilimcilarin
%63,6’'s1 (n=259) bekar, %62,2’si (n=253) bir iste
calismamaktadir. Ayrica katihmcilarin %61,4’4 (n=250)
herhangi bir kronik hastaliga sahip degildir (Tablo 1 ve
2).

Tablo 1. Demografik 6zellikler (n=407)

Degiskenler n %
Cinsiyet Erkek 173 42,5
Kadin 234 57,5
Yas 25 ve alti 160 39,3
26-40 73 17,9
41-55 112 27,5
55 ve istil 62 15,2
Egitim durumu Lise ve alt1 105 25,8
Onlisans 169 41,5
Lisans 73 17,9
Lisansiisti 60 14,7
Medeni durum Evli 148 36,4
Bekar 259 63,6
Calisma durumu Calisiyor 154 37,8
Calismiyor 253 62,2
Kronik hastalik varhgi Evet 157 38,6
Hayir 250 61,4

Tablo 2. Tanimlayia istatistikler

Boyutlar Online Saglik Bilgisi Arama Davranisi
Ortalama 3,164
Standart 0,888
Carpiklik -0,003
Basiklik -0,188

Arastirmaya Kkatilanlarin online saglk bilgisi arama

davranigi ortalamasi 3,164+0,888 bulunmustur. Bu

sonuca gore katihmcilarin online saghk bilgisi arama
davranisi orta diizeydedir.

Bireylerin online saglk bilgisi arama davranislari,
cinsiyete, medeni duruma, ¢alisma durumuna ve kronik
hastaliga sahip olma durumuna gore istatistiksel olarak
farklihk gostermemistir (P>0,05). Ancak yasa ve egitim
durumuna gore istatistiksel olarak farkhlik gdstermistir
(P<0,05) (Tablo 3).

4. Tartisma ve Sonug¢

Bu ¢alismada Sakarya ilinde yasayan kisilerin demografik
ozellikleri ile online saglik bilgisi arama davranislari
arasindaki iliskinin tespit amagclanmistir.
Calisma neticesinde elde sonuglara gore
katilimcilarin online saglik bilgisi arama davranisi orta
diizeydedir.

edilmesi
edilen

Bilgi teknolojilerinde goriilen bas dondiiriicii degisim ve
donilisim neticesinde farkli bir sekilde iletisim devride
yasanmaktadir. Kisiler daha 6nce ulasamadiklari bilgilere
hizli ve esit imkanlarla internet ortaminda kolayca
ulasabilmektedirler. Diinya genelinde internet
kullaniminin artmast ayni dogrultuda saghkla ilgili
bilgilere ulasma noktasinda artis saglamistir. Bu
baglamda elektronik yasam tarzi, hastalarin sagliklariyla
ilgili kendi yonetim tarzlarimi da degistirmistir. Bu
degisiklik kisilerin demografik o6zelliklerine gore de
farklihk tasimaktadir.

mekanlarda zaman Kkisiti

Insanlarin bulunduklar:

olmadan saglik bilgisine
sistematik olarak ulagsma imkanlar1 da zenginlesmistir.
Kronik hastaliklarin yaninda gelisen acil durumlarda da
internet ve online saghk bilgisi
glinlimiizde ¢ok sik basvurulan bilgi arama davranisi
olarak karsimiza ¢cikmaktadir (Yilmaz ve Demir, 2022).

llgili literatiir incelendiginde (Jackson vd., 2013)

calismalarinda cinsiyet faktoriiniin saghk bilgisi arama

arama davranisl

davranisi izerinde etkisinin oldugu sonucunu tespit
etmislerdir.

Tablo 3. Online saglik bilgisi arama davranisinin karsilastirilmasi

Degiskenler n Ort. S.S. Test istatistigi Fark
Cinsiyet Erkek 173 3,07 0,88 t=1,78
Kadin 234 3,23 0,89 P=0,08
Yas 25vealt1 (1) 160 3,41 0,93 152
26-40 (2) 73 3,10 0,64 F=8,54 153
41-55 (3) 112 3,04 0,89 P=0,00 154
55 ve lstii (4) 62 2,82 0,88
Egitim Durumu L?se ve alt1 (1) 105 2,74 0,87 1<2
Onlisans (2) 169 3,38 0,88 F=12,24 1<3
Lisans (3) 73 3,22 0,79 P=0,00 1<4
Lisanststii (4) 60 3,23 0,83
Medeni Durum Evli 148 3,06 0,93 t=-1,70
Bekar 259 3,22 0,86 P=0,09
Calisma Durumu Calisiyor 154 3,10 0,97 t=-1,06
Calismiyor 253 3,20 0,84 P=0,29
Kronik Hastalik Varligi Evet 157 3,11 0,89 t=-0,90
Hayir 250 3,20 0,89 P=0,37
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flave olarak Ahmed vd. (2000) calismalarinda cinsiyet
olarak kadinlarin erkeklere oranla daha sik internetten
online saglk bilgisi arama davranisi gosterdigi tespit
edilmistir. Ayrica ¢alisma neticesinde kadinlarin online
saglik bilgisi arama davranisini saglikla ilgili televizyon
programlari, saghkla ilgili kitaplar, internet ve mobil
uygulamalardan
gorilmiistiir. Bu calismada ise cinsiyet ile online saghk
bilgisi arama davranigi arasinda istatistiksel olarak bir
farklilik bulunmamistir.

faydalanarak gelistirdikleri

Yas ile online saglk bilgisi arama davranisi arasinda
Ayers ve Kronenfeld (2007) c¢alismalarinda geng
bireylerin ileri yasta olanlara istinaden daha fazla online
saglik bilgisi arama davranisi gosterdikleri gorillmistiir.
Bu ¢alismada ise geng¢ yas gurubunda olanlar interneti
online saghk bilgisi davranist  seklinde
kullandiklar tespit edilmistir. Yas gurubu 55 yas ve lizeri
olanlarda ise bu oran disik ¢ikmistir. Bu sonug
yukaridaki calisma sonuglari ile értiismektedir.

Online saglik bilgisi arama davranisi sergilenmesi saglik
egitimi acisindan da degerlidir. Genel bir degerlendirme
ile egitim seviyesi yiikseldik¢e kisilerin karsilastiklar:
saglik bilgilerine daha fazla elestirel bakabilmektedir.
Sorensen vd. (2012) yapmis olduklar1 ¢alismalarinda

arama

egitim  seviyesi  disik olan  kisilerin  saghk
okuryazarlklari da ayni oran da diisiik olmakta ve elde
ettikleri online saghk bilgisini hatali olarak
degerlendirdikleri sonucunu tespit etmislerdir. Bu

calismada egitim seviyesi yiiksek olanlarin online saghk
bilgisi arama davranisi istatiksel olarak egitim seviyesi
daha diisiik olanlara gore daha yiiksektir. Bu sonug
yukaridaki
gostermektedir.

Cogunlukla evli olanlar kendi saglik sorunlarini aile
icinde paylasarak birbirlerine destek olmaktadirlar. Bu
durum evli aile bireylerin sosyal a¢idan da saglik bilgisi
arama davranisi gosterdikleri sonucunu gostermektedir.
Evli bireyler online saghk bilgisi arama davranisini
bekarlara nazaran daha az kullanmaktadirlar (Yildirim,

arastirma sonucu ile benzerlik

2021). Bekar olanlar ise internette daha ¢ok vakit
gecirmekte ve dijital saglik kaynaklarini evli olanlara
gore daha fazla kullanmaktadirlar (Aydin, 2022). Bu
calismada ise evli ve bekarlar arasinda istatiksel olarak
bir farklilik bulunmamaistir.

Calisma hayatinda aktif olarak rol alan bireyler is ve aile
sorumluluklarin daha fazla olmasindan dolay1 sinirh
zaman diliminde online saglik bilgisi arama davranisi
gostermektedirler (Yilmaz, 2022). Calisma hayatinda
olmayanlarin daha fazla stres faktorlerine maruz
kalmalar1 onlarin saglik bilgisi arama davranislarini da
etkilemektedir. Gelecekleri ile ilgili olarak belirsizlik
yasamalar1 onlarin daha fazla online saghk bilgisi arama
davranisi sergilemelerine sebep olabilmektedir (Demir,
2021). Bu ¢alisma da ise ¢alisan Kkisiler ile calismayanlar
arasinda bir farklilik tespit edilmemistir.

Baska bir calismada ise internet kullanicilarinin online
saglik bilgisi arama davranislarinin yas, cinsiyet ve egitim
diizeyi gibi demografik o6zelliklere gore farkhlastigl

bulgulanmistir. Ozellikle genc ve egitimli bireylerin
online saglk bilgisine daha fazla erisim sagladig
goriilmektedir (Fox ve Duggan, 2013). Diger bir
calismada ise internetin online saglk bilgisi arama
davranisini dnemli Ol¢iide etkiledigi goriilmiistiir. Bu
etkinin bireylerin yas,
durumuna bagh olarak farkhlik gosterdigini ortaya
koymaktadir (Hesse vd., 2005).

Gelecek calismalar bireylerin online saglik bilgisi arama
davranislarinin demografik 6zelliklerinin yaninda hangi
kanallar yolu ile bu bilgiye ulastiklar1 ve ulasilan
bilgilerin dogruluklarinin teyit etme metotlar: ile ilgili
olabilir. literatiire ayr1 bir zenginlik
kazandirabilir. Ayrica bu arastirmanin sadece Sakarya ili
ile ilgili olarak gergeklestirilmis olmasi bir kisithhiga

etnik koken ve ekonomik

Bu durum

sebep olmaktadir. Daha genis bir kitle ile arastirmanin
zenginlestirilmesi sonuglarin daha da genellenebilirligi
acisindan 6nem arz etmektedir.

Insanlarin saghklari onlarin en degerli hazineleridir. Bu
baglamda hem kendileri hem de sevdikleri insanlar i¢in
ulastiklar1 online saghk bilgilerinin giivenilirligi son
derece Ulagilan  bilgilerin  dogrulugu
noktasinda gerek yasa koyucularin siki takibi gerekse
profesyonel  saglik  yoneticilerinin  ve  politika
uygulayicilarinin  fikirleri ve katkilari da oldukga

onemlidir.

degerlidir.

Katki Oran1 Beyan
Yazarin katki ylizdesi asagida verilmistir. Yazar makaleyi
incelemis ve onaylamistir.

