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ONSOZ

Bilimsel bilgi iiretimi, giiniimiizde teknolojik ilerlemeler ve disiplinler
arasi etkilesimlerin artmastyla birlikte yeni bir boyut kazanmistir. Farkli bilim
dallarmin ortak bir zeminde bulugsmasi, yalnizca bilgi cesitliligini artirmakla
kalmamakta; aym1 zamanda daha biitiinciil, yenilik¢i ve siirdiiriilebilir
yaklasimlarin ortaya ¢ikmasina olanak tanimaktadir. Bu baglamda hazirlanan
elinizdeki eser, bilimsel etkilesimi giliclendirmeyi ve ¢ok disiplinli diisiinceyi
desteklemeyi amaglamaktadir.

Bu kitap, farkli akademik alanlarda uzmanlagmis aragtirmacilarin 6zgiin
katkilarin bir araya getirerek, bilimsel birikimin derinlesmesine ve disiplinler
arasi bakis agisinin gelismesine katki sunmayi hedeflemektedir. Caligma,
yalnizca kuramsal ve uygulamali bilgi iiretimine katki saglamakla sinirh
kalmayip; aymi zamanda bilim insanlar1 arasinda kalic1 ig birliklerinin
olugmasina zemin hazirlamay1 amaglamaktadir.

Eserin hazirlanmasinda emegi gecen tiim degerli bilim insanlarina icten
tesekkiirlerimizi sunariz. Bununla birlikte, kitabin editoryal siirecleri, tasarim
ve mizanpaj ¢aligsmalari ile basim agamalarinda gosterdikleri 6zen ve destekten
dolay1 IKSAD Yaymevi’ne tesekkiir etmeyi bir borg biliriz.

Bu kitabin, okuyucular i¢in yeni arastirmalara ilham veren bir kaynak
olmasini ve bilimsel ¢aligmalara katki sunacak kalic1 bir bagvuru eseri niteligi

tasimasini temenni ederiz.

Dr. Ogr. Uyesi Ahmet Cihat ONER
Prof. Dr. Ozlem ORUNC KILINC
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BOLUM 1

HAYVANLARDA MORFOMETRIK OLCUM TEKNIiKLERI:
DIJITAL GORUNTU ISLEME TABANLI YAKLASIMLAR

Dr. Aysegiil ONER!

DOI: https://www.doi.org/10.5281/zenodo.18084858

1 Van Yiiziincii Y1l Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Anatomi Anabilim Dali, Van,
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GIRIS

Sigir yetistiriciligi, tiim diinyada hayvansal iiretimin en Onemli
bilesenlerinden biridir. Artan popiilasyonla birlikte, yetistiricilik faaliyetlerinin
daha etkin planlanabilmesi i¢in hayvanlarin morfolojik &zelliklerinin dogru
bicimde belirlenmesine duyulan gereksinim de artmaktadir.

Hayvanlarin viicut 6Slgiilerinin nicel olarak belirlenmesi, morfometri
olarak adlandirilir ve anatomik yapi, bitytlime hizi, kondisyon, verim tahmini ve
genetik seleksiyon calismalarinda temel rol oynar (Warheit ve ark., 1992).
Morfometrik Slctimler, tarihsel olarak mezura, cetvel ve 6l¢lim sopasi gibi
manuel yontemlerle yapilmis, ancak bu yontemler hayvanlarda stres
olusturmasi, dl¢im dogrulugunun hayvan hareketinden etkilenmesi ve 6lgiim
yapan kisi i¢in giivenlik riski olusturmasi gibi dezavantajlara sahiptir (Winiar
veark., 2016). Ozellikle biiyiikbas hayvanlarda agresyon davranislar;, manuel
Olclim silirecini hem zorlastirmakta hem de tehlikeli hale getirebilmektedir
(Bewley ve ark., 2008; Winiar veark., 2016). Bu sorunlar, arastirmacilari
temassiz dijital goriintii isleme tekniklerine yonlendirmistir.

Dijital goriintli tabanli morfometri, hem hayvan refahini gézetmesi hem
de ol¢timlerde daha yiliksek dogruluk ve tekrarlanabilirlik sunmasi nedeniyle
giderek yayginlasmaktadir (Ozkaya, 2012; Kuchida veark., 1996; Chiari ve
ark., 2008). Bu teknikler, hayvanlarin biiyiime performansinin izlenmesi,
kondisyon skorlamasi, viicut yiizeyinin modellenmesi gibi bircok modern
uygulamada Onemli avantajlar saglamaktadir. Nitekim literatiirde yer alan
cesitli caligmalar, dijital goriintiileme tekniklerinin farkli hayvan tiirlerinde
basariyla uygulanabildigini géstermektedir (Hilmawan ve ark., 2017; Yilmaz
2021a; 2021b; Gundemir ve ark., 2023; Yilmaz ve ark., 2024).

Bu kitap boliimii, dijital goriintii isleme tabanli morfometrik 6l¢iim
yontemlerini sistematik bir cer¢evede ele alarak, mevcut uygulamalari,
siirliliklar1 ve gelisim potansiyelini akademik bi¢imde degerlendirmeyi

amaclamaktadir.

Iki Boyutlu (2D) Gériintii Analizi

2D goriintii isleme teknikleri, dijital fotograflar {izerinden mesafe ve ag1
Olciimlerine imkan tanir. Bu yoOntemin dogrulugu, goriinti ¢oziinirligi,
kamera-hayvan mesafesi ve hayvanin kamera eksenine dik durmasina baglidir.

Iki boyutlu (2D) gériintii analizi, dijital kameralarla elde edilen tek bir goriintii
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iizerinden belirli anatomik noktalar arasindaki dogrusal mesafelerin ve agilarin
Olciilmesi esasina dayanir. Bu ydntemde Ol¢iim dogrulugu biiyiik oOlcilide
goriintiiniin ¢oziiniirliigiine, kamera—hayvan arasindaki mesafenin sabitligine,
151tk kosullarina ve hayvanin kamera eksenine dogru konumlandirilmasina
baglidir. Bu nedenle 6l¢iim dncesinde, hayvanin durus pozisyonu ve kullanilan
referans objeler (6l¢ek cetveli, dl¢iim ¢ubugu vb.) dogru sekilde yerlestirilerek
kalibrasyon yapilmasi zorunludur. (Hilmawan ve ark., 2017; Winiar ve ark.,
2016)

Literatiirde 2D goriintli analizinin ¢ok sayida tiirde basarili bigimde
uygulandig1 goriilmektedir. 2D analizler kapsaminda yapilan c¢alismalarda,
sigir (Azzaro ve ark., 2011; Bewley ve ark,; Hilmawan ve ark., 2017; Winiar
ve ark., 2016), tavsan (Negretti ve ark., 2007), domuz (White ve ark., 2004),
kanatlilar (Mollahve ark., 2010; De Wet ve ark., 2003) ve atlarda (Kristjansson
ve ark., 2013; Cevantes ve ark., 2009) basarili1 sonuclar elde edildigi rapor
edilmistir. Ornegin Bali ve Ongole sigirlarinda yapilan bir arastirmada, ImageJ
yazilimi ile elde edilen 6lglimlerin manuel 6l¢iimlerle istatistiksel olarak benzer
oldugu bildirilmis ve 2D ydntemin giivenilirligi dogrulanmistir (Winiar ve ark.,
2016). Benzer sekilde Holstein buzagilarinda yapilan ¢alisma, dijital gorintii
analizi ile yliksek dogruluk elde edildigini gostermistir (Ozkaya, 2012). Bu
sonuglar, sahada manuel 6l¢iim yapmanin zor veya tehlikeli oldugu durumlarda
2D analizinin kolaylikla tercih edilebilecegini gostermektedir.

2D analizinin en énemli avantajlarindan biri, goriintiilerin kaydedilerek
daha sonra tekrar analiz edilebilmesidir. Bu durum, 6l¢iim hatalarinin kontrol
edilmesi ve Ol¢limlerin tekrarlanabilirliginin artirilmast agisindan 6nemlidir
(Kuchida ve ark., 1996, Negretti ve ark., 2007; Yilmaz 2021a; 2021b;
Gundemir ve ark., 2023; Yilmaz ve ark., 2024). Ayrica 2D goriintii islemeye
dayal1 yazilimlar genellikle diisiik maliyetlidir ve standart bir dijital kamera ile
uygulanabildigi icin pratik kullanim alani genistir. Ancak yontemin temel
smirliligl, derinlik bilgisinin (Z ekseni) elde edilememesidir. Bu nedenle
hacimle iligkili  Ol¢iimlerde, viicut kondisyonunun 1ii¢  boyutlu
degerlendirilmesinde ve geometrik sekil tespitinde bazi eksiklikler goriilebilir.
Buna ragmen, 2D goriintilleme teknigi Ozellikle biiyiik siiriilere sahip
isletmelerde hizl1 veri toplama imkan1 sundugu i¢in modern hayvancilikta rutin
6l¢iim araci haline gelme potansiyeline sahiptir (Bewley ve ark., 2008; Winiar
veark., 2016; Hilmawan ve ark., 2017).
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Uc¢ Boyutlu (3D) Gériintii Analizi

Uc boyutlu (3D) gériintii analizi, hayvanin farkli acilardan ¢ekilmis iki
veya daha fazla goriintiisiiniin birlestirilerek ti¢ boyutlu bir model olugturulmasi
prensibine dayanir (Lomillos ve Alonso, 2020; Kristjansson ve ark., 2013,
Chiari ve ark., 2008). Bu yontem, derinlik bilgisini de icerdiginden viicut
ylzeyinin hacimsel ve geometrik Ozelliklerinin  ayrintili  bicimde
degerlendirilmesine olanak tanir. Ozellikle hayvanin viicut hacmi, gévde sekli,
ylizey alan1 ve viicut kiitlesi gibi 2D tekniklerle elde edilmesi zor olan
degiskenlerin belirlenmesinde 3D fotogrametri giiglii bir aractir (Yilmaz ve
Demircioglu 2021a; 2021b; 2021c; 2021d; Dursun ve ark., 2024; Kogyigit ve
ark., 2024; Yilmaz ve ark., 2025).

3D o6l¢iim tekniklerinin uygulandigi c¢alismalar oldukga cesitlidir.
Ormnegin balinalarda agiz bélgesinin 3D morfolojik analizi ile beslenme
davranisi ve tiir korunumu agisindan kritik bilgiler elde edilmistir (Lambertsen
ve ark., 2005). Deniz filleri ve deniz aslanlarinda yapilan caligmalar,
fotogrametrik modellerin  viicut kiitlesini yiiksek dogrulukla tahmin
edebildigini gostermistir (de Bruyn ve ark., 2009, Waite ve ark., 2007). Bu
tirlerde anestezi altinda Ol¢cim yapilmasinin  zorlugu g6z Oniinde
bulunduruldugunda, temassiz ve uzaktan Ol¢lim yapabilme kapasitesi bu
yontemi oldukca degerli kilmaktadir.

Glinlimiizde oOzellikle veteriner anatomi alaninda yapilan calismalar
giderek artmig, evcil hayvan kemiklerinin ii¢ boyutlu (3D) incelenmesine
yonelik arastirmalar olduk¢a yayginlagsmigtir. Bu kapsamda gercgeklestirilen
caligmalar, anatomik yapilarin dijital olarak modellenmesine, kargilagtirmali
o6l¢iimlerin yapilmasina ve klinik uygulamalara yonelik daha ayrintili verilerin
elde edilmesine dnemli katkilar saglamaktadir (Demircioglu ve ark., 2020;
Yilmaz ve Demircioglu 2021a; 2021b; 2021¢; 2021d; Dursun ve ark., 2024;
Kogyigit ve ark., 2024; Yilmaz ve ark., 2025). Yapilan calismalarin bir 6rnegi
Sekil 1’de gosterilmistir.
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Sekil 1. Van kedilerinde os femur ve ossa cruris’in 3D rekonstriiksiyonu (Yilmaz ve
Demircioglu, 2021c)

Atlarda gergeklestirilen 3D calismalar ise, viicut konformasyonunun
objektif bigimde belirlenmesine ve performansla iligkili morfo-fonksiyonel
parametrelerin hesaplanmasima olanak tanimistir (Kristjansson ve ark., 2013,
Cervantes ve ark., 2009). U¢ boyutlu modeller, hayvanm viicut yapisindaki
kiiciik farkliliklar1 bile yliksek hassasiyetle ortaya koyabilir; bu 6zellik 6zellikle
spor veya 1slah programlarinda 6nemli avantaj saglar.

Ancak 3D analizinin uygulamada bazi zorluklar1 vardir. Bunlarin
basinda hayvanin 6l¢iim siiresince hareketsiz kalmasi gerekliligi gelmektedir
(de Bruyn ve ark., 2009, Waite ve ark., 2007). Ayrica en az iki senkronize
kameranin kullanilmasi gerektigi i¢in 6zel teknik donanima ihtiya¢ duyulur.
Isik, kamera agis1 ve gorlintii senkronizasyonu gibi faktorler Olglim
dogrulugunu dogrudan etkiler. Bunun yaninda 3D sistemlerin maliyeti 2D
sistemlere kiyasla daha yiiksektir; bu durum saha uygulamalarinda
yayginlagmasini sinirlamaktadir.

Bu sinirhiliklara ¢6ziim olarak gelistirilen “photozoometer” sistemi,
senkronize edilen ¢oklu kameralarla hayvanlarin herhangi bir fiziksel temas
olmaksizin 6lgiilebilmesini saglamigtir (Gaudioso ve ark., 2014). Bu sistem
sayesinde Ozellikle vahsi hayvanlarin dogrudan yakalanmadan o&lgiilmesi
miimkiin hale gelmistir. Photozoometer, hem giivenligi artirmis hem de 6lgiim
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dogrulugunu iyilestirerek fotogrametrinin pratik baglamda kullanimini
genisletmistir.