S.CY.
K 100
T 100
Y 100
VTI 100
VAY 100
KT 100
YZ 100
KI 100
GR 100

K= kavram, T= tasarim, Y= yonetim, VTI= veri toplama ve/veya
isleme, VAY= veri analizi ve/veya yorumlama, KT= kaynak
tarama, YZ= Yazim, Kl= kritik inceleme, GR= gonderim ve
revizyon.

Catisma Beyani
Yazar bu ¢alismada higbir ¢ikar iliskisi olmadigini beyan
etmektedir.

Etik Onay/Hasta Onami

Bu calisma Sakarya Universitesi Sosyal ve Beseri Bilimler
Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir (onay tarihi: 08
Eylil 2024, onay numarasi: 74/07). Arastirma Helsinki
Deklarasyonu Prensiplerine uygun sekilde yapilmistir.

Destek ve Tesekkiir Beyam
Calismada herhangi bir kurum ya da kurulustan destek
alinmamustir.
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SPTBN1 HETEROZYGOUS MUTATION AND AUTISM SPECTRUM
DISORDER: IS PATERNAL INHERITANCE POSSIBLE? A CASE
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Abstract: Autism spectrum disorder (ASD) is a neurodevelopmental disorder defined by impairments in social communication and
interaction, restricted and repetitive behaviors, and ritualized behavioral patterns. It was reported 70-90% hereditary transmission in
ASD. Single gene variants on chromosomes 1, 2, 3,5, 7, 15, 16 and 22 have been reported to be associated with ASD. SPTBN1 encodes a
BlI-spectrin, which plays a critical role in the organization of the neuronal cytoskeleton. Variants in the SPTBN1 gene can therefore lead
to various neurological diseases. Until now, the SPTBN1 gene located at the 2p16.2 locus has been shown to be associated with both
maternal inheritance and de novo mutations. However, to the best of our knowledge, paternal inheritance has not yet been reported. In
this study, we present a female autism case with a paternally inherited heterozygous missense mutation in the SPTBN1 gene.

Additionally, this case represents the first autism case carrying an SPTBN1 mutation reported from Tiirkiye.
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1. Introduction

Autism spectrum disorder (ASD) is a neurodevelopmental
disorder characterized by challenges in
communication and interaction, as well as repetitive
behaviors and restricted, ritualized patterns of behavior
(Hirota and King, 2023). ASD, affecting around 2% of
children with a male-to-female ratio of 4:1, is believed to

social

have a strong genetic basis, with a hereditary
transmission rate of 70-90% and associations with single-
gene variants on chromosomes 1, 2, 3, 5, 7, 15, 16, and 22
(Genovese and Butler, 2023).

It has been reported that genetic testing in those
diagnosed with ASD may be useful to provide information
about screening for future diagnostic evaluations or to
determine which type of intervention is more likely to
respond (Wray et al, 2021). Through whole exome
sequencing (WES), hundreds of chromosomal loci and
genes susceptible to ASD have been identified in 6-37% of
cases (Yin and Schaaf, 2017).

Variants in the spectrin genes SPTAN1, SPTBN1, SPTBN2,
SPTBN4, and SPTBN5 have been associated with
neurological disorders (Khan et al., 2022). The SPTBN1
gene (OMIM: 182790), has a cytogenetic localization of
2p16.2, is associated with various neurological disorders
(Cousin et al., 2021).

A de novo nonsense variant and two de novo missense

variants in the SPTBN1 gene have been detected in ASD
probands from the Simons Simplex Collection (lossifov et
al,, 2014). Additionally, rare inherited missense variants
in SPTBN1 were identified in two Chinese ASD probands
by Lietal. (2017). Rosenfeld etal. (2021) described seven
with heterozygous SPTBN1
variants, all of whom exhibited developmental delay
and/or intellectual disability; three of these individuals
were diagnosed with autism spectrum disorder, while a
fourth showed autistic traits.

Zhou et al. (2022) reported the identification of further de
novo loss-of-function and missense variants in SPTBN1 in
ASD probands from both the MSSNG and SPARK cohorts.
Furthermore, a two-stage analysis of 42,607 ASD cases,
including 35,130 newly reported cases from the SPARK
cohort, revealed SPTBN1 as a gene of exome-wide
significance (P<2.5E-06).
SPTBN1 and ASD risk in this study was primarily driven
by rare inherited loss-of-function variants passed from
unaffected parents to affected children.

unrelated individuals

The association between

This study reports a female patient with autism spectrum
disorder (ASD) who carries a paternally inherited
heterozygous missense mutation in the SPTBN1 gene. To
the best of our knowledge, this is the first documented
case of paternal inheritance of an SPTBN1 mutation in an
ASD patient, as previous reports have predominantly

BS]J Health Sci / Dilan AYDIN AYVA et al.

BT NG

75

@ ® & | This work is licensed (CC BY-NC 4.0) under Creative Commons Attribution 4.0 International License



Black Sea Journal of Health Science

focused on maternal inheritance and de novo mutations.
Additionally, this case represents the first instance of an
SPTBN1 mutation in an ASD patient in Tirkiye.
Considering the gender differences in ASD prevalence, the
fact that this case involves a female patient further
enhances its contribution to the field.

2. Case Presentation

A 4-year-6-month-old girl was admitted to child and
adolescent outpatient clinic with speech delay, difficulty in
transitioning to solid foods, self-injurious behaviors. She
was exhibiting limited social interaction, displaying little
interest in peers or play with toys. She was not using her
index finger. Frustration and agitation ensue when her
needs were not met, was leading to episodes of harmful
behavior to herself and her mother. She had difficulty
eating solid foods and therefore she usually fed by

formula. She was diagnosed with epilepsy and was using
sodium valproate 200 mg/day for epilepsy and
risperidone 1 mg/day for behavioral problems.

In physical examination, tapered finger, pes planus,
suspiciously short 4th and 5th metatarsals are inspected
(Figure 1).

The patient had significant social and communicative
impairments in mental status examination. Absences of
eye contact, social smiles or joint attention, stereotypical
behaviors (jumping), idiosyncratic behaviors such as
laughter and vocalizations were notable features. She did
not talk during examination.

Her mom gave a normal pregnancy and birth history.
Hypotonia or hypertonia was not described. Because she
did not hold breast and not sucked, she was not fed with
breast milk.

She started walking when she was 19 months old. She
does not speak and has not received toilet training.

Figure 1. The patient’s hands and feet.
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Her general development was consistent with 12 months,
language cognitive skills with 8 months, fine motor skills
with 8 months, gross motor skills with 15 months and
social skills and self-care skills with 12 months in her
psychometric evaluation with Ankara Developmental Test
Inventory.

The Childhood Autism Rating Scale was evaluated as 52
points.

Her EEG showed spike wave discharges originating from
the left frontotemporal region 7-8 times. The magnetic
resonance imaging (MRI) was within normal limits.

In WES analysis the presence of a (heterozygous)
missense mutation in the SPTBN1 gene c.2044G>T
(p.A682S) (NM_003128.2) (rs767613378)  was
determined. Sanger DNA sequence analysis was
performed for "SPTBN1 gene c.2044G>T (p.A682S)" from
the maternal and paternal DNA samples (no example was
taken from his brother). While the mutation for the
mother was determined to be normal, the father was
considered heterozygous for the change mentioned. No
microdeletion or microduplication was detected in the
microarray analysis performed on the patient's DNA
sample.

The patient's mother has diagnosed attention deficit
hyperactivity disorder (ADHD) and bipolar disorder, and
her father had mood disorder. Her brother had diagnosed
of ASD and ADHD.

3. Results and Discussion

SPTBN1 encodes a BII-spectrin, which plays a critical role
in the organization of the neuronal cytoskeleton. Variants
in the SPTBN1 gene can therefore lead to various
neurological diseases. Cousin et al. (2021), reported
heterozygous mutations in the SPTBN1 gene were
identified in 29 patients and six of them were exhibiting
autistic features or had a diagnosis of ASD. In one patient,
the mutation was inherited from the unaffected mother,
while the others were reported to be de novo mutations.
In another study, seven cases with SPTBN1 mutation were
identified and four of these cases were reported to have
autistic symptoms. Among these cases, four had de novo
mutation and one had maternal inheritance (Rosenfeld et
al, 2021). Behavioral, neuromuscular, craniofacial and
musculoskeletal changes have been described in the
presented case series.

In a recent study involving whole-genome sequencing
(WGS) of a cohort of 68 individuals from 22 families with
ASD, potential pathogenic variants were identified in
several known ASD genes, including SPTBN1. The study
found that the identified variants in SPTBN1 were
consistent with de novo mutations, meaning they
occurred spontaneously in affected individuals and were
not inherited from the parents (Tuncay et al.,, 2022).
Mutations in the SPTBN1 gene have been associated with
a variety of neurological and developmental disorders,
and their effects on the musculoskeletal system are also
under investigation. SPTBN1 plays a crucial role in bone
metabolism, specifically by regulating osteoblast

proliferation, differentiation, and apoptosis (Jung and Wu,
2024). Although the direct link between pes planus
(flatfoot) and SPTBN1 mutations has not been definitively
established, this connection may be inferred due to the
gene's role in the regulation of cytoskeletal and connective
tissue proteins. Such a finding suggests a potential
relationship that warrants further exploration. Other
musculoskeletal anomalies, such as tapered finger and
suspiciously short 4th and 5th metatarsals, may also be
with SPTBN1 mutations
(Rosenfeld et al.,, 2021). These conditions could point to a
broader involvement of SPTBN1 in the development of
structural abnormalities in the limbs. Clarifying these
associations will require extensive genetic and phenotypic
studies in the future.

Children diagnosed with ASD at the age of 4-5 may
continue to have strict attitudes towards food variety and
textures, and may still prefer smooth or textured foods
(Al-Beltagi, 2024). In the case we presented, it was
thought that feeding formula instead of solid food was
related to the ASD diagnosis.

A 2019 meta-analysis and multidisciplinary consensus
statement reported that exome sequencing is a first-line
clinical diagnostic test for
neurodevelopmental disorders (Srivastava et al., 2019).

observed in individuals

individuals  with

Genetic assessments can provide prognostic information
by identifying an underlying genetic etiology. They can
clarify the risk of recurrence of the condition and inform
clinical management. They can also direct patients and
families to condition-specific resources and supports
(Savatt and Myers, 2021). In addition, genetic testing can
provide patients and their caregivers with the ability to
identify, treat, and/or prevent medical comorbidities at
the time of diagnosis and conditions that may develop
later in life (Sun et al., 2015). It can also help families
understand the risk of recurrence in subsequent children
and generations, allowing families and healthcare
providers to identify neurodevelopmental disorders and
initiate behavioral treatments at earlier ages (Narcisa et
al, 2013)

Although maternal inheritance of SPTBN1 mutations has
been previously reported, we present the first
documented case in the literature of a female with ASD
who carries a paternally inherited SPTBN1 mutation,
representing the first such case reported from Tiirkiye.
The clinical features observed in this patient were
consistent with those reported in most previous studies;
this revealed that there was no difference between
maternal and paternal inheritance of the SPTBN1 gene.
This study underscores the necessity for more in-depth
studies on genetic variations within specific geographical
and ethnic contexts, as further research is crucial to clarify
the relationship between SPTBN1 and ASD.
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RADYOTERAPIYE BAGLI ORAL MUKOZIT VE YONETIMINDE
KANITA DAYALI UYGULAMALAR
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Ozet: Radyoterapiye bagli oral mukozit (RBOM), bas ve boyun kanseri tedavisi sirasinda siklikla karsilagilan ve yasam kalitesini ciddi
sekilde olumsuz etkileyen bir yan etki olarak dikkat cekmektedir. Oral mukozada agrili inflamasyon ve tlserasyon seklinde kendini
gosteren bu komplikasyon, hastalarin yemek yeme, konusma ve agiz hijyenini siirdiirme gibi temel giinliik aktivitelerini 6nemli dl¢iide
zorlastirmaktadir. RBOM, yalnizca hastalarin fiziksel semptomlarini agreve etmekle kalmayip, ayni zamanda tedavi stireglerini
kesintiye ugratarak tedavi basarisini ve hasta memnuniyetini olumsuz etkilemektedir. Radyoterapi hemsireleri, erken tani,
bireysellestirilmis bakim planlarinin olusturulmasi, agiz hijyen protokollerinin takibi ve hasta egitimi gibi gorevlerle kanita dayal
onleme stratejilerinin uygulanmasinda 6nemli bir rol iistlenmektedir. RBOM yonetiminde kanita dayali uygulamalarin klinik rehberler
dogrultusunda entegre edilmesi, tedavi siirecinin optimizasyonuna, hasta sonuglarinin iyilestirilmesine ve yasam kalitesinin
artirilmasina olanak tanimaktadir. Bu biitiinciil yaklasim, RBOM yiikiinii hafifletirken kanser tedavisinin siirekliligine ve etkinligine de
onemli katkilar sunmaktadir. Bu derlemenin amaci, RBOM ile ilgili mevcut bilgi ve kanit temelli uygulamalari inceleyerek, hemsireler
ve diger saglik profesyonelleri i¢cin énleme, yonetim ve tedaviye yonelik rehberlik saglamaktir. Bu derleme, RBOM ile ilgili mevcut
literatiir taramasiyla olusturulmus ve PubMed, Scopus gibi uluslararasi veri tabanlarinda 2000-2025 yillar1 arasinda yayimlanan
calismalar esas aliarak hazirlanmigtir. Anahtar kelimeler arasinda “Oral Mukozit,” “Radyoterapi,” “Kanita Dayali Uygulamalar,” ve
“Bas Boyun Kanseri” yer almistir. Calismalar, icerik analizi yontemiyle degerlendirilmis, 6nleme, yonetim ve tedaviye yonelik
stratejilere dair en giincel bilgiler derlenmistir. RBOM'un yonetiminde kanita dayali yaklasimlar, semptomlarin etkili bir sekilde
azaltilmasim ve tedavi siirecinin Kesintisiz devam etmesini saglamaktadir. Fiziksel ve farmakolojik miidahalelerle birlikte
multidisipliner is birligi, komplikasyonlarin 6nlenmesinde ve hasta sonuglarinin iyilestirilmesinde 6nemli rol oynamaktadir. Kanita
dayali uygulamalarin bireysellestirilmis bakim planlar1 ve hasta egitimi ile entegrasyonu, RBOM yiikiinii azaltarak hasta yasam
kalitesini ve tedavi etkinligini artirmaktadir.

Anahtar kelimeler: Kanita dayali uygulamalar, Radyoterapi, Oral mukozit

Radiotherapy-Induced Oral Mucositis and Evidence-Based Practices in Its Management

Abstract: Radiotherapy-induced oral mucositis (RIOM) is a common side effect encountered during head and neck cancer treatment,
significantly impairing patients' quality of life. Manifesting as painful inflammation and ulceration in the oral mucosa, this complication
greatly hinders fundamental daily activities such as eating, speaking, and maintaining oral hygiene. RIOM not only aggravates patients’
physical symptoms but also disrupts treatment processes, negatively impacting treatment success and patient satisfaction.
Radiotherapy nurses play a crucial role in the application of evidence-based prevention strategies, including early diagnosis,
developing individualized care plans, monitoring oral hygiene protocols, and educating patients. Integrating evidence-based practices
into RIOM management in accordance with clinical guidelines enhances treatment processes, improves patient outcomes, and boosts
quality of life. This holistic approach not only alleviates the burden of RIOM but also significantly contributes to the continuity and
effectiveness of cancer treatment. The aim of this review is to provide guidance for nurses and other healthcare professionals by
examining the current knowledge and evidence-based practices related to RIOM, focusing on its prevention, management, and
treatment. This review was conducted based on a literature review of studies on RIOM, utilizing international databases such as
PubMed and Scopus, covering the period between 2000 and 2025. Keywords included “Oral Mucositis,” “Radiotherapy,” “Evidence-
Based Practices,” and “Head and Neck Cancer.” Studies were evaluated using content analysis methodology, compiling the most up-to-
date information on strategies for prevention, management, and treatment. Evidence-based approaches in RIOM management
effectively alleviate symptoms and ensure uninterrupted treatment processes. Along with physical and pharmacological interventions,
multidisciplinary collaboration plays a vital role in preventing complications and improving patient outcomes. The integration of
evidence-based practices with individualized care plans and patient education reduces the burden of RIOM while enhancing patient
quality of life and treatment effectiveness.

Keywords: Evidence-based practices, Radiotherapy, Oral mucositis
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1. Giris
Oral mukozit, bas boyun Kkanserleri hastalarina
uygulanan kemoterapi (KT) ve/veya radyoterapinin

(RT) bir sonucu olarak oral mukoz membranda ortaya
cikan {llserasyon ve inflamasyonel degisiklikler ile
karakterizedir (Wong vd., 2006; Lalla vd., 2014; Cakmak
ve Nural, 2020). Bas boyun kanserleri; oral kavite,
orafarenks, nazofarenks, larenks, hipofarenks, tiikriik
bezi, sinonazal, tiroid, dil, dudak bélgesini iceren ve en
sik goriilen yedinci kanser tiirti olarak bilinmektedir. Bas
boyun tedavisinde; cerrahi, RT ve
kemoterapi KT gibi farkli yaklasimlar ayr1 ayr1 veya
kombine sekilde uygulanmakta ve standart tedavi
belirlenirken; lokalizasyonu,
operabilitesi géz 6nlinde bulundurulmaktadir. Tedavide
seckin bir yere sahip olan RT primer (definitif), adjuvan

tiimorlerinin

timorin evresi,

(cerrahi sonrasi), neoadjuvan (cerrahi dncesi) ve palyatif
amacli kemoterapi ile es zamanl veya yalmiz basina
uygulanabilmektedir (Trotti vd., 2003; Bray vd., 2018;
Alterio vd. 2019; Vesty vd. 2020; Diizova ve Turkan,
2021).

Radyoterapiye bagl oral mukozit (RBOM); 6zellikle bas
ve boyun radyoterapisi alan hastalarda 6nemli bir doz
sinirlayici toksisite olup, hastalarin neredeyse hepsini
etkileyebilen yaygin ve korkulan bir komplikasyondur.
Siklikla kendi kendini sinirlayan, goriiniiste komplike
olmayan mukozit bile, hastanin yasam kalitesi ve kanser
tedavisinin devamliligi tizerinde belirgin olumsuz bir etki
olusturmaktadir. Siddetli mukozit, kontrol edilemeyen
agri, sliperenfeksiyon veya sistemik enfeksiyon, kanama
ve dehidratasyon ile komplike hale gelerek ve tedavide
kesintilere yol agarak olumsuz sonuglara neden
olabilmektedir (Trotti vd., 2003; Wong vd., 2006; Bray
vd., 2018; Alterio vd., 2019; Diizova ve Turkan, 2021; Wei
vd,, 2024).

Kanita dayali uygulamalar, RBOM'un olusumunu
onlemek, semptomlar: hafifletmek ve tedavi siirecini
ettirmek icin etkili stratejiler
sunmaktadir. Bu yaklagimlar, klinik rehberler ve giincel
arastirma bulgularina dayanarak gelistirilmekte ve
bireysellestirilmis  bakim
saglamaktadir (Zhang vd., 2024a) Kanita dayali yonetim
yaklasimlarinin bir diger dnemli boyutu, hasta egitimi ve
destekleyici bakim uygulamalarim1 kapsamaktadir. Bu
uygulamalarin temelinde, tedavi planinin biitiinciil bir
yaklasimla hastanin bireysel ihtiya¢larina uygun sekilde
yapilandirilmas1 yer almaktadir. Bu kapsamda RBOM
yonetiminde hemsireler, o6nleme, degerlendirme ve
tedavi siireglerinin etkin bir sekilde uygulanmasinda

kesintisiz devam

hastalara sunulmasini

merkezi bir rol oynamaktadir (Can, 2015, Zhang vd.,
2024Db). Hemsireler, RBOM’un erken dénemde taninmasi,
bireysellestirilmis bakim planlarinin olusturulmasi ve
kanita dayali Onleme stratejilerinin uygulanmasinda
kritik bir konumdadir. Bu baglamda, hastalarin oral
hijyen protokollerine uyumunun saglanmasi, kanita
dayal1 girisimlerin uygulanmasi ve farmakolojik ajanlarin
etkili bir sekilde kullanimi hemsirelik uygulamalarinin
temel bilesenlerini olusturmaktadir. RBOM’un potansiyel

komplikasyonlarinin, 6zellikle enfeksiyon, beslenme
sorunlari, agr1 kanama ve dehidratasyon gibi durumlarin,
erken tespiti ve yonetimi i¢cin hemsireler diizenli hasta
degerlendirmeleri gergeklestirir ve multidisipliner
ekiplerle yakin is birligi icinde ¢alisir. Hemsirelerin egitici
rolleri de 6nem arz etmektedir; bu kapsamda, hastalara
ve yakinlarina mukozitin gelisim mekanizmalari, dnleme
yontemleri ve semptom yoOnetimi konusunda bilgi
aktarimi saglanarak tedaviye uyum ve hasta giivenligi
artirilmaktadir (Zhang vd. 2024a). Bu tedaviye bagh
kesintilerin  azaltilmasina, hasta
artirllmasina ve klinik sonuglarin iyilestirilmesine 6nemli
olciide katki sunmaktadir (Duzova ve Can, 2021).
RBOM’'un yonetiminde kanita dayali yaklasimlar,

semptomlarin  kontrol altina alinmasindan

memnuniyetinin

tedavi
kesintilerinin 6nlenmesine kadar genis bir yelpazede
etkili sonuclar saglamaktadir. Bu baglamda, fiziksel
yontemler, farmakolojik miidahaleler, destekleyici bakim
uygulamalar1 ve hasta egitimi gibi stratejiler, literatiirde
en etkili uygulamalar arasinda goésterilmektedir (Wei vd.,
2024; Zhang vd., 2024b). Bu derlemenin amaci, RBOM ile
ilgili mevcut literatiirdeki bilgi birikimi ve kanit temelli
uygulamalar1 analiz ederek, hemsireler ve diger saghk
profesyonellerine dnleme, yonetim ve tedaviye yonelik
kapsamli bir rehber sunmaktir.