3D analizin sagladig1 zengin veri yapisi, gelecekte makine 6grenmesi ve
yapay zeka destekli ger¢ek zamanli morfometride de kritik rol oynayacaktir.
Ug boyutlu veriler, hayvanin kondisyonundaki kii¢iik degisimleri bile tespit
edebilecek diizeyde ayrintili oldugundan, bilimsel ¢aligmalarda ve yetistiricilik
yonetiminde yiiksek deger tasir (de Bruyn ve ark., 2009; Chiari ve ark., 2008,
Kristjansson ve ark., 2013; Yilmaz ve Demircioglu 2021a; 2021b; 2021c;
2021d; Dursun ve ark., 2024; Kogyigit ve ark., 2024; Yilmaz ve ark., 2025).

SONUC

Bu derlemede sunulan bulgular, hayvan morfometrisi alaninda dijital
goriintli isleme tekniklerinin son yillarda kayda deger bir gelisim gdsterdigini
ve geleneksel manuel Olglim ydntemlerine kiyasla hem dogruluk hem de
uygulama kolaylig1 agisindan belirgin avantajlar sundugunu ortaya koymustur.
Manuel dlgiimlerin hayvanlarda stres olusturmasi, 6l¢iim yapan kisi agisindan
giivenlik riski barindirmasi ve 6zellikle biiyilik siiriilere sahip isletmelerde
uygulama zorlugu yaratmasi gibi siirliliklart goz oniine alindiginda, dijital
goriintii tabanli 2D ve 3D yoOntemlerin temassiz dl¢im imkani, tekrarlanabilir
olmasi, kayit altina alinabilir veri yapist ve operasyonel verimlilik saglamasi
bakimindan modern hayvancilik sektorii i¢in kritik bir doniisiim potansiyeli
tagidig1 goriilmektedir. Bu tekniklerin, 6zellikle biiylime izlemesi, kondisyon
skorlamasi, iireme performans: tahmini ve morfolojik smiflandirma gibi
alanlarda giderek artan bir bilimsel ve pratik kullanim alam1 bulmasi,
morfometrik Slgiimlerin gelecekte daha giiclii bir karar destek araci haline
gelecegini gostermektedir.

Iki boyutlu goriintii analizlerinin diisiik maliyetli cihazlarla hizli ve pratik
veri liretme kapasitesi, saha kosullarinda uygulanabilirligini énemli dl¢iide
artirirken, {i¢ boyutlu fotogrametri sistemleri daha yiiksek teknik donanim
gerektirmesine ragmen viicut hacmi, ylizey morfolojisi ve sekil analizi gibi
Olctimlerde sagladigi {istiin dogrulukla bilimsel aragtirmalar agisindan
benzersiz bir konuma sahiptir. Ancak 3D sistemlerin hayvanin hareketsizligine
duyarhi olmasi, 6zel kamera diizeneklerine ihtiya¢ duymasi ve maliyetinin
yiiksek olmasi nedeniyle genis Olgekli ticari siiriilerde uygulanabilirliginin

sinirli kalmasi, aragtirmacilart daha taginabilir, daha ekonomik ve oOlgiim
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sirasinda  hayvan hareketine toleransli yeni teknolojiler gelistirmeye
yonlendirmistir. Bu baglamda goriintli isleme ile makine 0Ogrenmesi
algoritmalarmin bir araya getirilmesi, ger¢ek zamanli morfometri
uygulamalarinin temel altyapisini olusturarak, hayvanlarin dogal hareket
ortaminda dahi stirekli izlenebilmesini miimkiin kilacak yenilik¢i bir yaklasim
sunmaktadir.

Mevcut literatiiriin ~ sentezinden hareketle, dijital morfometri
yontemlerinin gelecekte hayvan yetistiriciligi ve saglik yonetiminde daha
biitiinciil bir sistemin pargas haline gelecegi dngoriilebilir. Ozellikle yapay
zeka tabanli goriintii analizi, otomatik veri isleme, sensOr entegrasyonu ve
gercek zamanli izleme teknolojilerinin birlesmesiyle, her bir hayvanim bireysel
biiylime egrisi, kondisyon degisimleri ve morfolojik 6zellikleri anlik olarak
degerlendirilebilecek; bu sayede hem iiretim planlamasi hem de saglik yonetimi
daha bilimsel, hizl1 ve etkin bicimde yiiriitiilebilecektir.

Sonug¢ olarak, dijital goriintii isleme tabanli morfometrik 6l¢iimlerin
yalnizca mevcut manuel yontemlerin yerine gegmekle kalmayip, ayni zamanda
hayvancilik sektoriinde veri odakli, yliksek dogruluklu ve hayvan refahini
onceleyen modern bir iretim paradigmasinin temelini olusturacagi

degerlendirilmektedir.
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GIRIS

Paraziter hastaliklar, 6zellikle tropikal ve subtropikal bolgelerde kiiresel
halk sagligr acisindan ciddi bir yiilk olusturmaya devam etmekte olup
antiprotozoal ve antihelmintik ilaglara kars1 gelisen direng, tedavi seceneklerini
onemli 6l¢iide sinirlamaktadir (Woo ve ark., 2023). Giiniimiizde kullanilan pek
cok antiparaziter ilacin smirlt etki spektrumu, yan etki profili ve hizli direng
geligimi, yeni terapdtik ajanlarin gelistirilmesini zorunlu kilmaktadir (Uzor,
2020). Bu baglamda bitkisel kokenli biyoaktif bilesenler, yiiksek kimyasal
cesitlilikleri, ¢cok hedefli etki mekanizmalar1 ve dogal kdkenleri nedeniyle
dikkat ¢eken alternatifler arasinda yer almaktadir (Ranasinghe ve ark. 2023).

Flavonoidler, terpenoidler, alkaloidler ve fenolik bilesikler gibi
fitokimyasallarin; Plasmodium spp., Leishmania spp., Trypanosoma spp. ve
cesitli helmint tiirlerine kars1 giiclii antiparaziter aktivite sergiledigi hem in
vitro hem de in vivo ¢aligmalarla ortaya konmustur (Navarrete-Carriola ve ark.,
2025). Bu bilesiklerin ¢ogu, parazit hiicre zarini hedef alma, mitokondriyal
fonksiyonlar1 bozma, enzim inhibisyonu, oksidatif stres indiiksiyonu ve gen
ekspresyonunun diizenlenmesi gibi ¢esitli mekanizmalar iizerinden etki
gostermektedir (Bessa ve ark., 2024).

Bitkisel bilesiklerin yliksek biyolojik etkinligi, farmakolojik agidan umut
verici olsa da, klinik uygulamaya gegiste karsilasilan standardizasyon eksikligi,
toksikolojik belirsizlikler ve biyoyararlanim sorunlart hélen c¢oziilmeyi
bekleyen onemli zorluklardir (Ranasinghe ve ark. 2023). Bununla birlikte,
dogal {iriin arastirmalarindaki ilerleme, ozellikle polifenolik ve terpenoid
yapida bilesiklerin antiparaziter tedavi alaninda 6nemli bir potansiyel tasidigini
gostermektedir (Woo ve ark., 2023).

Bitkisel biyoaktif bilesenler; alkaloidler, fenolik bilesikler, terpenoidler,
saponinler ve organosiilfiir bilesikleri gibi farmakolojik agidan giicli etki
profillerine sahip genis bir kimyasal yelpazeyi kapsamaktadir. Arastirmacilar,
bu bilesenlerin antiparaziter aktivitesinin yalnizca tek bir biyokimyasal yol
iizerinden degil, ¢cogu zaman c¢oklu hedefler araciligiyla gergeklestigini
bildirmistir (Ranasinghe ve ark. 2023). Bu durum, bitkisel molekiillerin direng
gelisimini yavaglatan ve genis spektrumlu etki saglayan farmakodinamik
avantajlara sahip oldugunu gostermektedir.
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Alkaloidler

Alkaloidler, paraziter enfeksiyonlarin kontroliinde en g¢ok arastirilan
fitokimyasallar arasinda yer almaktadir. Ozellikle Ruta graveolens, Piper
nigrum, Berberis vulgaris ve Chelidonium majus gibi tiirlerde yogunlasan
caligmalarda arastirmacilar, bu bitkilerin igerdigi berberin, piperin ve
sanguinarin gibi alkaloidlerin helmintlerde ndromiiskiiler blokaj olusturarak
paraliziye yol agtigini bildirmistir (Ghavami ve ark., 2023). Ayrica berberinin
Leishmania promastigotlarinda mitokondriyal membran biitlinliigiinii bozarak
hiicresel 6liim mekanizmasini tetikledigi ortaya konmustur (Prasad ve ark.,
2022). Bu bulgular, alkaloidlerin hem protozoonlara hem de helmintlere karsi
etkili olabilecek ¢ok yonlii farmakolojik bir profile sahip oldugunu
gostermektedir.

Terpenoidler ve Esansiyel Yag Bilesenleri

Terpenoidler, bitkilerin ugucu yaglariin biiyiik bir boliimiinii olusturan
ve gliclii antiparaziter etkileri ile bilinen bir bilesik sinifidir. Arastirmacilar,
Artemisia annua Uzerine yaptiklari calismalarda artemisininin 6zellikle malaria
parazitinde hem polimerizasyonu engelleyerek hem de serbest radikal {iretimini
artirarak hizli parazitikidal etki sagladigimi bildirmistir (Tu, 2016). Bunun
yaninda timol ve karvakrol gibi monoterpenlerin, helmintlerde hiicre membrani
gecirgenligini bozarak iyon dengesinin kaybina yol actig1 ve parazitin dliimiiyle

sonuc¢landigi ifade edilmistir (Singh ve ark., 2023).

Fenolik Bilesikler

Fenolik bilesikler, 6zellikle flavonoidler ve tanenler olmak iizere genis
bir yapisal gesitlilik sergiler. Arastirmacilar, Acacia nilotica ve Quercus
infectoria gibi tanence zengin bitkileri incelediklerinde, bu bilesiklerin
helmintlerin kutikulasinda yapisal bozulmaya yol agtigin1 ve larval gelisimi
baskiladigini bildirmistir (Hoste et al., 2006). Flavonoidlerden kuersetin ve
katesinin, Plasmodium falciparum’un glutatyon metabolizmasini bozarak
oksidatif stres aracili sitotoksisite olusturdugu gosterilmistir (Cowan, 2019).
Aragtirmalar, fenolik bilesiklerin hem antioksidan hem de antiparaziter

mekanizmalar1 eszamanli devreye soktugunu ortaya koymaktadir.
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Saponinler

Saponinler, hem protozoalara hem de helmintlere karsi1 etki gosteren
dogal deterjan benzeri molekiillerdir. Arastirmacilar, Quillaja saponaria ve
Medicago sativa gibi bitkileri incelerken saponinlerin parazit hiicre zarinda
ylizey gerilimini azaltarak lizise neden oldugunu goéstermistir (Aguiar-Martins
ve ark., 2023). Ayrica bazi triterpenoid saponinlerin Eimeria tiirleri iizerinde
invazyonu inhibe ettigi ve oosit gelisimini baskiladigi bildirilmistir. Bu nedenle
saponinler hem antikoksidiyal hem de immunomodiilator ajanlar olarak dikkat
cekmektedir.

Organosiilfiir Bilesikleri

Organosiilfiir bilesiklerinin en 6nemli kaynagi Allium sativum gibi
Allium tiirleridir. Arastirmacilar, 6zellikle allicin ve ajoenin Giardia ve
Entamoeba gibi parazitlerde metabolik enzimleri inhibe ederek trofozoit
cogalmasini baskiladigini bildirmistir (Harris et al., 2000). Bu bilesiklerin
reaktif oksijen tiirleri iiretimini artirarak parazit hiicrelerinde oksidatif hasar
olusturdugu da ortaya konmustur.

Antiparaziter Etki Mekanizmalar:

Bitkisel kaynakli biyoaktif bilesenlerin antiparaziter etkileri, parazitlerin
hiicresel yapisini, metabolik siireclerini, sinirsel iletim mekanizmalarini ve
bagisiklik sistemine karsi verdikleri yanitlar1 hedef alan ¢ok yonli
biyokimyasal mekanizmalarla iliskilendirilmektedir.

Arastirmacilar, bu bilesiklerin tek bir hedef {izerinden etki
gostermedigini; aksine parazitin yasam dongiisiiniin birden fazla asamasina
miidahale ederek hem dogrudan sitotoksik hem de dolayli immunomodiilator
etkiler yaratabildigini bildirmistir (Ranasinghe ve ark. 2023). Bu ¢oklu etki
profili, bitkisel bilesenlerin direng gelisimini yavaglatan ve klinik etkinligini

artiran temel farmakolojik avantajlardan biri olarak degerlendirilmektedir.

a. Hiicre Membraninin Bozulmasi

Bircok bitkisel bilesenin temel antiparaziter mekanizmasi, parazit hiicre
membraninin stabilitesini bozarak iyon dengesinin kaybina ve hiicresel 6liimiin
tetiklenmesine yol agmasidir. Arastirmacilar, 6zellikle monoterpenler (timol ve
karvakrol), fenolik asitler ve saponinlerin lipofilik yapilar1 sayesinde parazit
hiicre zarina kolayca entegre oldugunu ve membran fosfolipid diizenini bozarak
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gecirgenligi artirdigimi géstermistir (Singh ve ark., 2023). Origanum vulgare
ve Thymus vulgaris gibi bitkileri inceleyen calismalar, ugucu yag bilesenlerinin
helmintlerde hiicre membrani depolarizasyonuna yol acarak patojenin enerji
dretimini kesintiye ugratti§ini bildirmistir. Benzer sekilde, Quillaja
saponaria’dan elde edilen saponinler, ylizey aktif 6zellikleri nedeniyle parazit
hiicresinde deterjan benzeri etki olusturarak lizise neden olmaktadir (Aguiar-
Martins ve ark., 2023). Bu mekanizma 6zellikle Eimeria tiirleri ve Giardia gibi
protozoonlarda belirgin diizeydedir.

b. Mitokondriyal Fonksiyonlarin Baskilanmasi

Bitkisel biyoaktif bilesenlerin bir diger onemli etki mekanizmasi,
parazitlerde enerji iretim siireglerinin durdurulmasidir. Aragtirmacilar,
berberin, artemisinin ve bazi flavonoidlerin parazit mitokondrilerinde membran
potansiyelini diistirdiigiinii ve oksidatif fosforilasyonu baskiladigini bildirmistir
(Cowan, 2019). Ozellikle berberinin Leishmania ve Plasmodium tiirlerinde
mitokondriyal DNA’y1 hedef alarak ATP {retimini kesintiye ugrattigi
gosterilmistir (Prasad ve ark., 2022). Artemisinin ise demir ile reaksiyona
girerek serbest radikal {retimini artirmakta ve Plasmodium’un hem
detoksifikasyon mekanizmalarini bozarak parazitin hizli bir sekilde 6lmesine
neden olmaktadir (Tu, 2016). Bu etkiler, 6zellikle hizli ¢ogalan protozoonlarda
yiiksek terapotik basart saglamaktadir.