2. Literatiir Taramasi

Bu derleme, radyoterapiye bagl oral mukozitin (RBOM)
Onlenmesi, yonetimi ve tedavisinde kanita dayal
uygulamalar1 degerlendirmek amaciyla
gerceklestirilmistir. Calisma kapsaminda, 2000-2025
yllar1 arasinda yayimlanan literatiir sistematik bir
sekilde taranmistir. Veri kaynaklar1 olarak PubMed,
Scholar, Scopus ve Cochrane Library gibi uluslararasi
indekslenmis  veri yararlanilmigtir.
Belirtilen  veri “Oral  Mukozit,”
“Radyoterapi,” “Kanita Dayali Uygulamalar” ve “Bas
Boyun Kanseri” gibi anahtar kelimeler kullanilarak, genis
kapsaml bir arama yapilmistir.

2.1. Dahil Etme ve Dislama Kriterleri

tabanlarindan
tabanlarindan

» o«

Dahil edilen c¢alismalar, RBOM ve Kkanser tedavisi
sirasinda kanita dayali yonetim stratejilerini ele alan,
klinik rehberler, farmakolojik ve nonfarmakolojik
midahaleler ya da hasta odakl bakim stratejilerini
tartisan ¢alismalardan secilmistir. Bu ¢alismalarin
Ingilizce veya Tiirkce dillerinde yayimlanmis ve tam
metin erisimine sahip olmasi bir diger se¢im kriteri
olarak belirlenmistir. Ote yandan, onkolojik tedavi disi
oral mukoziti ele alan ya da farkli durumlara odaklanan
calismalar, yeterli metodolojik detay icermeyen goriis
yazilari, editéryal makaleler ya da 6zetler ve klinik veri
veya kanita dayal icermeyen calismalar
derlemenin kapsami disinda birakilmistir.

2.2.Veri Toplama

analiz

[Ik arama sonucunda toplam 225 ¢alisma belirlenmistir.
Baslik ve 0zet degerlendirmesi sonrasinda, yinelenen
calismalar ¢ikarilmis ve dahil etme Kkriterlerine uymayan
makaleler elenmistir. Tam metin incelemesi i¢in 47

BSJ Health Sci / Ulkii SAYGILI DUZOVA

80



Black Sea Journal of Health Science

calisma secilmistir. Bu c¢alismalar igerik analizi
yontemiyle incelenmis ve 6nleme stratejileri, semptom
yoOnetimi, farmakolojik miidahaleler ve hasta egitimi gibi

tematik bagsliklar altinda kategorize edilmistir.

3. Radyoterapiye Bagh Oral Mukozit

Radyoterapiden iyonlastiric
radyasyon doku
yaralanmalarindan biri olan RBOM (Muanza vd., 2005),
ilk kez 1980 yilinda kanser hastalarinda radyoterapinin
yan etkisi olarak adlandirilmistir (Koéstler vd. 2001;
Maria vd., 2017). RBOM, radyasyon maruziyeti sonrasi
oral mukoza, dil ve farenksin akut inflamasyonu olarak
baslayan, 7 ile 98 giin arasinda siiren normal bir doku
hasaridir (Al-Ansari vd., 2015; Maria vd., 2017; Duzova
ve Can, 2021). RBOM kiimiilatif doku dozunun bir
fonksiyonu olarak ortaya cikar. Tipik olarak, standart
fraksiyone (fraksiyon basina 1.8-2 Gy) radyoterapinin
yaklasik 15 ila 20 Gy dozlarinda baslar. Ulseratif mukozit
¢ogunlukla 30 ortaya
radyoterapinin baslangicindan yaklasik 2 ila 3 haftalik bir

kaynaklanan  baslica

toksisitelerinden  ve normal

Gy dozlarda ¢ikar. Bu,
siireye karsilik gelir. Bu dénemde mukozit asemptomatik
hiperemi ve 6demden semptomatik deskuamasyona
donlismektedir. Calismalarda RBOM goriilme sikliginin
ortalama %80-96 arasinda oldugu, hastalarin %56'sinda
3. ve 4. derecede goriildiigii, kemoradyoterapide (KRT)
ise bu oranin % 100’e ulastig1 bildirilmektedir (Trotti vd.,
2003; Muanza vd., 2005; Elting vd., 2007; Maria vd.,
2017) RBOM'in siddeti arttik¢a eritemli alanin biiytikligi
artmakta bunun beraberinde yaygin beyaz goériiniimli
kabuksu alan, agrih {lserasyon ve kanama odag:
gelismektedir. Bu tabloda klinik ve ekonomik sonuglar
cogunlukla RBOM'in ileri evrelerinde gériilmektedir. ileri

evre mukozitten muzdarip hastalarda siddetli oral agri
nedeniyle opioid analjezik kullanimi son derece
yaygindir. Agri, hastalarin glinlik yasam aktivitelerini
bozmakla beraber ¢igneme, yutma dolayisiyla beslenme
ve konusma gibi hayati fonksiyonlarini da etkileyerek
yetersiz besin alimina ve iletisimsel sorunlarina sebep
olmaktadir. Yetersiz beslenen hastalarda kilo kaybi, sivi
elketrolit dengesizgi, dehidratasyon bulgulari
gozlenmekte ve total parenteral beslenme destegi
gerekebilmektedir. Sonug¢ olarak hospitilasyonla birlikte
tedavi maliyetleri yiikselmekte ve yasam kalitesi olumsuz
etkilenmektedir. Tabloda tlserasyon goriilmesi ile
birlikte bakteriyel, fungal ve viral mikroorganizmalar i¢in
giris kapisi meydana getirerek enfeksiyon riskini
artirmaktadir (Duzova ve Can, 2021). Enfeksiyon sadece
oral mukozada sinirli kalmayip, sistemik enfeksiyonlara
ve septisemiye sebep olabilmektedir. Bu durumun
gelismesiyle hastalarda ice kapanma, uyku problemlersi,
anksiyete, depresyon durum ve sosyal izolasyon gibi
psikososyal sorunlar daha belirgin hale gelmektedir
(Wong vd., 2006; Cakmak ve Nural, 2020; Vesty vd.,
2020; Duzova ve Can, 2021).

3.1. Risk Faktorleri ve Etiyoloji

RBOM gelisimi ve siddeti bireye ve uygulanan tedaviye
gore degisiklik gdstermektedir (Duzova ve Can, 2021). Bu
risk faktorlerinden hasta ile iliskili olanlar; koti agiz
hijyeni, kotii beslenme, yas, cinsiyet, diisiik beden Kkitle
indeksi, tutin durinleri kullanimi, mukozitin erken
déneminde antibiyotik kullaniminin olmamasi ve sigara
kullanim1 olarak bilinmektedir. Tedaviye bagh risk
faktorleri ise bas boyun kanser radyoterapisi, bazi KT
protokolleri, es zamanli KRT’dir (Tablo 1) (Eilers ve
Million, 2007; Maria vd., 2017).

Tablo 1. Oral mukozit risk artisina yol agan hastaya bagh faktérler

Ag1z saglig1 ve hijyeni

Akut ya da kronik periodontal hastaliklar riski artirirken, iyi agiz hijyeni ve agiz saghgini

korumak, radyasyona bagli oral mukozit (RBOM) riskini azaltir.

Tukiirtk salgilama islevi

Azalan tiikiiriik, RBOM riskinin artmasina neden olur.

Genetik faktorler Bazi bireylerde ytiksek RBOM riski potansiyeli hala tanimlanamamustir.

Viicut kitle indeksi Yetersiz beslenen hastalarda iyilesme gecikmektedir.

Bobrek fonksiyonu Yiiksek serum kreatinin diizeyi ile baglantih artan mukotoksisite (zayif bobrek
fonksiyonu)

Yas Cok geng yas (yiiksek hiicre yenilenme hizi) ve yashlik  (daha yavas iyilesme hizi) riski
artirmaktadir.

Cinsiyet
Sigara icmek
Onceki kanser tedavisi

fyilesmeyi geciktirir.

Kadinlarda risk artisi fazladir.

Onceki kanser tedavisine bagh mukozit dykiisii riski artirir.
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Radyoterapi

Kemoterapi

va da

Kemoradyoterapi

*BBK radyoterapisi alan hastalarin %80-100iinde
goriilmektedir. Radyasyon bélgesi alaninda gelisme riski
oldukea fazladir.

« Alkilleyici; busulfan, melfalan, siklofosfamid

« Antimetabolit; metotreksat, 5-fluorourasil [5-FU]),

* Timidin sentetaz inhibitérleri; metotreksat

* Topoizomeraz II inhibitérleri; etoposid, irinotekan,
primidin analoglari; sitozin arabinozid [ARA-C]

+Piirin analoglarn; 6-mercaptopiirin ve 6 thioguanin

antrasiklin;

daunorubisin gibi KT ajanlarinmn kullanilmasi OM

riskini artirmaktadir

idarubisin, doksorubisin,

+Es zamanl tedaviler mukozit siddetini ve riskini
artirmaktadir.

Sekil 1. Oral mukozit risk artisina yol acan tedaviye bagh faktorler.

Grad 1

Sekil 2. Oral toksisite 6l¢egi om siddet degerlendirmesi.