¢. Noromiiskiiler Tletimin Baskilanmasi

Helmintlere kars1 etkili olan birgok alkaloid ve terpenoid bilesik,
parazitin noromiiskiiler iletim sistemini hedef alarak paraliziye neden
olmaktadir. Arastirmacilar, piperin, sanguinarin ve bazi izokinolin
alkaloidlerinin helmintlerin asetilkolin reseptorlerini bloke ederek kas tonusunu
diisiirdiigiinii ve parazitin konak¢idan atilmasini kolaylastirdigini bildirmistir
(Ghavami ve ark., 2023). Benzer sekilde, bazi ugucu yag bilesenlerinin GABA-
erjik iletim iizerinde inhibitor etki gostererek helmintlerde felce yol agtigi
ortaya konmustur. Bu mekanizma, oOzellikle gastrointestinal nematodlarda
kullanilan bitkisel yag karigimlarimin farmakolojik etkinligini agiklayan temel

siireclerden biridir.
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d. Oksidatif Stres ve Serbest Radikal Uretiminin Artirilmasi

Bitkisel bilesiklerin antiparaziter etkinliginin énemli bir kismi, parazit
hiicrelerinde oksidatif stres olugturmalarina baglanmaktadir. Arastirmacilar,
fenolik bilesikler ve terpenoidlerin parazitlerde reaktif oksijen tiirleri (ROS)
dretimini artirarak DNA, lipit ve proteinlerde ciddi yapisal bozulmalar
meydana getirdigini bildirmistir (Hoste et al., 2006). Kuersetin ve katesin gibi
flavonoidlerin Plasmodium tiirlerinde glutatyon metabolizmasimi bozarak
redoks dengesini ¢okerttigi gosterilmigtir. Allicin gibi organosiilfiir bilesikleri
ise Giardia ve Entamoeba’da tiyol igeren enzimleri oksitleyerek metabolik
fonksiyonlan felce ugratmaktadir (Harris et al., 2000). Bu mekanizma hem
protozoonlara hem de helmintlere karsi genis spektrumlu bir etki ortaya
koymaktadir.

e. Parazitin Gelisim Evrelerinin ve Ureme Kapasitesinin

Baskilanmasi

Bitkisel molekiillerin bir kismi1 dogrudan parazitin iireme ve gelisim
agsamalarini hedef alarak yasam dongiisiinii bozmaktadir. Tannen igeren bitkiler
iizerinde calisan arastirmacilar, bu bilesenlerin helmintlerde yumurta kabugu
proteinlerini ¢okerttigini, larval gelisimi inhibe ettigini ve ovipozisyonu
anlamli derecede azalttigini bildirmistir (Hoste et al., 2006).

Ayrica triterpenoid saponinlerin Eimeria tiirlerinde sporiilasyon oranini
diistirdiigii, oositlerin invazyon kapasitesini zayiflattigi ve bagirsak epiteline
tutunmay1 azaltarak enfeksiyonun yayilmasini engelledigi gosterilmistir
(Aguiar-Martins ve ark., 2023). Bu etkiler, bitkisel bilesiklerin yalnizca
yetigkin parazitlere degil, ayn1 zamanda erken gelisim evrelerine yonelik giiclii
farmakolojik 6zellikler tagidigini ortaya koymaktadir.

f. Konakg¢1 Bagisikhik Sisteminin Modiilasyonu

Bir¢ok bitkisel bilesen yalnizca dogrudan parazitleri hedeflemekle
kalmay1p, konake¢1 bagisiklik yanitini giiclendirerek dolayli antiparaziter etki
olusturmaktadir. Arastirmacilar, piperin, kurkumin, flavonoidler ve bazi
saponinlerin Th1/Th2 dengesini diizenleyerek makrofaj aktivasyonunu
artirdigim1 ve parazitik enfeksiyonlarda konak¢i savunmasim destekledigini
bildirmistir (Ranasinghe ve ark. 2023). Piper longum ekstraktlarinin

leishmaniasis modellerinde interferon-y iiretimini artirarak hiicresel bagisikligi
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giiclendirdigi ve parazitin hiicre i¢i ¢ogalmasini sinirladigi ortaya konmustur
(Ghavami ve ark., 2023). Bu nedenle bitkisel bilesiklerin immunomodiilatér
etkisi, Ozellikle kronik protozoon enfeksiyonlarinda terapotik basariyr artiran
tamamlayici bir mekanizma olarak degerlendirilmektedir.

Uygulama Alanlari ve Klinik Kullamim Imkanlar

Bitkisel kokenli biyoaktif bilesenlerin antiparaziter amagla kullanimu,
hem veteriner hekimlik hem de insan saglig1 agisindan giderek genisleyen bir
uygulama alani bulmaktadir. Geleneksel tipta uzun yillardir kullanilan bu
bitkisel molekiiller, giiniimiizde modern farmakoloji tarafindan yeniden
degerlendirilmekte ve antiprotozoal, antihelmintik ve antiektoparaziter
etkilerinden yararlanilmaktadir (Ranasinghe ve ark. 2023). Ozellikle artan ilag
direnci, toksisite sorunlar1 ve sentetik antiparaziterlerin cevresel kalinti
problemleri, bitkisel bilesenlerin terapotik alternatif olarak Onemini
artirmaktadir (Bahmani ve ark., 2020).

Veteriner hekimlikte bitkisel biyoaktif bilesenlerin kullanimi, 6zellikle
kiiciik ruminantlarda gastrointestinal nematodlara karsi umut verici sonuglar
vermektedir. Tannik asit iceren Acacia nilotica ve Quercus infectoria
ekstraktlari, Haemonchus contortus ve Trichostrongylus spp. gibi parazitlerde
ovipozisyonun azaltilmasinda 6nemli etkilere sahiptir (Hoste ve ark., 2006).
Saponinler bakimindan zengin Quillaja saponaria ekstrakti, protozoa kaynakli
diyarelerde antikoksidiyal ajan olarak denenmekte ve klinik belirti siddetini
anlaml diizeyde azaltmaktadir (Aguiar-Martins ve ark., 2023). Ayrica neem
(Azadirachta indica) yagindaki azadirachtin bilesiginin kenelere ve sineklere
kars1 dogal insektisit olarak uzun yillar kullanilabilecegi gdsterilmistir (Isman,
2020). Bu bilesigin 6zellikle evcil hayvanlarda dis parazit kontroliinde (kene,
pire, sivrisinek) giivenli bir alternatif olusturdugu bildirilmektedir.

Insan tibbinda ise bitkisel biyoaktif bilesenler halen g¢ogunlukla
destekleyici tedavi kapsaminda degerlendirilse de, bazi bilegenler klinik
aragtirmalara konu olmustur. Artemisinin tlirevleri (4rtemisia annua) malaria
tedavisinde Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 6nerilen temel ilag siniflarindan
biri haline gelmistir (Tu, 2016). Bunun yaninda pipernin i¢eren Piper longum
ekstraktlari, leishmaniasis tedavisine yonelik preklinik ¢aligmalarda hiicresel
bagisiklig1 artiricr etkiler gostermistir (Ghavami ve ark., 2023). Allium sativum
(sarimsak) ekstraktinin igerdigi allicin, Giardia lamblia ve Entamoeba
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histolytica’nin trofozoit formu {izerinde biiylimeyi inhibe edici etki gostermis
ve klinik kullanim agisindan potansiyel bir ajan olarak 6ne ¢ikmigtir (Harris ve
ark., 2000). Bir¢ok bitkisel biyoaktif bilesen, gida takviyeleri kapsaminda
antiparaziter etkileri nedeniyle formiile edilmektedir. Ozellikle karvakrol ve
timol iceren kekik yaglari, probiyotiklerle kombine edildiginde bagirsak parazit
ylikiinlin azaltilmasina katki sagladig: bildirilmektedir (Singh ve ark., 2023).
Prebiyotik-lif igeren bitkisel karigimlarin helmint yumurta atilimimni azaltmasi,
fonksiyonel gida alaninda yeni uygulamalarm gelistirilmesine zemin
hazirlamaktadir.

Bitkisel biyoaktif bilesenlerin klinik uygulamalar1 baz1 potansiyel
avantajlar tasimakla birlikte 6nemli sinirlamalar da mevcuttur. Dogal kaynakli
olmalar1 nedeniyle toksisitelerinin gorece diisilk olmasi, diren¢ gelisiminin
yavas ilerlemesi ve ¢oklu molekiiler hedeflere etki edebilme 6zellikleri klinik
acidan olumlu faktorlerdir (Cowan, 2019). Bununla birlikte, standardizasyon
eksikligi, etken madde miktarindaki degiskenlik, farmakokinetik profilin
belirsizligi ve klinik dozajin net olmamas1 énemli zorluklar arasindadir (Prasad
ve ark., 2022). Bu nedenle klinik kullanim igin etkili doz, ila¢ etkilesimleri ve
giivenlik verilerinin faz ¢aligmalarinda detayli sekilde degerlendirilmesi
gerekmektedir.

Son yillarda  bitkisel bilesenlerin  nanoteknolojik  formlari
(nanoemiilsiyonlar, nanopartikiiller, liposomal sistemler) gelistirilmis ve
biyoyararlanimin artirilmasi1 yoniinde Onemli ilerlemeler kaydedilmistir
(Abaza, 2016). Bu durum, gelecekte klinik kullanimin daha yaygin hale

gelmesi igin umut verici bir gelisme olarak goriilmektedir.

SONUC

Bitkisel kaynakli biyoaktif bilesenler, sahip olduklar kimyasal gesitlilik,
cok hedefli etki profili ve nispeten diisikk diren¢ gelistirme potansiyeli
nedeniyle antiparaziter ilag gelistirme agisindan dnemli bir potansiyele sahiptir
(Woo ve ark., 2023). Alkaloidler, terpenoidler, flavonoidler ve fenolik
bilesikler; hiicre membrani hasari, mitokondriyal disfonksiyon, enzim
inhibisyonu, oksidatif stres indiiksiyonu ve gen diizeyinde diizenleme gibi
mekanizmalar  {izerinden parazit biyolojisini ¢ok yonlii bicimde
hedeflemektedir (Bessa ve ark., 2024; Navarrete-Carriola ve ark., 2025). Bu
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durum, hem protozoon hem de helmint enfeksiyonlariin tedavisinde bitkisel
bilesenlerin giiglii adaylar olarak degerlendirilmesini saglamaktadir.

Bununla birlikte, bu bilesiklerin klinik uygulamalara taginabilmesi i¢in
toksisite, biyoyararlanim, farmakokinetik dogrulama, standardizasyon ve ileri
diizey klinik caligmalar gibi alanlarda kapsamli arastirmalara ihtiya¢ vardir
(Ranasinghe ve ark. 2023). Gelecekte yapilacak ¢alismalarin; nanoteknolojik
tasiyic1 sistemler, formiilasyon gelistirme, molekiiler hedef dogrulama ve
kombinasyon tedavileri {izerinde yogunlagmasi, bitkisel biyoaktif bilesenlerin
antiparaziter tedavide daha etkin bir sekilde kullanilmasina katki saglayacaktir.
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GIRIS

Yaslanma, yasam dongiisiiniin kaginilmaz bir siireci olarak biyolojik
sistemlerin zaman iginde islevsel kapasitelerini yitirmesiyle karakterize edilir.
Ortalama yasam siiresinin uzamasiyla birlikte diinya genelinde yash niifusun
orani hizla artmakta, bu durum yalnizca bireysel saglik diizeyini degil, ayni
zamanda toplumsal saglik sistemlerinin siirdiiriilebilirligini de dogrudan
etkilemektedir (Lopez-Otin ve ark., 2013). Giliniimiizde 65 yas iizeri bireylerin
sayisinin giderek artmasi, yaglanma ile iliskili kronik hastaliklarin, ¢oklu ilag
kullanimi ve tedaviye yanit farkliliklariin klinik yonetiminde yeni zorluklar
beraberinde getirmistir. Bu baglamda yaslanmanin yalnizca kronolojik bir
ilerleme degil, ayn1 zamanda molekiiler, hiicresel ve sistemik diizeylerde
dinamik degisimlerin eslik ettigi karmasik bir biyolojik siire¢ oldugu kabul
edilmektedir (Desa, 2015).

Yaglanmayla birlikte fizyolojik rezervlerin azalmasi, homeostatik
dengenin bozulmasi ve organ fonksiyonlarmin giderek siirlanmasi; ilaglarin
emilim, dagilim, metabolizma ve atilim (ADME) siireclerini belirgin sekilde
etkiler. Bu durum farmakokinetik ve farmakodinamik ozelliklerde bireyler
arast farkliliklar yaratmakta, dolayisiyla tedavi etkinligini Ongérmeyi
giiclestirmektedir. Ayni zamanda, polifarmasiye bagl advers ilag reaksiyonlari
yasl bireylerde morbidite ve mortalite agisindan 6nemli bir risk faktorii olarak
one c¢ikmaktadir. Bu nedenle, yaslanma siirecinin farmakolojik etkilerini
anlamak, modern tedavi yaklasimlarinin rasyonel bi¢cimde planlanmasi
acgisindan kritik bir 6neme sahiptir (De Vincentis, 2022; Mangoni ve ark.,
2004).

Son yillarda biyomedikal bilimlerde yasanan ilerlemeler, yaslanma
siirecine eslik eden fizyolojik ve molekiiler degigimlerin yonetiminde
nanoteknolojik ilag sistemlerinin potansiyelini 6n plana ¢ikarmistir. Nanotip,
klasik farmakoterapdtik stratejilerin smurliliklarini agmak {izere gelistirilmis,
yiiksek hedefleme kapasitesi ve kontrolli salim 6zellikleriyle yash
popiilasyona 6zgii farmakokinetik zorluklara uyum saglayabilen yenilik¢i bir
disiplindir (Mitchell ve ark.,, 2021). Nanotastyici sistemler; ilaglarin
biyoyararlanimii artirmakta, hedef dis1 etkileri azaltmakta ve yaglanmaya
bagli doku gecirgenligi, endositoz kapasitesi veya immiin yanit farkliliklarina
adaptasyon imkani sunmaktadir. Ayrica nanoteknoloji, yalnizca farmasotik



SAGLIK BILIMLERINDE GUNCEL BASLIKLAR -VI | 30

formiilasyonlarin optimizasyonunda degil, ayn1 zamanda yaslanma stirecinin
biyolojik temellerini hedefleyen yeni terapoétik stratejilerin gelistirilmesinde de
oncii bir rol iistlenmektedir (Vaiserman ve ark., 2020). Ozellikle yaslanma ile
iliskili ~ oksidatif stres, inflamasyon, hiicresel senesens ve doku
yenilenmesindeki  bozulmalarin  diizenlenmesi  amaciyla  tasarlanan
nanoterapotik platformlar, hem sistemik hem de lokal tedavi alanlarinda 6nemli
bir yenilik alan1 olusturmustur. Fitokimyasal bilesikler, vitaminler, peptitler
veya senolitik ajanlar gibi bilesenlerin nanotagiyicilarla birlestirilmesi, bu
molekiillerin stabilitesini artirmakta ve hedef dokularda uzun siireli terapotik
etkinlik saglamaktadir (Kang, 2019).

Bu bdliimde, yaslanma siirecine bagli farmakokinetik degisimlerin ilag
etkinligi lizerindeki etkileri, nanoterapdtiklerin yaslanmaya uyum kapasitesi,
nanoteknolojik ila¢ sistemlerinin yaslanma karsiti terapotik potansiyeli ve
nanotibbin gelecege yonelik perspektifleri kapsamli bicimde ele alinacaktir.
Boylece, yaslanma biyolojisi ve nanoteknoloji arasindaki etkilesimin modern
tedavi stratejilerine nasil yon verebilecegine iliskin biitiinciil bir bakis

sunulmasi amaglanmaktadir.

Yaslanma, Farmakokinetik Degisimler Ve Tedavi Zorluklar:

Insanlik tarihi boyunca “genglik iksiri” mitlerinden giiniimiiz
biyoteknolojik girisimlerine kadar yasam siiresini uzatma ve sagligi koruma
cabalar1 devam etmistir. Glinlimiizde 65 yas {istii bireylerin sayis1 diinya
genelinde 850 milyonu agmis ve bu saymin 2050 yilina kadar 1,6 milyara
ulasacagi ongoriilmektedir (Inouye ve ark., 2021). Bu demografik degisim,
yaslanma ile birlikte artan kronik hastalik yiikii ve ilag kullanimindaki
karmagiklik nedeniyle, saglik sistemleri i¢in ciddi bir ekonomik ve klinik
zorluk olusturmaktadir (Goldman, 2015).

Yaslanma, biyolojik ve kronolojik olarak iki farkli agidan
degerlendirilmektedir. Biyolojik yaglanma, dokularin onarim ve rejenerasyon
kapasitesinin azalmasiyla karakterize olup fizyolojik rezervlerde azalma
(homeostenoza) neden olur. Kronolojik yas ise bireyin dogumdan itibaren
gecen siireyi ifade eder ve genellikle fonksiyonel bozulmalar, kronik hastaliklar
ve mortalite agisindan ongoriicli bir 6l¢iit olarak kullanilir (Elliott ve ark.,
2021). Ancak biyolojik yaglanmanin bireyler arasi farkliligi, 6zellikle hastaliga
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yatkin popiilasyonlarda tedavi etkinligi acisindan 6nemli bir degisken haline
gelmigtir.

Yaglanma siireci, ilaglarin emilim, dagilim, metabolizma ve atilim
(ADME) siireclerinde ¢ok yonlii degisimlere yol acar. Gastrik asit sekresyonu
azalir (Hilmer ve ark., 2007), bagirsak hareketleri yavaslar, karaciger kan akimi
diiser ve renal eliminasyon azalir (McLean ve Le Couteur, 2004). Bunun
sonucu olarak, yasli bireylerde ilaglarin biyoyararlanimi diiser, dolasim siireleri
uzar ve hedef dis1 etkiler artar (Khan ve Roberts, 2018). Yaslanma siireci ile
meydana gelen biyolojik degisiklikler ilaglarin  farmakokinetik ve
farmakodinamik Ozelliklerini 6nemli Olgiide etkileyerek tedavi yoOnetimini
giiclestirir. Ayrica, yash bireylerde siklikla birden fazla kronik hastalik
bulunmasi, bu hastaliklarin kontrolii i¢in ¢oklu ilag kullanimi (polifarmasi)
gerekliligini dogurur. Bu durum yaslh bireylerde advers ila¢ reaksiyonlariin
(ADR) artmasina neden olur.

Nanoterapdétiklerin Yaslanmaya Bagh Fizyolojik

Degisikliklere Uyumu

Yaslanmayla birlikte degisen fizyolojik yapilar, nanoterapétiklerin
etkinligini dogrudan etkiler. Yash bireylerde albiimin diizeylerinin azalmasi,
su/yag oranindaki degisim, bobrek ve karaciger fonksiyonlarindaki azalma;
nanopartikiillerin dagilimm ve eliminasyonunu degistirir (Klotz, 2009). Bu
nedenle yeni nesil nanoteknolojik ila¢ sistemleri, PEGilasyon gibi ylizey
modifikasyonlariyla dolasim siiresini uzatmakta, bagisiklik sistemince
taninmay1 geciktirmekte ve metabolik yikimi azaltmaktadir (Suk ve ark., 2016).
Ayrica, yaslt organizmalarda azalan endositoz kapasitesi ve hiicresel alim
mekanizmalarindaki degigikliklere ragmen, nanopartikiiller ¢oklu tasiyici
sistemler araciligiyla emilim saglayabildikleri igin klasik ilaclara gore daha
avantajlidir. Bu sistemler, hem ilaglarin hedef dig1 etkilerini azaltmakta hem de
yaslanmayla zayiflayan immiin sistemin modiilasyonunda daha dengeli bir etki
olusturmaktadir (Pomatto ve ark., 2018; La-Beck ve ark., 2017).

Buna ek olarak, yaslanmaya bagli olarak hiicre dis1 matriks (ECM)
bilesiminin sertlesmesi ve doku gecirgenliginin azalmasi, terapdtik ajanlarin
hedef bolgelere ulasmasini zorlagtirmaktadir. Nanoboyuttaki tagiyici sistemler,
bu fizyolojik bariyerleri mikro &lgekli ilaglara kiyasla daha kolay asarak
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dokulara etkin madde girisini kolaylastirabilmektedir. Ozellikle, matriks
metalloproteinaz duyarli kaplama stratejileri veya pH/enzim yanitli salinim
mekanizmalari, yaslanan dokularda goriilen mikrocevresel degisikliklere
adaptasyon saglayarak terapotik dagilimi optimize etmektedir (Statzer ve ark.,
2023). Ayrica, vaskiiler yapida meydana gelen yaslanma iligkili bozulmalar;
ornegin endotelyal gecirgenlikte artis, damar elastikiyetinin azalmasi ve
mikrosirkiilasyonun bozulmasi gibi, nanopartikiillerin farmakokinetik profilini
etkileyebilmektedir. Bu nedenle, gelecekte gelistirilecek nanoterapétiklerin,
yaslanmig dokulardaki degisen kan akimi dinamiklerine uyum saglayacak
sekilde tasarlanmasi, hedef dokuya yonlendirilmis aktarimi giiclendirecektir.
Molekiiler diizeyde degerlendirildiginde, yaslanma ile birlikte reseptor
ekspresyon paternlerinde meydana gelen degisimler, hiicresel alim
mekanizmalarini  etkileyebilmektedir. Bu nedenle, ligand hedefli
nanotastyicilarin yaslanmig hiicrelerde baskin hale gelen reseptor izoformlarini
taniyacak sekilde fonksiyonlandirilmasi, hiicresel hedeflemeyi artirarak tedavi
etkinligini giiclendirebilir (Chaturvedi ve ark., 2002; Hunt ve ark., 2022)

Son olarak, yaslanmayla iligkili immunosenesens, nanoterapétiklerin
immiin yanit profilinde farkliliklar olusturmasina yol agabilir. Bu baglamda,
immiin yanitt minimal diizeyde tetikleyen veya bagisiklik sisteminin
diizenlenmesini destekleyen biyouyumlu nanoplatformlarin tercih edilmesi;
hem giivenlik profilinin iyilestirilmesini hem de kronik kullanim i¢in uygun
terapotik stratejilerin gelistirilmesini miimkiin kilacaktir (Bi ve ark., 2024).

Nanoteknolojik ilaclarin Yaslanma Karsiti Terapotik Etkisi

Nanoteknoloji, son yillarda kozmetik ve dermatolojik alanlarda
yaslanma karsiti tedavilerde devrim yaratan bir yaklasim olarak one
cikmaktadir. Nanomalzemelerin 6zgiin fizikokimyasal 6zellikleri, aktif
bilesenlerin biyoyararlanimimi ve deri gegirgenligini artirarak cilt genglestirme
uygulamalarinda yeni bir dénemi baslatmigtir. Bu baglamda gelistirilen
nanotagstyici sistemler, geleneksel formiilasyonlarin sinirliliklarini asmakta ve
etken maddelerin daha etkin, kontrollii ve giivenli bir bicimde hedef dokulara
ulastirilmasini saglamaktadir (Vaiserman ve ark., 2020).
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Nanoteknolojik Sistemlerin Temel Prensipleri

Son yillarda nanoteknoloji, ila¢ tasima ve hedefe yonelik tedavi
alanlarinda devrim yaratan bir disiplin haline gelmistir. Nanoteknolojik ilag
sistemleri, klasik tedavi yaklagimlarina kiyasla daha yiiksek biyouyumluluk,
kontrollii ve uzatilmig salimim, artirilmis hedefleme kapasitesi ve diisiik
toksisite profili sunarak terapétik etkinligi 6nemli 6l¢iide artirmaktadir (Sahoo
ve ark, 2007). Bu sistemler; lipid esasli (6rnegin liposomlar,
nanoemiilsiyonlar), polimerik (PLGA temelli) ve metalik (altin veya giimiis
nanopartikiiller) yapilarda tasarlanabilmekte olup, ilacin hedeflenen dokuya
spesifik olarak tagimmasini saglayarak sistemik yan etkileri en aza indirir ve
yaslanma ile birlikte bozulan farmakokinetik dengelerin kismen yeniden
diizenlenmesine katkida bulunur. Nanomalzemeler genellikle 1-100 nm boyut
araliginda olup, yiiksek yiizey/hacim orani, modifiye edilebilir yiizey kimyas1
ve c¢ok yonlii fonksiyonellestirilebilir yapilar1 sayesinde etkin bilesenlerin
¢oziiniirliigiinii, stabilitesini ve biyoyararlanimini artirir. Ozellikle organik
nanopartikiiller (liposomlar, nanoemiilsiyonlar, nanokapsiiller) ve lipid bazl
tastyicilar (kati lipid nanopartikiiller — SLN, nanoyapili lipid tastyicilar — NLC),
kozmetik ve dermatolojik formiilasyonlarda en yaygin kullanilan sistemler
arasinda yer almaktadir. Bu tasiyicilar, vitamin C, retinol ve peptit gibi
yaslanma karsit1 aktif bilesenlerin oksidasyon, fotodegradasyon ve enzimatik
yikim gibi dis etmenlere karsi korunmasimi saglayarak, etki siirelerini
uzatmakta ve tedavi etkinligini artirmaktadir (Pan ve ark., 2025).

Bu yonleriyle nanoteknolojik ilag sistemleri, yalnizca etkin madde
taginmasinda degil, aym1 zamanda yaslanma siireciyle iligkili hiicresel
bozulmalarin hedeflenmesinde de yenilik¢i bir yaklasim sunmaktadir. Bdylece
nanoteknoloji, farmasotik ve kozmetik alanlarin kesisiminde, yaslanma karsiti
tedavilerde hem biyofonksiyonel hem de estetik agidan yiiksek verimlilik
saglayan bir platform olarak degerlendirilmektedir.

Nanoteknolojinin Cilt Uzerindeki Etkileri

Nanoteknolojik ilag tastyicilari, stratum corneum bariyerini asarak aktif
bilesenlerin epidermis ve dermis tabakalarna derinlemesine niifuz etmesini
saglar. Nanoemiilsiyonlar ve nanolipozomlar, diisilk partikiil boyutlar
sayesinde retinoidler, C vitamini ve peptitlerin cilt alt1 tabakalarina taginmasini
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kolaylastirir. Bu sayede kolajen sentezi ve elastin {iretimi uyarilir, hiicresel
yenilenme hizlanir. Bu biyolojik siire¢lerin sonucunda kirigikliklarin azaldig,
cilt elastikiyetinin arttig1 ve nem dengesinin iyilestigi ¢esitli in vitro ve klinik
calismalarla  dogrulanmigtir. Bu sistemlerin etkinliginin  temelinde,
nanopartikiillerin 1-100 nm araligindaki kii¢iikk boyutlar1 ve yiiksek
ylizey/hacim orani1 yatmaktadir. Bu ozellikler, cilt bariyerinin gegirgenligini
artirarak aktif bilesenlerin hedef dokuya kontrollii ve siirekli bigimde
iletilmesini miimkiin kilar. Lipid esasli nanotastyicilar (6rnegin liposomlar, kati
lipid nanopartikiilleri ve nanoyapili lipid tasiyicilar), aktif bilesenleri oksidatif
bozulmaya, 1s1ya ve 1s18a kars1 koruyarak formiilasyonun kararliligini artirir.
Boylece iiriiniin raf 6mrii uzar ve terapotik etkinligi korunur (Raszewska-
Famielec ve ark., 2022). Ayrica nanoenkapsiilasyon teknikleri, antioksidanlar
ve fotolabil bilesenlerin dis etkenlere karsi korunmasini saglayarak etki siiresini
uzatmakta ve irritasyon riskini azaltmaktadir. Ozellikle nanoemiilsiyon
sistemleri, kontrollii salim mekanizmalar1 sayesinde etken maddelerin uzun
siireli biyoyararlanimint = siirdiiriirken, cilt dokusundaki nem dengesini
destekler. Nanopeptitler ve fullerenler gibi gelismis nanomalzemelerin,
oksidatif stresin azaltilmasinda, kolajen sentezinin tesvik edilmesinde ve cilt
tonunun homojenlesmesinde etkili oldugu gosterilmistir.