3.2. Patafizyoloji

RBOM dogrudan ve dolayll yollardan hiicre hasarina
neden olmaktadir. Son ¢alismalarda, KT'nin indiikledigi
oM hasarinin bes asamadan gerceklestigi
bildirilmektedir I: Baslangig, II-IlIl:  Sinyallesme,
amplifikasyon, IV: Ulserasyon V: Iyilesme. Sekil 1’de her
fazin patogenezi gosterilmektedir (Késtler vd., 2001;
Sonis, 2007; Maria vd., 2017).

4. Oral Mukozitin Degerlendirilmesi

Kliniklerde RBOM'nin takibinde birimin secimine bagh
olarak farkli degerlendirme araglar kullanilabilmektedir.
Toksisite degerlendirmesinde farkl 6l¢eklerin kullanimi,
agiz ici degerlendirilmesinde Kklinisyenler arasindaki
farkliliklar gibi nedenlerden dolay1 RBOM gelisimi, siklig1
ve siddetini etkileyen
giiclestirmektedir. Konu ile ilgili yapilan literatiir
taramasinda olgeklerden en ¢ok tercih edilenleri; Agiz
Degerlendirme Rehberi (OAG - Oral Assesment Guide),
Diinya Saghk Orgiiti Oral Toksisite, Ulusal Kanser
Enstitiisii Yan Etkiler i¢cin Genel Terminoloji Kriterleri

faktorlerin  belirlenmesini

(Common Terminology Criteria for Adverse Event
version5.03), Radyasyon Tedavisi Onkoloji Grubu (RTOG
- Radiation Therapy Oncology Group) Evreleme Sistemi,
Kanser Hemsireligi Arasirma Bati Konsorsiyumu

Grad 2 Grad 3 Grad 4

Ciddi Mukozit

(WCCNR-Western Consortium for Cancer Nursing
Research) mukozit skorlama sistemidir. Ag1z igerisi ve
OM siddetinin belirlenmesi amaciyla gelistirilen bu
olcekler agiz icerisindeki fiziksel degisim ve genel
likert tipinde skorlamalar ile
puanlandirmaktadir. Giinlik Kklinik kullanimda basit,
kullanim kolaylig1 olmasi, subjektif ve objektif o6lciitleri
birlestirmesi nedeniyle DSO Oral Toksisite Olcegi OM
siddetinin degerlendirilmesinde siklikla kullanilmaktadir
(Maria vd., 2017; Yalcan, 2019; Cakmak ve Nural, 2020)
(Sekil 2).

gorunimu

5. RBOM Onlenmesi ve Kanmita Dayal

Uygulamalar

RBOM o6nlenmesi ve bakiminin yapilabilmesi icin agiz
icerisinin  hemsire
degerlendirilmesi gerekmektedir (Yalcan, 2019). lyi agiz

tarafindan  sistematik  olarak
bakiminin stirdiiriilmesi, 6zellikle RT ve radyoterapi, KRT
rejimleri veya artan mukozit siddeti nedeniyle
hedeflenen bir ajanla kombine RT'de kandidiyazis veya
sekonder bakteriyel enfeksiyon riskini en aza indirmek
icin RBOM i¢in ana onleyici tedbirdir. RBOM'u énlemek
icin girisimler asagida sunulmustur (Koéstler vd., 2001;
Maria vd., 2017) (Sekil 3).
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Oral Mukozitin
Yonetimi

[ [ |
. - .

Hasta Egitimi ve

I Al ehyeal Palifermin

{ Erivoterapi

- : Kanita Dayal
dyasyon DA Doz -aose Lokal ve Sistemik

Uygulanan Ajanlar

Sekil 3. Oral mukozitin yonetimi.

Tablo 2. RBOM hastalar1 icin 6nerilen diyet

Tipik diyet 6nerileri Kacinilmasi gereken yicekler Kacinilmasi gereken aligkanhklar
Stvilar Kat1 yiyecekler (patates cipsi, cips, Alkol

Plireler tost) Sigara

Buz Asidik meyveler (greyfurt, limon,

Mubhallebi portakal)

Yumusak peynirler Tuz

Yumurta Baharat

Asidik olmayan meyveler (muz,
mango, kavun, seftali)

5.1. Hasta Egitimi ve lyi Ag1z Hijyeni

Iyi agiz hijyeni, RBOM riskini azaltmanin ve ilerlemesini
en aza indirmenin en etkili yollarindan biri olarak
bulunmustur ve oOnerilen diyet Tablo 2’de verismistir.
Onceden var olan oral patoloji, érnegin dis ciiriikleri,
periodontal lezyonlar ve oral kserostomi, artan bakteri
kolonizasyonu ve siddetli RBOM ile iliskilendirilmistir.
Kanser hastalar1 igin herhangi bir mukozal toksik
tedaviye baslamadan o6nce erken agiz muayenesi
yapilmas1 oOnerilir. Antineoplastik tedavinin oral yan
etkilerini en aza indirmeye yardimci olmak igin, RT
baslamadan 6nce herhangi bir oral patolojinin ortadan
kaldirilmas1 onerilir. Bu, erken histolojik, sitolojik,
mikrobiyolojik ve serolojik incelemeler yapilarak
gerceklestirilebilir (Kostler vd., 2001) o6nemlidir. Oral
mukozitin énlenmesi ve tedavisinde kanita dayal klinik
uygulama rehberleri bulunmaktadir. Bunlardan biri, Cok
Uluslu Kanser Destek Bakim Birligi/Uluslararasi Oral
Onkoloji Birligi; MASCC/ISOO (The Mucositis Study
Group of the Multinational Association of Supportive
Care in Cancer/International Society of Oral Oncology)
tarafindan  gelistirilmistir.  Kanser tedavisi alan
hastalarda OM’yi 6nlemede temel agiz bakiminin 6nemini
vurgulayan MASCC/ISOO, OM icgin temel agiz bakimi
stratejileri hakkinda ti¢ set Kklinik uygulama rehberi
yayinlamistir. 2004 ve 2007 senesinde yayinlanan ilk 2
rehberde, kanser tedavisinin neden oldugu OM'yi
azaltmak icin agiz bakimi protokollerinin kullanilmasi
tavsiye edilmistir. 2007 MASCC/ISOO rehberinde,
literatiirde kanitlara dayanarak kanser tedavisinden 6nce
dis hekimi muayenesi, klinik muayene i¢in onaylanmis
araglarin kullanimi, hastanin kendi kendine raporu, agiz
bakimina disiplinler arasi bir yaklasim, diizenli ve
sistematik  agiz  bakim  rejiminin  uygulanmasi
onaylanmistir. Agiz bakim rejimi, yumusak bir dis fir¢asi
ile dis fircalamayi, diizenli dis fircasin1 degistirmeyi, dis

ipi kullanimini, yumusak c¢ozeltiler ile gargarayr ve
nemlendiricilerin kullanimin1 icermektedir (Lalla ve
Ashbury, 2013; Lalla vd., 2014). MASCC / ISOO kilavuzu
ve litaratiir taramasi yapilarak hazirlanan agiz bakimina
yonelik hasta egitimi icerigi asagida sunulmustur (Lalla
vd., 2014; Karadakovan, 2015; Maria vd., 2017; Cakmak
ve Nural, 2020; Duzova ve Can, 2021). Ayni zamanda
hastalarin bu siire zarfinda almasi ve kacinmasi gereken
tiriinler tabla ile sunulmustur (Maria vd., 2017).
Radyoterapi goren hastanin giinliik agiz bakimi /hasta
egitimi:
1. Agiz Muayenesi ve Kayit Tutma
a. Ag1z mukozasi her gin
degerlendirilip kaydedilmelidir.
2. Agiz Bakim Sikhig1
a. Agiz degerlendirme rehberine gore:
i. Puan 8'in altindaysa giinde 3 kez,
ii. Puan 8-14 arasindaysa 4 saatte bir,
iii. Puan 14 ve lizerindeyse 2 saatte bir agiz
bakimi yapilmalidir.
3. Dis Protezi Kullanimi
a. Yemeklerden sonra ve uyumadan oOnce dis
protezleri ¢ikarilarak yikanmaldir.

diizenli olarak

b. Kullanilmadigi durumlarda protez antiseptik
soliisyona konulmaldir.

c. Ag1za tam oturmayan veya agriya sebep olan
protezlerin kullanilmamasi dnerilir.

4. Dis Fircalama Aligkanliklari

a. Yumusak dis fir¢asi kullanilmali ve fir¢a diizenli
olarak degistirilmelidir.

b. Yemeklerden sonra ve uyumadan once disler en
az 90 saniye fircalanmalidir.

c. Fircalama sirasinda firga killart sertlesirse, 1lik
suyla yumusatilmalidir.

d. Fircalama islemine agizin bir tarafindan, st
arka dislerden baslanmalidir.
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e. Firca, dis ve dis etine 45 derecelik bir aciyla
yerlestirilmelidir.

f. Dislerin Kkeskin yiizeyleri ileri geri kisa
darbelerle temizlenmelidir.

5. Dil Temizligi

a. Besin artiklarini temizlemek icin dil temizleyici

firgalar kullanilmalidir.
6. Dis Ipi Kullanim

a. Daha once dis ipi kullaniliyorsa, giinliik olarak
kullanilmaya devam edilebilir.

b. Ancak, trombosit sayis1 50.000’in altinda ise dis
ipi kullanilmamalidir.

7. Beslenme Onerileri

a. Sigara, baharath yiyecekler, limon, alkol, gliserin
iceren besinlerden kaginilmalidir.

b. Kafein iceren (kahve, ¢ay, ¢ikolata vb.) besinler
hi¢  tiikketilmemeli veya smirh diizeyde
tiiketilmelidir.

8. Dudak Kurulugu ve Catlaklar icin

a. Dudaklarda kuruma ve ¢atlamayr o©nlemek
amaciyla yumusak parafin iceren yagh kremler
veya su bazli yagh kremler kullanilmalidir.