Bununla birlikte, nanopartikiillerin asir1 kii¢iik boyutlari sistemik emilim
potansiyelini artirabileceginden, uzun dénem biyouyumluluk ve toksikolojik
degerlendirmeler biiyiik 6nem tasimaktadir. Mevcut veriler, biyouyumlu lipid
ve polimer temelli nanotastyicilarin giivenli kullanim sinirlar igerisinde
kaldigini, ancak metalik nanopartikiiller i¢cin kapsamli giivenlik analizlerinin
devam ettigini gostermektedir (Sekil 1)(Felippi ve ark., 2012).
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Sekil 1. Nanoterapotiklerin cilt {izerindeki etkisi
Yaslanma Karsiti ilaclarda Nanomalzemelerin

Siiflandirilmasi Ve Fonksiyonel Mekanizmalari

Yaslanma karsit1 ilag ve kozmetik irilinlerin gelistirilmesinde oral
uygulama yolu, agrisiz uygulama, kolay kendi kendine kullanim ve hasta
uyumunun yiiksek olmasi nedeniyle ilag tasiniminda en ¢ok tercih edilen
yontemdir. Ancak gastrointestinal sistemdeki kimyasal ve enzimatik bariyerler
ile diisiik ¢cozlintrlik, ilag etkinligini sinirlayan temel faktorlerdir. Bu nedenle,
nanotasiyici sistemlerle yliklenmis terapdtik bilesiklerin oral yoldan verilmesi,
son yillarda farmasotik arastirmalarin odak noktasi haline gelmistir
Nanotasiyicilar, ilaglarin yar1 dmriinii uzatmakta, dolasim siiresini artirmakta
ve farmakokinetik temizlenmeyi optimize ederek daha etkili bir sistemik
dagilim  saglamaktadir. Ayrica, giiniimiizde fitoterapdtiklerin - oral
uygulanmasina yonelik pek ¢cok nanosistem klinik deneme asamasina ulagmis
ve klinik kullanima dahil edilmistir (Felippi ve ark., 2012).

Nanomalzemelerin yaglanma karsiti tedavilerde kullanilmasinin en
onemli avantajlarindan biri, aktif bilesenlerin hedefe 6zgii tagimmasini ve
kontrolli salimin1 miimkiin kilmasidir. Bu 6zellik, 6zellikle antioksidanlar,

vitaminler, peptitler ve bitkisel polifenoller gibi biyolojik olarak aktif
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molekiillerin diisiik stabilite ve kisa yar1 omiir sorunlarim ortadan kaldirir.
Ornegin, lipit bazli nanopartikiiller, kurkumin veya resveratrol gibi dogal
antioksidanlarin oksidatif yikimdan korunmasini saglayarak hiicresel yaslanma
mekanizmalarinin  baskilanmasinda etkili olmaktadir. Benzer sekilde,
polimerik nanopartikiiller veya nanoemiilsiyonlar, retinol, koenzim Q10 ve
peptit bazli yaglanma karsit1 bilesiklerin deriye daha derin tabakalara niifuz
etmesini ve etkili bir sekilde salinmasini saglamaktadir (Pawlowska ve ark.,
2024).

Kozmetik endiistrisinde de nanoteknoloji, formiilasyon tasarimini ve
iiriin performansim gelistirmek amaciyla yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu
kapsamda gelistirilen nanomalzemeler, aktif bilesenlerin cilt bariyerini agarak
daha derin tabakalara ulagsmasini, uzun siireli etki gostermesini ve oksidatif
stresin neden oldugu erken yaslanma belirtilerinin azaltilmasini saglar.
Ozellikle nanolipozomlar, nanoemiilsiyonlar ve solid lipid nanopartikiiller
(SLN), yaslanma karsit1 kozmetik {iirtinlerde etkin bilesenlerin kontrollii ve
hedefli saliminda yaygin olarak tercih edilmektedir (Pan ve ark., 2025).

Nanomalzemeler, kimyasal bilesimleri ve yapisal Ozelliklerine gore
genellikle ii¢ ana grupta incelenmektedir: i) organik nanopartikiiller, ii)
inorganik nanopartikiiller, iii) hibrit veya lipid-temelli tastyici sistemler. Her
bir sinif, yaslanma karsiti ajanlarin stabilitesini artirma, biyoyararlanimin
iyilestirme, oksidatif stres ve inflamasyonun azaltilmasini saglama ve deri
gecirgenligini artirma agisindan 6zgiin islevlere sahiptir (Sekil 2).
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Sekil 2. Yaglanma karsit1 tedavide nanoteknoloji

Organik Nanopartikiiller

Organik nanopartikiiller; liposomlar, nanoemiilsiyonlar, vezikiiller ve
nanokapsiiller gibi ¢ok yonlii yapilar icerir. Bu sistemler, aktif bilesenlerin
kapsiillenmesi, tasinmasi ve kontrollii bigimde salinmasi amaciyla
kullanilmaktadir. Yapisal esneklikleri sayesinde cilt bariyeriyle 6zgiil
etkilesimler kurarak etkin maddelerin ¢oziiniirliigiini, kararliligin1 ve hedefe
yonelik salinimini artirirlar. Bu 6zellikler, 6zellikle yaslanma karsit1 iiriinlerde
kullanilan oksidasyona duyarli molekiillerin korunmasi agisindan kritik 6nem
tagir (Mohanraj ve ark., 2006).

Lipozomlar

Liposomlar, fosfolipit ¢ift tabakalarindan olusan kiiresel vezikiiller olup
amfifilik 6zellikleri sayesinde hem hidrofilik hem de hidrofobik molekiilleri
kapsiilleyebilme kapasitesine sahiptir. Bu ¢ift yonlii yiikleme 6zelligi, 6zellikle
151k ve sicakliga duyarli bilesenler olan C vitamini ve retinol gibi aktif
maddelerin stabilitesini ve deri penetrasyonunu belirgin sekilde artirmaktadir.
Hiicre zarlaniyla biyouyumluluk  gostermeleri, transdermal  gegisi
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kolaylastirarak liposomlar1 yaslanma karsiti formiilasyonlarda vazgecilmez

tagiyict sistemler haline getirmektedir (Wilczewska ve ark., 2012).

Nanoemiilsiyonlar

Nanoemiilsiyonlar, emiilgatorlerle stabilize edilen ve yag-su fazlarinin
nanometre boyutunda dagilmasindan olusan iki fazli kolloidal sistemlerdir.
Ortalama damlacik ¢aplariin 200 nm’nin altinda olmasi, yiiksek yiizey alani
saglayarak aktif bilesenlerin daha homojen dagilmasina, biyoyararlanimin
artmasima ve formiilasyonun uzun siireli stabilitesine katki sunar. Ozellikle
poligliserol bazli nanoemiilsiyonlar, serum formiilasyonlarinda seffafligi
artirirken peptit ve antioksidan maddelerin siirekli salimini kolaylastirmaktadir.
Bununla birlikte, uzun donem fiziksel kararlilik ve iiretim maliyetleri hélen
iyilestirme gerektiren konular arasinda yer almaktadir (Wilczewska ve ark.,
2012).

Inorganik Nanopartikiiller

Titanyum dioksit (TiO:), ¢inko oksit (ZnO) ve mezogodzenekli silika gibi
inorganik nanopartikiiller, genellikle UV koruyucu veya yapisal gii¢clendirici
bilesenler olarak kozmetik formiilasyonlarda kullanilmaktadir. Bu partikiiller,
yiiksek mekanik dayanimlari sayesinde iiriiniin dokusal biitiinliigiinii artirirken,
optik ozellikleri sayesinde giines koruyucularda beyazlatici etkiyi azaltir ve
genis spektrumlu fotokoruma saglar. Ayrica, bu tiir inorganik nanopartikiiller
formiilasyona opaklik kazandirmadan etkin giines koruma iglevi sunar ve
iiriiniin estetik performansini gelistirir (Mitchell ve ark., 2021).

Lipid Tabanh Tasiyic1 Sistemler

Kati lipid nanopartikiilleri (SLN) ve nanoyapili lipid tastyicilar (NLC),
lipid matrislerinin yiizey aktif maddelerle birlestirilmesiyle elde edilen gelismis
ilag tasiyict sistemleridir. Bu sistemler, 6zellikle retinoidler gibi kararsiz ve
cevresel etmenlere duyarli aktif bilesenlerin korunmasi ve kontrollii salimi
acisindan biiylik avantaj saglar. SLN’ler, kati hal lipid yapilar sayesinde etkin
bilesenlerin uzun siireli salimin1 ve cilt gecirgenligini artirirken; NLC’ler,
kristallesmeyi Onleyen sivi lipid ilavesiyle daha yiiksek yiikleme kapasitesi
sunar. Her iki sistem de biyobozunur, biyouyumlu ve endiistriyel dlgekte
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iiretime uygun olmalar1 nedeniyle ticari kozmetik {irlin gelistirme siireglerinde
giderek daha fazla tercih edilmektedir (Mitchell ve ark., 2021).

Etken Maddelerin Stabilitesi ve Kontrollii Salim

Nanoteknolojik ilag tasiyici sistemler, yaslanma karsiti terapdtiklerde
etken maddelerin kimyasal kararliligini artirmak, biyoyararlanimi iyilestirmek
ve terapotik etkinin siiresini uzatmak agisindan 6nemli avantajlar sunmaktadir.
Klasik formiilasyonlarda aktif bilesenler, ¢evresel faktorler, oksidatif stres,
sicaklik degisimleri ve fotodegradasyon gibi nedenlerle hizli sekilde etkinligini
kaybederken; nanoyapili sistemler bu bilesenlerin yapisal biitiinliigiini
koruyarak stabilitelerini artirmaktadir. Ozellikle lipid esasli nanopartikiiller,
polimerik nanokapsiiller ve nanoemiilsiyon sistemleri, yaslanma karsiti
ajanlarin oksidasyon, hidroliz veya 1s18a bagl degradasyonunu engelleyerek
iriiniin raf Omriinii uzatmakta ve etken maddenin terapdtik degerini
korumaktadir (Xu ve ark.., 2022).

Nanotasiyici sistemlerin yiiksek yiizey alani/hacim orani, kisa difiizyon
mesafesi ve ayarlanabilir ylizey enerjileri, etken maddelerin stabilitesi ve salim
kinetigi iizerinde belirleyici rol oynamaktadir. Ancak bu yiiksek reaktivite, bazi
durumlarda oksidatif siirecler veya fotokimyasal reaksiyonlar araciligiyla etken
maddeyi bozunmaya egilimli hale getirebilir. Bu nedenle, tasiyic1 ylizeyin
uygun sekilde modifiye edilmesi, Omegin PEGilasyon veya yiizey
fonksiyonellestirme teknikleriyle, kolloidal stabiliteyi artirmakta, agregasyon
ve opsonizasyonu azaltarak ila¢ tasiyicisinin dolagim siiresini uzatmaktadir.
Boylece, etken madde stabil kalirken zamana bagli kontrollii salim profili
optimize edilmektedir (Lee & Yeo, 2015).

Kontrollii salim sistemleri, etken maddenin hedef dokulara zamansal
(temporal) ve mekéansal (spatial) olarak iletilmesini saglayarak terapotik
etkinligi artiir ve sistemik toksisiteyi azaltir. Bu sistemler salim
mekanizmalarina gore difiizyon, ¢oziicii gegisi, degradasyon temelli ve uyaran-
duyarh (stimuli-responsive) tiplerde siniflandirilmaktadir. Difiizyon temelli
yapilarda ilag, polimer matris veya membran aracilifiyla kademeli olarak
serbestlesirken; ¢oziicli kontrolli sistemlerde ozmotik basing veya polimer
sigsmesi gibi fiziksel siirecler salim hizini belirler. Biyobozunur polimer tabanli
sistemlerde (6rnegin PLGA veya kitosan) ise ila¢ salimi, polimerin hidrolitik
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veya enzimatik degradasyonuna paralel olarak gerceklesir. Bu ozellik, etken
maddenin uzun siireli stabilitesini koruyarak doz sikliginin azaltilmasina ve
terapotik etkinin siirdiiriilebilirligine katki saglar (Hasanovic ve ark., 2009).

Son yillarda gelistirilen uyaran-duyarl nanotasiyici sistemler, yaslanma
karsit1 uygulamalarda énemli bir yenilik olarak 6ne ¢ikmaktadir. Bu sistemler;
pH, sicaklik, iyon konsantrasyonu veya redoks potansiyeli gibi ¢evresel
degiskenlere tepki vererek tasiyict matrisin yapisinda geri doniisiimlii
konformasyon degisiklikleri olusturmakta, boylece ilacin salim kinetigini
hassas bigimde diizenlemektedir. Ozellikle yaslanmaya bagli oksidatif stresin
ve pH degisimlerinin yogunlastig1 dokularda, bu mekanizma aktif bilesenlerin
hedefe 6zgii ve siirekli bigimde salimini miimkiin kilar. Bu durum, kolajen
sentezi, elastin Uretimi ve antioksidan aktivitenin uzun siire boyunca
desteklenmesine aracilik eder. Ayrica, nanotasiyicilarin etken maddeleri
cevresel kosullardan koruma yetenegi, fotolabil ve oksidatif olarak kararsiz
molekiiller i¢in kritik 6neme sahiptir. Retinoidler, C vitamini ve koenzim Q10
gibi bilesenler, nanokapsiil veya liposom sistemleri igerisinde enkapsiile
edildiginde hem kimyasal kararhiliklar artmakta hem de epidermal bariyerden
gegisleri kolaylagsmaktadir. Bu sayede, etken maddelerin ciltte daha uzun siire
aktif kalmas1 ve terapdtik etkinligin siirekliligi saglanmaktadir (Paroha ve ark.,
2018).

Yaslanma Karsiti Tedavilerde Nanoteknolojinin Uygulama

Alanlari

Nanoteknoloji, yaslanmanin hiicresel ve molekiiler mekanizmalarini
hedefleyerek tedavi etkinligini artiran yenilikgi stratejiler sunmaktadir.
Senoterapdtik ajanlar olarak siniflandirilan senolitik ve senomorfik bilesikler,
senesens hiicrelerin ortadan kaldirilmast veya bu hiicrelerin karakteristik
salgisal fenotipinin (SASP) baskilanmasi amaciyla gelistirilmistir. Bununla
birlikte, bu ajanlarin 6nemli bir kismi sistemik toksisite, yetersiz
biyoyararlanim ve hedef o6zgiilliigiiniin sinirli olmasi gibi klinik engellerle
karsilagmaktadir. Bu dogrultuda, nanoteknoloji tabanli ilag tastyici sistemler;
farmakokinetik  6zelliklerin  iyilestirilmesi, hedefe ydnelik tedavinin
giiclendirilmesi ve yan etkilerin azaltilmasi gibi avantajlariyla yaslanma karsiti
tedavilerde dikkat ¢eken bir yaklasim olarak ortaya c¢ikmistir. Ayrica

nanoteknolojinin sunmus oldugu bu olanaklar, yalnizca yaslanma karsiti
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tedavilerin etkinligini artirmakla kalmayip, hastalik yonetimine yonelik
alternatif stratejilerin gelistirilmesine de katki sunmaktadir (Adamczyk-
Grochala ve ark., 2020).

Nanoterapiler, terapotik ajanlarm hiicresel gecis ve dagilimlarini
optimize ederek daha hassas hedeflemeye olanak saglamaktadir. Bu baglamda,
mezogozenekli  silika nanopartikiiller (MSN), kalsiyum  karbonat
nanopartikiilleri (CaCOsNP), liposomlar, nanoemiilsiyonlar ve polimer bazli
nanopartikiiller (6r. PLGA), yaslanmis hiicrelerin secici hedeflenmesinde etkin
tastyict sistemler olarak tanimlanmustir. Ornegin, B-galaktozidaz aktivitesine
duyarli MSN vyapilari, yalnizca senesens hiicrelerde kaplamayi ¢ozerek
navitoklaks veya doksorubisin gibi farmakolojik ajanlarm salinimim
saglayabilmektedir. Benzer sekilde, rapamisin yiiklii kalsiyum karbonat
nanopartikiillerinin SASP bilesenleri olan IL-6 ve IL-1p ekspresyonunu
azaltarak yaglanmaya bagli inflamatuar yanitlar1 hafiflettigi gosterilmistir.
Ayrica CD9 antikoru ile kaplanmis PEG-liposom sistemlerinin yaslanmig
fibroblastlarda hedefe yonelik ilag salimimi kolaylastirdigi; boylece hiicresel
yenilenme ve migrasyonu destekledigi rapor edilmistir. Bu nanoyapilarin ilag
stabilitesini artirmasi, lokal biyoyararlanimi iyilestirmesi ve hiicre igi
hedeflemeyi hassaslagtirmasi, geleneksel ilag formlarina kiyasla Onemli
iistiinlikler sunmaktadir. Bununla birlikte, klinik uygulamalara geciste
biyouyumluluk, uzun dénem giivenlik ve tiirler aras1 farmakodinamige iliskin
farkliliklar hald dikkate alinmasi gereken baslica alanlar arasinda yer
almaktadir.

Nanoteknoloji tabanli tagiyici sistemler, yaglanma siirecinde kritik rol
oynayan oksidatif stres ve kronik inflamasyonun hiicresel hasar olusturucu
etkilerine karsi da terapotik fayda saglamaktadir. Bu kapsamda, dogal
fitokimyasallarin nanotasiyicilarla formiilasyonu dikkat ¢eken bir arastirma
alan1 haline gelmistir. Fitokimyasal yiiklii nanotastyici sistemlerinin oksidatif
stres ve inflamasyonun azaltilmasinda etkili oldugu hem in vitro hem de in vivo
modellerde  gosterilmistir.  Ozellikle  kardiyometabolik  hastaliklar,
norodejeneratif bozukluklar, romatoid artrit ve osteoporoz gibi yaslanma ile
iliskili klinik tablolarin yonetiminde terapdtik kazanimlar sagladiklar
bildirilmektedir. Nitekim berberin yiiklii nanopartikiillerin uygulandigi
diyabetik hayvan modellerinde kilo artiginin baskilandigi, glukoz toleransinin
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diizeldigi ve insiilin duyarhiliginin arttigi gézlemlenmistir. Benzer sekilde,
romatoid artrit modellerinde piperin veya kurkumin igeren solid lipid
nanopartikiillerinin proinflamatuvar sitokin diizeylerini diisiirerek inflamatuvar
stireci hafiflettigi ve klinik iyilesmeye katki sundugu ortaya konmustur. Bu
bulgular, nanoteknoloji tabanli fitoterapotik yaklasimlarin yaslanma ile iligkili
patolojilerin engellenmesi ve geri dondiiriilmesinde giiclii bir tamamlayici
strateji olabilecegini gostermektedir (Vaiserman ve ark., 2021).

Yaslanma karsit1 tedavilerde siklikla kullanilan resveratrol, kurkumin,
kuersetin, genistein ve epigallokatesin gallat gibi dogal fitokimyasal bilesikler;
diisiik ¢ozlniirlik ve hizli metabolik eliminasyon gibi farmakokinetik
smurliliklar nedeniyle terapotik etkinlik agisindan kisithidir. Nanoteknoloji
temelli formiilasyonlar ise bu ajanlarin gastrointestinal absorbsiyonunu
artirmakta, enzimatik degradasyona karsi korumakta ve boylece hedef
dokudaki birikimlerini iyilestirerek terapétik etkinliklerini giiclendirmektedir.
Ornegin, resveratrol ve kurkuminin nanotasiyici sistemlerle formiile edilmesi,
hedef dokularda daha yiiksek konsantrasyonlara ulagilmasini saglamis ve yasa
bagli norodejeneratif hastalik modellerinde olumlu sonuglar dogurmustur.
Benzer sekilde, kuersetin ve genistein yiiklii nanopartikiiller; antioksidan enzim
aktivitelerini artirarak oksidatif stres kaynakli hiicresel hasar1 azaltmistir.
Dolayisiyla nanoteknoloji, antioksidan ve antiinflamatuvar etkileri es zamanlh
hedefleyebilme kapasitesiyle yaslanmaya eslik eden molekiiler bozulmalarin
baskilanmasinda o6nemli bir terapdtik potansiyel sunmaktadir. Ayrica
nanotastyicilarin biyouyumlu yapilari ve kontrollii salim profilleri, kronik
uygulama gerektiren yaglanma karsiti tedavilerde giivenli ve sirdiiriilebilir
stratejilerin gelistirilmesine katki saglamaktadir (Pan ve ark., 2025).

Nanoteknolojinin  sundugu avantajlar yalmizca yaslanma karsiti
yaklagimlarla smirli  degildir; yaslanmaya bagli klinik tablolarin
iyilestirilmesinde de genis bir uygulama alan1 sunmaktadir. Norodejeneratif
stireclerde karsilasilan temel giicliiklerden biri, terapdtik ajanlarin kan-beyin
bariyerini etkin bigimde ge¢ememesidir. Kiigiik molekiillerin ve peptitlerin
biyoyararlanimi diisiik ¢o6ziiniirlik ve hizli metabolik eliminasyon nedeniyle
sinirlanmaktadir. Liposomlar, polimerik nanopartikiiller, dendrimerler ve
karbon nanotiipler gibi nano-ilag tagima sistemleri bu engelleri asarak terapotik
bilesiklerin merkezi sinir sistemine kontrollii ve hedefli iletimini miimkiin

kilmaktadir. Bu yapilarin yiizey modifikasyonu, hiicre i¢i alim
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kolaylastirmakta; biyolojik bariyerlerden gecisi artirarak ilacin stabilitesinin ve
etkisinin uzatilmasimi saglamaktadir. Alzheimer modellerinde nano-tasiyici
sistemlerin amiloid-f agregasyonunu azaltabildigi, oksidatif stres yanitlarin
diizenleyebildigi ve ndrodejenerasyonu yavaslatabildigi bildirilmistir. Ornegin,
PEG modifikasyonlu liposomal yapilara entegre edilen terapotik molekiiller,
hem kan-beyin bariyerinden gecisi kolaylastirmakta hem de hedef dokuda uzun
siireli salinim saglayarak bilissel iyilesmeyi desteklemektedir (Ahmed ve ark.,
2025; Shabani ve ark., 2023).

Yaslanma ve Nanotip Arasindaki Gelecek Perspektifi

Nanotibbin temel amaci, biyoyararlanimi yiiksek, toksisite profili diisiik
ve spesifik hedeflere yonlendirilebilen ilag tasima platformlar1 gelistirmektir.
Ozellikle sensér kontrollii salinim sistemleri, hiicre i¢i hedeflemeyi miimkiin
kilan tasarimlar ve antikor, peptit, DNA veya siRNA gibi biyomolekiillerle
fonksiyonlandirilmis akilli nanopartikiiller, gelecekte yaslanmaya bagl
hastaliklarin tedavisinde onemli bir potansiyel sunmaktadir (Sindhwani ve
Chan, 2021). Ancak bu alandaki gelismeye karsin, nanoterapdtiklerin yash
bireylerde klinik kapsamda yeterince degerlendirilmemis olmasi dnemli bir
siirlilik olusturmaktadir (Martin ve ark., 2019; Shenoy ve Harugeri, 2015). Bu
durum o&zellikle klinik agidan dikkate degerdir; zira 60 yas iizeri bireylerin
%85’inden fazlasinin en az bir ilag kullandigi, igte ikisinin ise ¢oklu ilag
tedavisi aldigr bilinmektedir (Elliott, 2006). Dolayisiyla, gelecekte
gelistirilecek nanoteknolojik tedavi stratejilerinde yash popiilasyona ozgii
fizyolojik farkliliklarin klinik calisma tasarimlarina dahil edilmesi zorunlu
goriinmektedir.

Nanotip alanindaki mevcut birikim, yaslanma biyolojisini hedefleyen
kisisellestirilmis ve yiiksek etkinlik diizeyine sahip terapotik yaklagimlarin
gelistirilmesine olanak saglamaktadir. Ozellikle fitokimyasal bilesiklerin
nanotastyict  sistemlerle kombinasyonu, bu ajanlarin ¢oziiniirliigiinii,
stabilitesini ve farmakokinetik davramislarimi iyilestirerek terapotik etkiyi
belirgin sekilde artirmaktadir. Bu bulgular, nanoteknolojinin yalnizca mevcut
tedavilerin optimizasyonunda degil, ayni zamanda yaslanma siire¢lerine
dogrudan miidahale etmeya yonelik yenilikgi stratejilerin tasariminda da
belirleyici olabilecegini gostermektedir. Yakin donemde, yaslanma karsiti
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nanotibbin daha gelismis ve hedefe duyarli platformlara dogru evrilmesi
beklenmektedir. Ozellikle molekiiler diizeyde hedefleme kapasitesi yiiksek
nanotagtyicilarin gelistirilmesi, senesens hiicrelerin segici eliminasyonu ile
yaslanmaya bagli inflamatuvar yiikiin azalmasina katki saglayabilir. Buna ek
olarak, SASP bilesenlerini baskilayan veya hiicresel hasar1 smirlayan
molekiillerin kontrollii ve lokalize salinimini miimkiin kilan sistemlerin, daha
diisiikk yan etki profiline sahip tedaviler sunabilecegi Ongoriillmektedir. Bu
baglamda, senolitik ve senomorfik ajanlarin nanoformiilasyonlarla
eslestirilmesi, ilerleyen donemde saglikli yagam siiresinin uzatilmasina yonelik
stratejilerde dnemli bir rol oynayabilir (Sharma ve ark., 2012).

Nanotibbin gelisimi, yaslanmaya bagli ndrodejeneratif hastaliklarin
yonetiminde de yeni olanaklar sunmaktadir. Kan-beyin bariyerinin (BBB)
farmakolojik ajanlar igin Onemli bir engel olusturdugu g6z Oniinde
bulunduruldugunda, hedefe yonelik nanoformiilasyonlarin Alzheimer ve
Parkinson gibi hastaliklarin tedavisinde Oncelik kazanmasi kag¢inilmaz
goriinmektedir. Patolojik protein agregasyonunu dnleyen, noroinflamasyonu
azaltan veya noronal hasar1 siirlayan nanopartikiil temelli sistemlerin daha
yaygin kullamiminin, néroprotektif etkinligi artirabilecegi one siiriilmektedir.
Ayrica intranazal veya intravendz nanoformiilasyonlarin kullanimi, terapotik
ajanlarin merkezi sinir sistemine aktarimini kolaylastirarak klinik yaniti
iyilestirebilir (Agraharam ve ark., 2022).