9. Mukozit Onleme ve Tedavi Onerileri

a. NaHCOs3 ve %0,9’luk salin (NaCl) soliisyonu
mukoziti 6nlemede etkilidir (Kanit seviyesi I).

b. Sucralfat ve hidrojen peroksit iceren agiz

gargaralari, stomatit siddetlendiginde
onerilmemektedir, ¢linkii yeni doku olusumunu
engelleyebilir.
10. Ag1z Kurulugu Yonetimi
a. Ortamin nemlendirilmesi, yapay tiikiiriik
preparatlarinin  kullanilmasi, sekersiz sakiz

cignenmesi ve soguk iceceklerin tiiketilmesi
onerilir.
b. Gilinliik en az 8-10 bardak siv1 tiiketimi tesvik
edilmelidir.
11. Dis Ciirtiklerine Kars1 Korunma
a. Bas-boyun hastalarinda agiz kurulugu olan
kisilerde dis ¢iiriiklerini 6nlemek icin dis
temizligi ve topikal fluorid uygulamasi, dis
hekimi is birligi ile yapilmahdir.
5.2. Kriyoterapi
Kriyoterapi, oral
pargalarinin veya buz gibi soguk suyun kullanilmasini

mukozitin Onlenmesi icin buz
icerir. Hastalar kisa yar1 6miirli mukotoksik ajanlarin
hizl inflizyonlarindan 6nce, sirasinda ve sonrasinda buzu
emer veya buz gibi soguk suyu agizlarinda tutarlar.
Kriyoterapi, vazokonstriksiyonun oral kavite miikoz
membranlarinin mukotoksik ajanlara maruz kalmasini
azalttigl teorisine dayanmaktadir (Harris vd., 2008).
Boylece mukozadaki epitelyal ve bazal hiicrelerin
metabolik fonksiyonlar1 en aza inerek OM gelisimi
onlenmektedir (Cakmak ve Nural, 2020).

Kriyoterapi ile ilgili kanita dayali uygulamalar:

o Bolus 5-florourasil (5-FU) i¢in kriyoterapi kullanimi,
MASCC (2005) kilavuzlarinda ve oral mukozitin
onlenmesine yonelik miidahalelerin yer aldigi bir
incelemede desteklenmektedir (Worthington vd,

2004).
e Hematopoetik Kok Hiicre Nakli yapilan ve KT alan
hastalarla  yapilan bir metaanalizde, oral
kriyoterapinin KT alan hastalarda OM insidansini ve
siddetini anlamli derecede azalttigi belirlenmistir
(Park ve Han, 2018).
Etkinlik, yar1 émrii kisa olan kemoterapi ajanlariyla
sinirhdir ve bugiine kadarki kanitlarin ¢ogu 5-FU ve
ylksek doz melfalan igindir. Arastirilan ancak
kriyoterapi ile ilgili bir oneride bulunmak igin
yeterli kanmiti olmayan diger ajanlar arasinda
etoposid, platinol, mitomisin,
vinblastin yer alir (Harris vd, 2008; Cakir vd.,
2022).
Kriyoterapinin optimum stiresi ve yogunlugu daha
fazla sistematik arastirma gerektirir. Bugiine kadar
yapilan calismalar, hastaya kriyoterapi uygulama
protokoliine baghligina iliskin belgelerde tutarsizlik
s6z konusudur (Harris vd., 2008; Cakir vd., 2022).
Mevcut bilgilere gore, hastalar infiizyondan en az

edatreksat ve

bes dakika once, infiizyon sirasinda ve infiizyon
tamamlandiktan sonra 30 dakika boyunca buzlu
veya buz gibi soguk suyu agizlarinda tutmalidir.
Agiz boslugunda sogugu tolere edemeyen Kkisiler
kriyoterapiyi iyi tolere edemezler (Harris vd., 2008).

Ek olarak, soguga maruz kalma ile ilgili potansiyel
actift  bilinen oksaliplatin gibi
kemoterapi ajanlari ile kriyoterapi endike degildir.
Oksaliplatin, genellikle soguga maruz kaldiktan
cikan ¢ene  sikismast  ve
laringofaringeal dizestezi dahil olmak iizere akut
norolojik semptomlarla iliskilidir (Harris vd., 2008).
MASCC/ISOO kilavuzlari; bolus 5-Fluorourasil alan
hastalarda oral mukoziti 6nlemek i¢in 30 dakikalik
oral kriyoterapi uygulanmasini dnermektedir (Lalla
vd., 2014). Sonug olarak; KRT ile indiiklenen OM i¢in
kriyoterapi i¢in Onerilmistir, ancak yetersiz kanit
nedeniyle RBOM i¢in kanitlanmis bir uygulama
degildir (Lalla ve Ashbury, 2013).

5.3. Palifermin

sorunlara yol

sonra ortaya

Palifermin, epitel hiicrelerinin biiylimesini uyaran bir
rekombinant insan keratinosit biiyiime
faktoriidiir(Spielberger ve ark. 2004). Palifermin (IV
rekombinant insan KGF-1), miyelotoksik tedaviler alan
ve hematopoietik hiicre destegine ihtiya¢ duyan
hematolojik malignite hastalarinda OM'yi en aza
indirmek i¢cin ABD-FDA tarafindan bu hastalarda WHO
derece 3 ve 4 OM'yi hafifletmedeki
sonuclarindan sonra onaylanmistir (Lalla vd., 2014;
Mariavd., 2017).

Palifermin ile ilgili kanita dayali uygulamalar:

giivenilir

e Palifermin, oral mukozitin O6nlenmesi ic¢in
kondisyonlama rejiminin baslangicindan o6nce tig
giin ve transplantasyondan sonra ii¢ giin boyunca IV
yoluyla glinde 60 ug/kg'lik bir dozda uygulanir.

e Palifermin, CT/RT'den 3 giin dnce ve CT'den 3 giin

sonra IV olarak verilir. CT/RT'nin ayn1 giiniinde
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palifermin kullanimindan kagimilmahdir (Lalla vd,,
2014; Maria vd., 2017).

e Bu ajanmin yiiksek maliyeti nedeniyle, siddetli
mukozit gelistirme olasihigi en yiliksek olan
hastalarda kullanilmalidir. En yaygin yan etkiler
arasinda hafif kizariklik ve tat degisiklikleri yer alir.
Diger yan etkiler arasinda kasinti, eritem, oksiirik,
6dem, ag1z veya dilde beyaz kaplama, rinit, artralji,
uyusukluk, ve parestezidir Bu etkiler hafif ila orta
diizeydedir, yaklasik li¢ giin siirer ve ¢alismalarda
ilacin Kkesilmesine neden olmadig1 bildirilmistir.
(Spielberger vd., 2004; Harris vd., 2008).

e Otolog kok hiicre transplantasyonu ile yiiksek doz
kemoterapi ve tiim 1sinlamas1  alan
hematolojik maligniteleri olan hastalarda mukozit
siddetini ve siiresini azalttign gosterilmistir
(Spielberger vd., 2004).

e Hematopoietik kok hiicre nakli gergeklestirilen

viicut

hasta grubunda paliferminin OM
degerlendirdikleri bir
tedavisinin mukozit insidansinda ve ciddiyetinde
onemli bir diisiis yaptigl, fakat randomize kontrollii
arastirmalarda OM derecelerinde anlaml bir fark
bulunmadig bildirilmistir (Adil vd., 2019).

e MASCC/ISOO kilavuzlari; hematolojik bir malignite
icin yliksek doz kemoterapi ve viicut radyasyonunu
takiben otolog kok hiicre transplantasyonu olan
hastalarda oral mukozitten korunmak i¢cin bakim
tedavisinden o6nce 3 gin boyunca ve
transplantasyon sonrasi 3 giin boyunca 60 pg/kg
dozunda)
Keratinosit Biiyiime Faktorii-1 (KGF-1/palifermin)
kullanimin1 6nermektedir (Lalla vd., 2014) (Kanit
Diizeyi II).

5.4. Amifostin

Amifostin, serbest radikal siipiiriicii, antioksidan ve

sitoprotektif ajandir olarak islev goriir (Maria vd., 2017).

Amifostin ile ilgili kanita dayali uygulamalar:

etkinligini

metaanalizde palifermin

rekombinant Rekombinant Insan

e Amifostin'in radyoterapi ile tedavi edilen bas ve
boyun kanserli hastalarla (n=1167) yapilan bir
metaanaliz sonucuna gore amifostin kullaniminin
grade 3-4 mukozit gelisme riskini énemli 6lciide
azalttigini géstermistir (Gu vd., 2014).

e RBOM igin birgok klinik ¢alismada subkutan (SC) ve
IV olarak uygulanmakta, geleneksel olarak RT veya
KT'den 6nce IV verilir (Bardet vd., 2011).

e flerlemis yumurtahk kanseri olan hastalarda

tekrarlayan sisplatin uygulamasiyla iliskili kiimiilatif

bobrek toksisitesini icin ABD-FDA
tarafindan onaylanmistir. Ek olarak, radyasyon
portunun parotis bezlerinin 6nemli bir bolimiini
icerdigi bas ve boyun kanseri i¢cin postoperatif RT
uygulanan hastalarda orta ila siddetli kserostomi
insidansin1 azaltmak icin ABD-FDA tarafindan
onaylanmistir (Maria vd., 2017).

azaltmak

e Bas ve Dboyun kanseri hastalarla yapilan

calismalarda orta ve siddetli RT ile indiiklenen

kserostomi icin Onerilen amifostin dozu, standart
fraksiyon RT'den (1.8-2.0 Gy) 15-30 dakika dnce
baslayarak, 3 dakika IV boyunca giinde bir kez 200

mg/m2'dir. IV inflizyon Oncesinde, sirasinda ve
sonrasinda kan basinci izlenmelidir. Amifostin
tedavisinden once diger antiemetiklerle

birlikte/olmayan oral 5-HT3 reseptdr antagonistleri
onerilir (Gu vd., 2014).

5.5. Radyasyon Kalkanlari (Intraoral Cihazlar)

Orta hat mukoza koruyucu bloklar, 3 boyutlu ve RT alan

tasarimi, yogunluk ayarli radyasyon tedavisi (IMRT) ve

ayrilabilir protezlerin cikarilmasi, radyasyon sagilimini
ve RBOM'u azaltmak i¢in klinik 6ncesi calismalarda

gosterilmistir (Maria vd., 2017).

5.6. Diisiik Doz Lazer Tedavisi

Bas ve boyun kanserli hastalarda RT 6ncesi uygulanan

diisiik enerjili helyum-neon lazer RBOM'un siiresi ve

siddetinde anlaml azalma gostermistir (Bensadoun vd.,

1999). MASCC/ISOO kilavuzlari, gerekli teknoloji ve

egitimi saglayabilecek merkezlerde BT ile indiiklenen

OM'de diisiik seviyeli lazer tedavisinin kullanilmasini

onermektedir (Lalla vd., 2014).