Gelecekte multifonksiyonel nanoyapilarin 6ne ¢ikmasi beklenmektedir.
Bu platformlar, tek bir yapida hem hedefe yonlendirme hem de terapdtik
etkinligin saglanabilmesine olanak taniyarak yaglanmanin c¢ok katmanli
biyolojik siire¢lerinin es zamanli olarak modiilasyonunu miimkiin kilacaktir.
Ornegin, oksidatif stresi azaltan farmakolojik bir bilesigi tasiyan ve yalmizca
patolojik dokuda ila¢ salinimi gerceklestirecek sekilde yiizey modifikasyonu
iceren nanotastyicilarin gelistirilmesi, yaslanma karsiti tedavilerde giiglii bir
yaklagim olugturabilir. Bununla birlikte, biyolojik olarak parcalanabilir ve uzun
donem gilivenlik profili optimal nanomateryallerin tasarimi, translasyonel
basar1 agisindan kritik 6nemdedir. Her ne kadar 6n klinik ¢alismalar umut verici
sonuglar ortaya koysa da nanoformiilasyonlarin klinik uygulamalara
uyarlanmasinda ¢esitli zorluklar devam etmektedir. Ozellikle kontrollii salinim
kinetiginin optimize edilmesi, toksisite riskinin azaltilmasi ve iiretim

stireclerinin dlgeklenebilirliginin artirillmasi gelecekteki arastirmalarin odak
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noktasini olusturmaktadir. Ayrica, yaslanmaya bagli bireysel biyolojik
farkliliklar dikkate alinarak gelistirilecek kigisellestirilmis nanoterapi
yaklasimlarinin tedavi etkinligini artirmada Onemli bir basamak olacag:
ongoriilmektedir (Giampapa., 2022; Pan ve ark., 2025).
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ONSOZ

Toksoplasmosis, Toxoplasma gondii'nin neden oldugu, fetal disiik, olii
dogum, 6liim veya fetal ve neonatal anormalliklere neden olabilen protozoan
bir hastaliktir. Zoonoz olan bu hastalik insan ve hayvan sagligini etkilemekte
ve Ozellikle koyunlarda ekonomik kayiplara sebep olmaktadir. Toksoplazmoz
diinya capinda insan ve hayvan popiilasyonunun &nemli bir bolimiini
etkileyen, ihmal edilmis bir parazitik hastaliktir. Bu 6nemli bir halk sagligi
sorunudur ve diinyadaki insanlarin yiizde 30'undan fazlasimin 7. gondii ile
enfekte oldugu tahmin edilmektedir.

GIRIS

Toxoplasma gondii (T. gondii) Apicomplexa phylumundan zorunlu
intraseliiler protozoon parazitdir. 7. gondii, kesin konak¢is1 kedi olan bir
koksidiyen parazittir; ancak insanlar da dahil olmak {izere herhangi bir
sicakkanli hayvan ara konak olarak hizmet edebilir. Diinya ¢apinda yaygin bir
dagilima sahip olup akut ve kronik toksoplazmoza neden olabilir. Enfeksiyon,
ara konaklarin enfekte etindeki doku kistlerinin veya kedi digkisinda bulunan
ookistlerin kirli su veya yiyecekler yoluyla yutulmasi sonucu ortaya cikabilir.
Yasam dongiisii, kesin konak¢isinin kedigiller oldugu ve enfekte kedilerin
diskisiyla gevreye direngli bir agamanin (ookist) atildigi 1970 yilina kadar
kesfedilmemistir. 7. gondii'nin kara ve suda yasayan memeliler ile kuslar
iceren konaklar1 enfekte ettigi iyi bilinmektedir. Bu hayvanlar, yalnizca eseysiz
evreler gecirdikleri i¢in ara konak olarak kabul edilirler. Egeyli evreler, ev
kedisi de dahil olmak {izere yalnizca Felidae familyasinin iiyelerinde goriiliir.
Bu nedenle, kesin konak olarak kabul edilirler. Hastaligin bulagsmasi 6zellikle
kontamine su ve yiyecekler ile olmaktadir. 7" gondii nin ara konag1 sicak kanli
hayvanlardir ve ara konaklarda seksiiel gelisme olmaz, takizoit ve bradizoitler
ara konaklardaki formlardir. Ara konaklar, canli ookistlerle, canli doku kisti
iceren besinlerin az pismis yenmesi ile , anneden plasenta yoluyla konjenital
takizoitlerin gegisi ile, kan transfiizyonunda takizoitlerin gecisi ile , organlarin
kist veya kistler igcerebilecegi organ nakli yolu ile enfekte olabilirler (Hill ve
Dubey, 2002; Tenter , 2009). Pastorize eilmemis siit ve siit lirlinleri de azda olsa
bulagmada rol oynayabilir (Attias ve ark., 2020). Son konaklar 7. gondii’nin 3
bulasict evresi (takizoit, bradizoit ve sporozoit) ile enfekte olabilir ve ookist
dokebilirler. Ara konaklarin dokularindaki kistler 6zellikle son konaklar igin
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bulas kaynagidir. Son konaklarda eseysel lireme asamasi gerceklesmekte,
merozitler ve gametler son konaktaki formlardir (Hill ve ark., 2010).

Sekil 2: Toxoplasma gondii bulas yollart https://www.klimik.org.tr/wp-
content/uploads/2017/10/Gebelerde-Toksoplazma-%C4%B0nfeksiyonu-Alpay-
Ar%C4%B1.pdf

Toxoplasmosis de ¢ogu insan enfekte oldugunda herhangi bir hastalik
belirtisi gdstermez. Parazit viicutta kistler olusturur (Dubey, 2006). Parazit bu
kistlerde inaktif (uyku halinde) yasayabilir ve daha sonra tekrar bagisiklik
zayifladiginda aktif hale gelebilir. Enfeksiyonlarin biiylik c¢ogunlugu
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asemptomatik olsa da, parazit, hamilelik sirasinda ilk kez enfekte olan
kadinlarda fetiiste ciddi hastaliklara veya bagisiklik sistemi zayiflamis kisilerde
(AIDS, kanser ve organ nakli hastalar1) sorunlara neden olabilir (Robert-
Gangneux ve Darde, 2012). Toksoplazmoz fetal diisiik, 6lii dogum, 6liim veya
fetal ve neonatal anormalliklere neden olabilen protozoan bir hastaliktir. diinya
capinda yiiksek prevalansa sahip bir enfeksiyon olan toksoplazmozun etken
maddesi olan bir protozoan parazittir. Enfekte bireylerin ¢ogu asemptomatiktir
veya hafif semptomlar gosterir, ancak 7. gondii hamilelik sirasinda
edinildiginde ciddi nérolojik hasara ve hatta fetiisiin 6liimiine neden olabilir. T.
gondii'nin yasam donglisii karmagiktir; birden fazla enfeksiy6z form ve gesitli
bulagsma yollar1 vardir. Zoonoz olan bu hastalik insan ve hayvan sagligini
etkilemektedir. Bu 6nemli bir halk sagligi sorunudur ve diinyadaki insanlarin
ylizde 30'undan fazlasiin 7. gondii ile enfekte oldugu tahmin edilmektedir
(Dubey, 2010). T. gondii, AIDS hastalarinda en sik goriilen firsatci
enfeksiyonlardan biri olarak ortaya c¢ikmustir. AIDS hastalarinda
toksoplazmozun, latent enfeksiyonun yeniden aktivasyonunun bir sonucu
oldugu diisliniilmektedir, ancak yeniden aktivasyon mekanizmalari
bilinmemektedir. 7 gondii, enfekte edebildigi ara konak ¢esitliligi bakimmdan
istisnaidir ve bunlarm tiim sicakkanli hayvanlar oldugu varsayilmaktadir
(Delgado ve ark., 2022).

Insanlarda yayilimi diinyanin her tarafindan bildirilmis olsa bile
yaygimhiginin gelismekte ve az gelismis llkelerde yiiksek oldugu rapor
edilmistir (Pappas ve ark., 2009). Yaygmhigm kiiltiirel, iklimsel, etik
uygulamalar ve kedilerin varligina bagli oldugu bilinmektedir. Sicak iklimli
iilkelerde prevalans daha yliksektir (Elmore ve ark., 2010). Cig midye, istiridye
ve deniz taragi yemek, ABD de dahil olmak iizere c¢esitli iilkelerde
toksoplazmoz i¢in 6nemli bir risk faktorii olarak ongoriilmiistiir (Jones ve ark.,
2009). Insan popiilasyonlarinin yaklasik %25-30'unun 7. gondii ile enfekte
oldugu tahmin edilmektedir (Montoya ve Liesenfeld, 2004). Ayrica, Amerika
Birlesik Devletleri'nde toksoplazmoz enfeksiyonu ¢esitli popiilasyonlar
arasinda degisiklik gostermistir. Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri
(CDC), Amerika Birlesik Devletleri'nde 60 milyondan fazla insanin kronik
olarak T gondii ile enfekte oldugunu tahmin ediyor ve bunu halk sagligi
onlemlerini hak eden bes ihmal edilmis tropikal parazitik hastaliktan biri olarak
goriiyor (Parise ve ark., 2014). Avrupa Birligi'nde yalmzca konjenital
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toksoplazmoz resmi olarak bildirilmekte olup, 2018 yilinda 208 wvaka
bildirilmistir (ECDC 2018). Ancak, yalnizca i¢ iillkede hem hamile kadinlar
i¢in zorunlu tarama programlart bulunmakta hem de tarama verileri Avrupa
Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi'ne (ECDC) bildirilmektedir. 22 iilkeden
vaka bildirilmekte olup, bunlarin %72,6's1 Fransa'dan gelmektedir. Bu nedenle,
gercek vaka sayisi bildirilenden muhtemelen daha yiiksektir.

T. gondii seroprevalanst bolgeler arasinda biiyiikk olgiide degisiklik
gostermektedir. Insanlarda seroprevalanslarin farkl iilkelerde %8-76 arasinda
oldugu tahmin edilmektedir (Flegr ve ark., 2014). Sosyoekonomik kosullarin
iyilestirilmesi, kaliteli igme suyu, hijyen seviyesi, dondurulmus et tiiketimi,
ciftcilik sistemlerindeki degisiklikler ve kedilerin otoklavlanmis diyetle
beslenmesi, son yirmi yildir ¢esitli iilkelerde toksoplazmoz oranini
disiirmiistiir. 7. gondii enfeksiyonu, 1988 ile 1994 yillar1 arasinda 12 ila 49 yas
arasindaki ABD dogumlu vatandaglarda %14,1 olarak belgelenmis ve 1999 ile
2004 yillart arasinda %9 oraninda azalmistir (Jones ve ark., 2007).

Toksoplazmozunun tedavisinde tek bagina veya siilfadiazin ile kombine
edilmis pirimetamin gibi ¢esitli farmakolojik ajanlar kullanilir. Atovakuon,
retinokoroidit tedavisinde ikinci basamak ilag olarak recete edilmistir.
Azitromisin ayrica AIDS hastalarinda serebral ve okiiler toksoplazmoz
tedavisinde alternatif ila¢ olarak da kullanilmaktadir (Dubey 2010). Ancak bu
ilaglarin paraziti yok etmede tam anlamiyla etkili olmadigini belirtmekte fayda
vardir. (Hill ve Dubey 2002). Ayrica ihmal edilmemesi gereken ciddi yan
etkileri de vardir. Biitiin bu sebeplerden dolay1 Toxoplasmosis de aromatik ve
alternatif tedaviler arastirilmaktadir.

Toxoplasmosis de kullanilan bitkisel tedaviler

Glintimiizde bitkisel ozler, geleneksel kemoterapdtik ajanlara karsi
direnci asacak yeni ilaglarin gelistirilmesi i¢in potansiyel bir kaynak olarak
kabul edilmektedir. Mevcut tedavilerin yiliksek maliyeti ve potansiyel
toksisitesi nedeniyle uygun fiyatli, glivenli ve erisilebilir alternatiflere ihtiyag
oldugunu gostermektedir. Geleneksel tipta kullanilan ve marketlerden satin
alman bitkiler iyi adaylardir. Bitkisel ilaglar ve dogal bitki o6zleri, c¢esitli
paraziter hastaliklar i¢in alternatif tedavi olarak yaygin olarak kullanilmaktadir
ve bu ozler, toksoplazmoz tedavisinde kullanilan standart rejim ilaglarinin

(stilfadiazin-pirimetamin kombinasyonu) yan etkilerini azaltma potansiyeline
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de sahip olabilir. Mevcut ilaglarin siirli etkinligi ve belirgin yan etkileri
nedeniyle, 7. gondii'ye kars1 yeni tedavi seceneklerinin gelistirilmesine acil
ihtiya¢ vardir ve onunla miicadele etmek i¢in etkili yeni ila¢ hedeflerinin
gelistirilmesi zorunludur.

Elazab ve ark., yaptiklar1 ¢calismada Misir da yetistirilen bazi bitkilerin
1. gondii enfeksiyonuna karsi in vitro etkinligini arastirmislardir. Matricaria
chamomilla (Alman papatyasi), Laurus nobilis (defne yapragil), Citrullus
colocynthis (act elma), Cinnamum camphora (kafur agact), Boswellia scara
(akgiinliik sakiz1) ve Melissa officionalis (melisa otu) bitkilerinden elde edilen
metanol 6ziitleri ve limon otu (Cymbopogon citratus), mercankosk (Origanum
majorana), su teresi (Nasturtium officionale), bugday tohumu (Triticum
aestivum), susam (Sesamum indicum), biberiye (Salvia rosmarinus), limon otu
(Cymbopogon nardus), karanfil (Syzygum aromaticum), jojoba (Simmondsia
chinesis) ve feslegen (Ocimum basilicum) gibi bazi bitkilerin yag oziitleri
(esansiyel veya sabit yaglar) anti-Toksoplazma aktiviteleri agisindan
arastirilmig, C. colocynthis ve L. nobilis'ten elde edilen metanol o6ziitleri ile
limon otu ve mercankdsk yag oziitleri, sirasiyla 22,86 ug/ml, 31,35 ug/ml, 4,6
pg/ml ve 26,24 pg/ml'lik yar1 maksimum inhibitdr konsantrasyonlar1 (IC50) ile
T. gondii'ye kars1 aktif bulunmuslardir. Ilging bir sekilde, M. chamomilla'dan
elde edilen metanol 6ziitii ve citronella'dan elde edilen yag, T. gondii i¢in en
diisiik IC50 degerlerine (sirasiyla 3,56 pug/ml ve 2,54 pg/ml) sahip oldugu
belirlenmistir.