MASCC/ISOO kilavuzlari; tiim viicut radyasyon tedavisi

alan ya da almayan, yiliksek doz kemoterapi ile

hematopoetik kok hiicre transplantasyonu yapilan tiim
hastalarda oral mukoziti 6nlemek i¢in diisiik-seviye lazer
tedavisini (650 nm dalga boyu, 40 mV giiciinde ve her
santimetrekare 2J/cm? doku enerji dozu alacak sekilde

1sina maruz birakihir) 6nermektedir(Lalla vd., 2014)

(Kanit Diizeyi II).

5.7. Lokal ve Sistemik Uygulanan Ajanlar ve Kanita

Dayal1 Uygulamalar

e Glisiretinik asit/povidon/sodyum hyaluronat jel,
RBOM tablosunda agrinin giderilmesinde uygulanan
mekanik etki o6zelligine sahipbir ajandir. Agzin
mukozal yiizeyine yapisarak oral lezyonlarn

yatistirir. Bununla birlikte, klinik 6ncesi calismalar
tartismalidir (Barber vd., 2007).

e Lalanyl-L-glutamin, hayvanlarda ve insanlarda 5-FU
ile indiiklenen mukoziti azaltti1 gosterilen stabil bir
glutamin tiirevidir. RT ile indiiklenen metabolik
eksikliklere karsi koyan esansiyel olmayan bir
amino asittir. Lokal olarak uygulanan l-glutamin,
randomize bir klinik ¢alismada RBOM'u azalttigi

ortaya konmustur (Huang vd, 2000). Oral
slispansiyon i¢in glutamin tozu, basta KT kaynakli
OM'nin  yonetiminde topikal uygulama igin

kullanilsa da ajanla yapilan ¢alismalar bugiine kadar
zaylf sonuglar vermistir (Harris vd., 2008; Lalla vd,,
2014). MASCC/ISOO kilavuzlari; hematopoetik kok
hiicre transplantasyonu icin tiim viicut 1sinlamasi
alan ya da almayan yiiksek doz kemoterapi alan
hastalarda oral mukozitin 6nlenmesi i¢in intravenéz
glutaminin kullanilmamasini 6nermektedir (Lalla
vd., 2014) (Kanit Diizeyi II).

e Manganez siiperoksit dismutaz, RBOM'u ortadan
kaldiran detoksifiye edici bir ajandir. RT ile
indiiklenen Kkolit, 6zofajit, hepatik hiicre apoptozisi
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ve bagirsak ve goz hasarina karsi radyoprotektif
etkileri oldugu gosterilmistir (Grumetto vd., 2015).
Lokal anestezikler, hipoalimentasyona yol agan tat
duyusuna miidahale etmeleri ile birlikte, RBOM ile
iligkili agrinin kisa siireli rahatlamasi i¢in kullanilr.
%2 lidokain iceren anestezik viskoz jelin agizda 5
mL tutularak 1 dakika siireyle ¢alkalanmasi ve
gargara yapilmasinin ardindan yemeklerden oénce
tikirilmesinin daha iyi beslenmeye yardimci
oldugu gosterilmistir (Grumetto vd., 2015).
Benzokain jel, benzil alkol (%10) igeren, lokal olarak
uygulanan baska bir biyo-yapiskan ajandir ve hafif
ve orta dereceli RBOM'da agriy1 gidermek ve yeme
icmeyi kolaylastirmak i¢in kullanilir. Benzokain
iceren pastiller, hafif ila orta dereceli OM'de agr
hissini ve mekanik hassasiyeti hafifletmek icin
seyreltilir. "Sihirli gargara” (lidokain, difenhidramin,
magnezyum aliiminyum hidroksit) ve morfin agiz
gargaralar1 tercih edilir ve RBOM'da agrinin
hafifletilmesinde hastalar tarafindan etkili oldugu
bildirilmistir (Maria vd., 2017).

MASCC/ISOO kilavuzlari; hematopoetik kok hiicre
transplantasyonu yapilan hastalarda meydana gelen
oral mukozite bagh agriy1 tedavi etmek icin morfin
ile hasta-kontrolli analjeziyi 6nermektedir (Lalla
vd., 2014) (Kanit Diizeyi II).

MASCC/ISOO kilavuzlari; beraberinde kemoterapi
almaksizin orta diizeyde radyasyon tedavisi alan
(50Gy’ye kadar) bas ve boyun kanserli hastalarda
oral mukoziti o6nlemek i¢in benzidamin agiz
gargarasinl dnermektedir (Lalla vd. 2014) (Kanit
Diizeyi I).

MASCC/ISOO kilavuzlari; tiim viicut radyoterapisi
alan ya da almayan konvansiyonel veya ytiksek doz
kemoterapi alan hastalarda oral mukozite bagh
agriy1 tedavi etmek icin transdermal fentanilin
kullanilabilecegini 6nermektedir (Lalla vd., 2014)
(Kanit Diizeyi I1I).

MASCC/ISOO kilavuzlari; bas ve boyun kanserleri
icin kemoradyoterapi alan hastalarda oral mukozite
baglh agrinin tedavisinde % 0,2’lik morfin
gargarasinin etkili olabilecegini dénerir (Kanit Diizeyi
III). Oral mukozitin tedavisinde % 0,5’lik doksepin
agiz gargarasinin etkili olabilecegini dnermektedir
(Lalla vd., 2014) (Kanit Diizeyi IV).

MASCC/ISOO kilavuzlars; tiim viicut radyoterapisi
alan ya da almayan konvansiyonel veya yiiksek doz
kemoterapi alan hastalarda oral mukozite bagh
agriy1 tedavi etmek icin transdermal fentanilin
kullanilabilecegini 6nermektedir (Lalla vd., 2014)
(Kanit Diizeyi I1I).

Kortikosteroid agiz gargaralari, uygulanmasi umut
verici sonuglar gostermistir. Bliylik dl¢ekli verilerin
sinirh  mevcudiyeti, ilgili klinik ¢alismalarla
kapatilmasi gereken bir bosluktur (Maria vd., 2017).
Allopurinol ve iiridinin, klinik éncesi ¢alismalarda 5-
florourasil oral toksisitesini azaltmada etkili oldugu

gosterilmistir.  Bunu yaparken toksik 5-FU
metabolitlerinin olusumunda yer alan enzimleri
inhibe ettigine inanilmaktadir (Harris vd. 2008).
Sonuclara ragmen, tedaviye bagh oral toksisiteyi
azaltmak icin bir tedavi olarak randomize Kklinik
calismalarda etkisiz yaklasim olarak sunulmustur.
(Panahi vd., 2010).

Klorheksidin, genis spektrumlu antibakteriyel ve
antimikotik aktiviteler sergileyen bir bisguanidindir.
Klorheksidin ile yapilan klinik deneyler, RBOM'un
profilaksisi veya tedavisi icin tavsiye edilemeyecegi
sonucuna varmistir. Klinik oral iilserasyon sirasinda
alkol iceren klorheksidin gargarasindan
kaginilmahdir (Lalla ve Ashbury, 2013; Lalla vd,
2014; Maria vd., 2017).

Bal, RBOM insidansinda ve siddetinde bir azalma
olarak dogrulanan mukozal koruyucu etkisi
nedeniyle  birgok  klinik  6ncesi ¢alismada
arastirilmistir. Oral mukozit yonetiminde kullanilan
yaklagimlarin etkinliginin degerlendirildigi bir
metaanaliz ¢alismasinda balin mukozit gelisimini
onlemeden ¢ok mukozitlerin siddetini azaltmada
etkili ~ bir yaklasim  oldugu  saptanmistir
(Worthington vd. 2011). Baska bir meta analiz
calismasinda da balin oral mukozitleri dnlemede
etkinliginin %80 oldugu bildirilmistir (Song vd.,
2012). Fakat yalnizca Manuka bali kullanilmis bagka
bir calisma, klinik 6ncesi ¢alismalarin sonuglariyla
celigkili sonuglar ortaya koymustur (Hawley vd.,
2014). Balin RBOM'daki etkisi olmakla birlikte
terapotik potansiyelini dogrulamak icin daha fazla
calismaya ihtiyac vardir (Can, 2015).

Sukralfat, siilfatlanmis sakarozun temel bir
aliminyum tuzudur. Mide ve on iki parmak
bagirsag: ilserlerini tedavi etmek icin kullanilir.
Mukozay1 lokal tahris edici maddelerden
koruduguna inanilmaktadir. RBOM yogunlugunu
azaltmak i¢in gargara olarak kullanilan sakaroz
siilffatin  bazik bir aliiminyum tuzudur. Uzun
uygulama ge¢misine ragmen, oral hijyen ve
semptomatik mukozit tedavisi ile
karsilastirlldiginda RBOM'da ¢ok az etkisi oldugu
diisiiniilmektedir (Kostler vd., 2001). Sukralfat,
bulant1 ve rektal kanama dahil diger gastrointestinal
etkilerle iligkili tolere edilemediginden onerilmez
(Maria vd., 2017).

MASCC/ISOO  kilavuzlari, siikralfat gargaranin
kanser i¢in kemoterapi alan hastalarda (Kanit
Diizeyi 1) veya bas ve boyun Kkanserleri igin
radyoterapi veya kemoradyoterapi alan hastalarda
(Kanit Diizeyi II) oral mukoziti Onlemek i¢in
kullanilmamasin énerilmektedir (Lalla vd., 2014).
MASCC/ISOO kilavuzlari, siikralfat gargaranin
kanser i¢in kemoterapi alan hastalarda (Kanit
Diizeyi 1) veya bas ve boyun Kkanserleri icin
radyoterapi veya kemoradyoterapi alan hastalarda
(Kanmit Diizeyi II) oral mukozitin tedavisi igin
kullanilmamasini 6nermektedir (Lalla vd., 2014).
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A vitamini ve tiirevleri, antiinflamatuar ve epitelyal
proliferatif etkiye sahiptir. Topikal tretinoinin
kemik iligi transplantasyonu sirasinda oral
komplikasyonlar1 azalttigr gosterilmistir (Maria vd.,
2017).

Vitamin-E, randomize ¢ift kor bir klinik calismada,
Vitamin-E'nin (tokoferol) oral mukozanin oksidatif
hasarin1 azalttigt ve bas ve boyun kanserli
hastalarda semptomatik RBOM insidansini azalttig1
gosterilmistir (Ferreira vd., 2004).

Cinko takviyesinin, bir kiiciik denemede (N=30) ve
bir daha biiyilk denemede (N=97) mukozit
gelisimini geciktirdigi ve iyilesmeyi hizlandirdig
gosterilmistir. Optimal doz hentiz belirlenememistir
(Ertekin vd., 2004; Harris vd., 2008).

MASCC/ISOO  kilavuzlar1  radyoterapi  yada
kemoradyoterapi alan oral kanser hastalarinda oral
mukoziti onlemek icin destekleyici sistemik ¢inko
tedavisinin yarar saglayabilecegini 6nermektedir.
(Lalla vd., 2014) (Kanit Diizeyi III).

Karadut, Antienflamatuvar, antioksidatif ve
analjezik etkileri bulunmaktadir Demir Dogan vd.
(2017), RT alan bas ve boyun kanserli hastalarda
karadut pekmezinin OM’nin  6nlenmesindeki
etkinligini degerlendirmek amaciyla yaptiklar
randomize kontrollii ¢alismada, karadut pekmezi
grubunda OM insidansi ve siddetinin daha diisiik
oldugu saptanmistir (Demir Dogan vd., 2017)
Harman ve arkadaslarimin (2019) HKHN yapilan
hastalarda klorheksidin glukonat ve benzidamin
hidrokloriir, kalsiyum-fosfat c¢ozeltisi ve karadut
surubunun OM {izerine etkisini belirlemek amaciyla
yaptiklar1 ¢alismada, karadut surubunun OM’nin
onlenmesinde ve tedavisinde faydali oldugu
gosterilmistir (Can, 2015; Harman vd., 2019;
Cakmak ve Nural, 2020).

Benzidamin hidrokloriir, proinflamatuar sitokin
liretimini azaltan, ROS'u temizleyen ve membran
stabilizasyonu ve antimikrobiyal ajan olarak islev
goren, steroid olmayan bir antimikrobiyal,
antiinflamatuar, anestetik ve analjezik ajandir.
orheksidin ile Kkarsilastirildiginda, benzidamin
hidrokloriir ile tedavi edilen RBOM hastalar1 daha
fazla rahatsizik hissettiklerini paylasmislardir
(Roopashri vd., 2011).

MASCC/ISOO kilavuzlari, beraberinde kemoterapi
almaksizin orta diizeyde radyasyon tedavisi alan
(50Gy’ye kadar) bas ve boyun kanserli hastalarda
oral mukoziti o6nlemek icin benzidamin agiz
gargarasini 6nermektedir (Lalla vd., 2014).
Povidon-iyodin bir antiviral, antibakteriyel ve
antifungal ajandir. Randomize Kklinik ¢alisma,
povidon-iyodin, ucuz ve kolay uygulanabilmesinin
avantajlarina ek olarak, RBOM insidansini, siddetini
ve sliresini azalttigini géstermistir (Song vd., 2012).
Bliyiime faktorleri ve sitokinler, Graniilosit-koloni
uyarici faktor ve graniilosit makrofaj-koloni uyarici

faktor (GM-CSF) gibi deri alt1 biiylime faktorleri,
kemik iliginde nétrofil gelisimini destekler ve ayrica
submukozada etkileri olabilir (Harris vd., 2008).

e Antimikrobiyal ajanlar, Polimiksin, tobramisin,
amfoterisin B, flukonazol, protegrin ve digerleri
dahil olmak tizere ¢ok cesitli antimikrobiyal ajanlar
cesitli dozlarda ve kombinasyonlarda incelenmistir.
Acik bir fayda ortaya ¢ikmamistir ve bu ajanlarin
kullanimin1  6nermek i¢cin ¢ok az kanit
bulunmaktadir. Biiyilkk bir plasebo kontrolli
randomize calisma, dar spektrumlu antibakteriyel
pastillerin radyasyon ayarinda etkili oldugunu
gostermistir (Harris vd., 2008).

e MASCC/ISOO  kilavuzlar, PTA  (polimiksin,
tobramisin ve amfoterisin B) ve BCoG (basitrasin,
klotrimazol, gentamisin) antimikrobiyal pastillerin
ve PTA macununun bas ve boyun kanserlerinde
radyoterapi alan hastalarda oral mukoziti 6nlemek
icin kullanilmamalarini 6nermektedir (Lalla vd.,
2014) (Kanit Diizeyi II).

e MASCC/ISOO kilavuzlari, Iseganan antimikrobiyal
gargaranin hematopoetik kok hiicre
transplantasyonu ic¢in tiim viicut 151n tedavisi alan
veya almayan yiiksek doz kemoterapi alan
hastalarda (Kanit Diizeyi II) veya bas ve boyun
kanserleri i¢in radyoterapi veya kemoradyoterapi
alan hastalarda (Kanmit Diizeyi 1I) oral mukoziti
onlemek icin kullanilmamasini dnermektedir (Lalla
vd,, 2014).

e Mantar enfeksiyonlar;; RBOM gelisiminde dogrudan
rol oynamamamakla birlikte 6zellikle bagisiklig
baskilanmis hastalarda durumu
karmasiklastirmaktadir ve bu nedenle RBOM
tedavisinde  antifungal ajanlarin  kullanimi
uygulanmistir.  Bir  klinik ¢alisma, sistemik
flukonazol profilaksinin OM'nin ciddiyeti ve
radyoterapi kesintileri lizerinde énemli bir yararl
etkiye neden oldugunu gostermistir (Nicolatou-
Galitis vd., 2006). Mukozitte aerobik ve anaerobik
bakterilerin endotoksin oldugunu belirten bir
hipoteze dayali olarak antibakteriyel ajanlar
arastirilmistir. Basiller, RBOM'da ikincil enfeksiyon
fazinin gelisiminde ana katki saglayici olarak kabul
edilir Polimiksin-E ve tobramisin iceren antibiyotik
pastilleri, plasebo  veya  klorheksidin ile
karsilastirildiginda siddetli mukozite karsi koruma
saglamistir. Ayrica siprofloksasin ve ampisilin
iceren gargaralar da benzer etki gdstermistir (Maria
vd,, 2017).

6. Sonug

RBOM’nin Onlenmesi ve yonetiminde kanita dayali
uygulamalar, hasta yasam kalitesini artirmada ve tedavi
stireclerini optimize etmede kritik bir rol oynamaktadir.
Bu derleme, hemsireler ve saglik profesyonelleri igin
multidisipliner is birligini giiclendirecek,
bireysellestirilmis bakim planlarinin olusturulmasini
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tesvik edecek ve bilimsel rehberler dogrultusunda giincel
stratejilerin uygulanmasina rehberlik edecek bir kaynak
RBOM  yo6netiminde dayali
uygulamalar1 kapsayan agiz hijyen protokollerinin yani
sira farmakolojik ve nonfarmakolojik miidahaleler,

sunmaktadir. kanita

beslenme diizenlemeleri, agiz kurulugu yonetimi, dudak
bakimi ve agr1 kontroliine yonelik stratejiler kritik rol
oynamaktadir. Farmakolojik uygulamalar
amifostin, palifermin, benzidamin hidrokloriir, lokal
anestezikler ve vitamin-mineral destekleri yer alirken,

arasinda

nonfarmakolojik yontemler arasinda kriyoterapi, diisiik
doz lazer tedavisi, radyasyon kalkanlar1 ve dogal iiriinler
(or. bal, karadut pekmezi) dikkat cekmektedir. Beslenme
yOnetimi, tahris edici gidalardan kaginmay1 ve mukoza
dostu gidalarin tiiketimini igerirken, agiz kurulugu igin
ortam nemlendirme, yapay tiikiiriik kullanimi ve soguk
icecekler yaklasimlar,
RBOM'nin etkili sekilde onlenmesi ve yoOnetimi igin
birbirini tamamlayan kritik unsurlardir. Calisma, RBOM
yonetimindeki mevcut bilgi eksikliklerini ele alarak,

onerilmektedir. Bu biitiinciil

hasta sonuglarinin iyilestirilmesi ve saglik sistemine olan
mali  yikin azallmasina  katkida  bulunmay:
amaglamaktadir. Bu kapsamda, RBOM'nin ¢ok boyutlu
etkilerini ele alan hemsireler ve saglik profesyonelleri
icin yol gosterici bir rehber niteligi tasimaktadir. Kanita
dayali yaklasimlarin daha yaygin sekilde kullanilmasi,
yalnizca kalitesini
kalmayacak, ayn1 zamanda saglik sistemine olan yiikii de
azaltacaktir. Bu dogrultuda, hemsireler ve diger saghk

hastalarin  yasam artirmakla

profesyonelleri arasindaki is birliginin gliclendirilmesi ve
farkindaliklarin artirilmasi, RBOM ile miicadelede onemli
bir adim olacaktir.

Arastirmanin Sinirhliklar:
Bu calismanin simirhliklar;, derlemenin  kapsami,
yontemsel c¢esitlilik, kullanilan kanitlarin diizeyi ve
uygulama zorluklar1 agisindan degerlendirilmistir. Dahil
edilen c¢alismalarin yontemsel farkhihklar;; hasta
popiilasyonlari, tedavi rejimleri ve sonug 6l¢lim araglari
derlemenin
sinirlayabilmektedir.

arasindaki cesitlilik,
genellenebilirligini

makelede yer verilen ¢alismalarin bazilarinin randomize
yiksek kanit diizeyinde
kisitlamaktadir.

bulgularinin
Ayrica,

kontrolli ¢alismalar gibi
olmamasi,
Calisma, onerilerin klinik pratige uygulanabilirligine dair
ekonomik ve sosyal faktorleri ele almadigi i¢in énerilerin
pratikteki etkinligi hakkinda eksiklikler
barindirmaktadir. Bunun yani sira, hasta gruplarinin
demografik ve Kklinik ¢esitlilii tam anlamiyla ele
sonuclarin genis bir

Onerilerin  gilivenilirligini

alinmadigindan, hasta

popiilasyonuna genellenebilirligi sorgulanabilir.

Katki Orani Beyani
Yazarlarin katki ytlizdesi asagida verilmistir. Tim

yazarlar makaleyi incelemis ve onaylamistir.

U.S.D.
K 100
T 100
Y 100
VTI 100
VAY 100
KT 100
YZ 100
KI 100
GR 100

K= kavram, T= tasarim, Y= yonetim, VTI= veri toplama ve/veya
isleme, VAY= veri analizi ve/veya yorumlama, KT= kaynak
tarama, YZ= Yazim, Kl= kritik inceleme, GR= gonderim ve
revizyon.

Catisma Beyani
Yazar bu ¢alismada higbir ¢ikar iliskisi olmadigini beyan
etmektedirler.
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