Elkoraichi ve ark., (2025) Fas Ammi visnaga (kiirdan otu) tohumlarinin
sulu ekstresinin in vitro 7. gondii takizoitlerine karsi inhibitor etkisini
aragtirmiglar ve %50 inhibitér konsantrasyonunun, IC50 = 679,6 + 243,6
pg/mL) etkili oldugunu bulmuslardir. 4. visnaga tohumlariin etanolik 6ziiti,
diistik sitotoksisiteyle (CC50 = 515,9 + 312,0 ug/mL) anti-Toksoplazma etkisi
(IC50 = 192,3 £ 70,2 pg/mL) gosterdi ve farkl bilesiklerin ¢ikarildigin
gosterdi. Aymi arastirmacilar Punica granatum (nar) kabugu ve Syzygium
aromaticum (karanfil) c¢icek tomurcuklarinin sulu oOziitlerinin, disilik
sitotoksisiteyle (CC50 = 1007,4 + 286,3 ve 985,6 + 388,6 ug/mL) anti-
Toksoplazma etkisi oldugunu (IC50 = 413,5 £ 271,4 ve 473,5 £ 196,0 ug/mL)
gostermiglerdir. Tim oziitler, ozellikle A. visnaga Oziiti, fosfatidilserin
maruziyeti ve DNA pargalanmasi ile karakterize edilen takizoitlerde apoptoz

benzeri bir etki yaratmistir. Son olarak, 4. visnaga tohumlarinin, P. granatum
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kabugunun ve S. aromaticum ¢igek tomurcuklarinin sulu 6ziitleri antioksidan
ozellikler gostermistir. Gozlenen etkiler muhtemelen kumarin ve sterollerden
(A. visnaga sulu 0ziitii), saponinlerden (4. visnaga etanol Oziitii), gallik
tanenlerden (P. granatum 0ziitll) ve fenollerden (S. aromaticum 0ziitii)
kaynaklanmistir. P. granatum kabugu, toksoplazmoz tedavisi i¢in potansiyel
klinik 6ncesi adaylar olarak umut vaat etmekte olup, giivenli ve etkili terapotik
kullanim potansiyelinin daha fazla aragtirilmasini gerektirdigini bildirmislerdir.

Vazifekkah (2025) Heracleum persicum (Fars yaban otu), Foeniculum
vulgare (rezene), Lawsonia inermis (kina), Trachyspermum ammi (kimyon),
Allium sativum (sarimsak), Juglans regia (ceviz agaci), Zingiber officinale
(zencefil), Carum carvi (kimyon), FEucalyptus spp., (okaliptiis), Ferula
gummosa (galbanum), Artemisia spp. (pelin otu), Marrubium vulgare (1tir otu),
Salvia officinalis (adagay1), Lippia citriodora (limon minegigegi), Myrtus
communis (murt meyvesi), Curcuma longa (zerdegal), Syzygium aromatikum
(karanfil), Mentha spp. (nane), Sideritis spp. (demirotu), Scrophularia striata,
Allium cepa (sogan), Alyssum tirleri, Lepidium sativum (bahge teresi),
Raphanus sativus (turp), Tagetes (kadife cicegi)tiirleri, Turaxacum officinale
(karahindiba), Balsamodendron tiirleri, safran renkli zerdecal, Ginkgo biloba,
Olea europaea (zeytin), Sophora flavescens (act kok), Melia azedarach (tespih
agaci), Zataria multiflora (yabani nane), Dracocephalum (Moldovya
ejderi)tiirleri ve Stachys lavandulifolia (tiylil cay) n diistikle iliskili 7. gondii
enfeksiyonlarinin kontroliinde potansiyel olarak etkili ajanlar oldugunu
belgelemistir. Bu derlemenin bulgulari, iran geleneksel tip kiilliyatindaki gok
sayida tibbi bitkinin Toxoplasma gondii've kargt umut verici antiparaziter ve
immiinomodiilator 6zellikler sergiledigini gostermistir. Bu bitkiler, 6zellikle
hamile kadinlarda toksoplazmoz tedavisinde yardimci tedavi olarak
kullanilabilir. Ancak, potansiyel yan etkileri azaltmak ve giivenligi saglamak
icin kullanimlarma ihtiyatla yaklasilmali ve geleneksel tedavilerle birlikte
profesyonel tibbi gézetim altinda uygulanmasinin yararli olacagi agiklanmastir.

Yildiz ve Beyhan; (2023) 7. gondii ye kars1 Pirimetamin ve siilfadiazin
kombinasyonu ile, timokinon ve kapsaisinin terapotik etkilerini
aragtirmiglardir. Caligma iki ayr1 deney olarak yiiriitiilmiistiir. Balb/c farelerine
intraperitoneal olarak 105 ve 103 T. gondii enjekte edilmistir. 24 saat sonra, 10
giin boyunca farkli dozlarda ¢orek otu yagi, timokinon ve kapsaisin ile tedaviye
baslanmistir. Bu bilesenlerin etkileri PYR-SDZ kombinasyonu ile



59 | SAGLIK BiLIMLERINDE GUNCEL BASLIKLAR -VI

karsilastirilarak degerlendirilmistir. Farelerin mortalitesi ve takizoit miktarlar
30 giin boyunca hesaplanmigtir. Her iki deneyde de, PYR-SDZ grubundaki
fareler en uzun siire hayatta kaldi. Ardindan, kapsaisin grubundaki fareler en
uzun siire yasadi. Her iki deney grubunda da erken kayiplar meydana
geldiginden, PYR-SDZ disindaki gruplarda takizoit sayimi yapilmadi. PYR-
SDZ gruplarinda 10. giinden sonra takizoit gézlenmedi. Toksoplazmozun PYR-
SDZ ile tedavisinden sonra, kapsaisinin en yiiksek hayatta kalma olasiligini
gosterdigi belirlendi. Sonug¢ olarak, kapsaisin ve PYR-SDZ'nin birlikte
kullanimy, ilacin yan etkilerini azaltarak yasam beklentisini artirabilir sonucuna
varild1.

Leesombun ve ark., (2016) Tayland da piperaceae bitkileri Piper betle,
P nigrum ve P. sarmentosum'un Toxoplasma gondii enfeksiyonuna karsi in
vitro ve in vivo etkilerini aragtirmiglardir. Piperaceae bitkileri tek tek etanol ile
ekstrakte edilmis, doner buharlastiricidan gecirilmis ve ardindan her biri igin
ham oziitler elde edilerek liyofilize edilmistir. In vitro calisma ile , P. betle
oziitiiniin HFF hiicrelerinde parazit biiyiimesini engellemede en etkili 6ziit
oldugunu gosterilmistir (RH-GFP'de 1C50: 23,2 pg/mL, PLK-GFP'de 1C50:
21,4 ng/mL). Ayrica, T. gondii PLK susunun 1.000 takizoiti ile enfeksiyondan
sonra 7 giin boyunca P. betle 6ziitii ile tedavi edilen deney farelerinin hayatta
kalma oranlar arttig1 gozlemlenmistir (hayatta kalma oranlari: 400 mg/kg ile
tedavi edilenlerde %100, 100 mg/kg ile tedavi edilenlerde %83,3, 25 mg/kg ile
tedavi edilenlerde %33,3, tedavi edilmeyen farelerde %33,3). Ayrica, 400
mg/kg P. betle 6ziitii ile tedavi, 100.000 takizoit ile enfeksiyondan sonra %100
fare hayatta kalmasiyla sonuglanmistir. Bu c¢alisma, P betle 0ziitiiniin
toksoplazmoz tedavisinde tibbi bir bitki olarak etki etme potansiyeline sahip
oldugunu gostermistir.

Shi ve ark., (2022) T. gondii ‘ye karsi Piceatannol un etkisini
arastirmiglardir. Piceatannol (kirmizi sarap , iiziim, carkifelek meyvesi, beyaz
cay ve Japon knotweed'de bulunan resveratroliin bir metaboliti) antibakteriyel,
antilosemik ve antiparaziter aktiviteler gibi ¢oklu islevlere sahip dogal bir bitki
bilesigidir. Piceatannol, 28,10 puM'lik yar1 maksimal etkili konsantrasyon
(EC50) ile Toxoplasma'y: giiglii bir sekilde inhibe edildigi gbzlemlenmistir. 100
UM piceatannol ile tedavi edildiginde hiicre i¢i parazitlerin %98,9 oraninda
inhibe edilerek hiicre igi proliferasyon iizerinde 6nemli bir inhibitor etki
gosterdigi belirlenmistir. Ancak, takizoitlerin istila yetenegi pikeatanolden
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etkilenmemistir. ~ Immiinofloresan  ydntemiyle, parazitin  pikeatanol
maruziyetinden sonra hiicre boliinmesinde anormallikler gosterdigini
gozlemlemislerdir. Pikeatanoliin akut enfeksiyon {izerindeki in vivo etkisini
belirlemek i¢in, BALB/c farelerini viriilan RH 7' gondii susuyla enfekte ederek
bir model olusturulmus, 500 takizoitle enfekte edilen fareler, 15 mg/kg
pikeatanol ile tedavi edildiginde 6nemli bir terapotik etki gostermistir. Bu
sonuglar, pikeatanoliin 7. gondii tedavisi i¢in umut vadeden bir ila¢ oldugunu
gostermistir.

Jili ve ark., (2019)., Myristica fragrans Houtt'tan elde edilen ve genis
farmakolojik aktivitelere sahip dogal bir {irlin olan mirislignanin 7. gondii'ye
kars1 anti-aktivitesini hem in vitro hem de in vivo olarak test etmis ve potansiyel
etki mekanizmasii arastirmislardir. Afrika yesil maymunu bobregi (Vero)
hiicrelerinde mirislignanin sitotoksisitesi, Hiicre Sayim Kiti-8 (CCK-8) testleri
kullanilarak degerlendirilmis. Mirislignanin 7. gondii iizerindeki in vitro
etkileri kantitatif PCR ve Giemsa boyama ile belirlenmistir. Mirislignanin
etkinligini belirlemek i¢in 7. gondii enfeksiyonunun in vivo fare modeli
kullanilmigtir. Mirislignan maruziyetinden sonra takizoitlerdeki degisiklikler
elektron mikroskobu ile incelenmistir. Mirislignanin takizoitlerdeki
mitokondriyal fonksiyon iizerindeki etkisi MitoTracker Red CMXRos boyama
ve bir ATP tespit kiti ile degerlendirildi. In vitro olarak mirislignanin, 7. gondii
takizoit proliferasyonunu %50 etkili 32,41 pg/ml konsantrasyonuyla inhibe
ettigi ve takizoitlerin hiicrelere invazyonunu azalttigi (kontrol ve 70 pg/ml
mirislignan i¢in sirasiyla %14,63 ve %1,92 invazyon oranlari) belirlenmistir.
Daha da 6nemlisi, mirislignan 132 pg/ml'den diisiik konsantrasyonlarda Vero
hiicrelerine kars1 6nemli bir sitotoksisite gostermedigi de belirlenmistir. Ayrica,
mirislignan maruziyetinden sonra takizoitlerde yiizey biiziilmesi ve
mitokondriyal hasar gdzlemlenmistir. Mirislignan ile tedavi edilen
takizoitlerdeki azalan ATP seviyeleri mitokondriyal hasar1 daha da
dogrulamistir. in vivo fare modelinde, mirislignan tedavisi, tedavi
uygulanmamasina kiyasla dokulardaki parazit yiikiinii Onemli o6l¢iide
azaltmistir. Sonug olarak, mirislignan hem in vitro hem de in vivo olarak gii¢lii
T. gondii karsiti aktivitelere sahip oldugu ve bu aktivitelerin mitokondriyal
fonksiyonun kesintiye ugramasma neden oldugu belirlenmistir. Bu veriler,
mirislignanin toksoplazmoz tedavisinde faydali bir bilesik olabilecegini
diistindiirmiistiir.
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Si ve ark., (2018) de, in vitro ve in vivo olarak Licochalcone A'nin (Lico
A) anti-T gondii aktivitesini ve potansiyel mekanizmasini degerlendirmislerdir.
HFF hiicrelerinde Lico A'min giivenli konsantrasyonu MTT hiicre canliligi
analizleri ile belirlenmistir. 7 gondii varligt qPCR ve Giemsa boyama ile
degerlendirilmistir. Yaygin olarak kullanilan etkili tedaviler olan azitromisin ve
stilfadiazin ila¢ kontrolleri olarak kullamilmistir. 7. gondii'de ultrastriiktiirel
degisiklikler elektron mikroskobu ile gézlemlenmistir. Lico A'nin anti-T. gondii
aktivitesi in vivo fare enfeksiyon modeli kullanilarak degerlendirilmistir. In
vitro olarak, Lico A'nin 9 pg/mL'nin altindaki konsantrasyonlarda konak hiicre
canliligi tiizerinde olumsuz bir etkisi olmadigi; ancak, 7. gondii
proliferasyonunu doz bagimli bir sekilde, %50 inhibitor konsantrasyonu (IC50)
0,848 pg/mL ile inhibe ettigi bildirilmistir. Elektron mikroskobu analizleri, Lico
A tedavisinden sonra takizoitlerde Onemli yapisal ve ultrastriiktiirel
degisiklikler oldugunu gdstermistir. Nil Kirmizisi boyama deneyleri, Lico A'nin
lipit birikimine neden oldugunu gosterdi. Lico A tedavisi, 7 gondii ile enfekte
BALBY/c farelerinin hayatta kalma oranini1 dnemli 6l¢iide artirmistir. Lico A,
yaygin olarak kullanilan klinik ilaglarla (siilfadiazin, pirimetamin ve folinik asit
kombinasyonu) ayni terapdtik etkiye ulastigi ortaya koyulmustur. Sonug olarak,
Lico A, in vitro ve in vivo gii¢lii anti-7. gondii aktivitesine sahipt ve yeni bir
anti-7. gondii ilaci olarak gelistirilebilecegi bildirilmistir.

Diizgiin (2017) Zencefil (Zingiber officinale) formiilasyonunun
coziiciilerle birlikte kanserli hiicreler {izerinde antineoplastik etkili oldugunu
kesfetmistir. Bu formiilasyon, DMSO ve Alkollii ¢6ziiciilerle in vitro olarak
incelemistir. Hep2 hiicreleri {izerindeki EC50 dozu 800 pg/ml olarak
hesaplanmigti. DMSO igerigi artirildigi siirece daha yiiksek dozlarmn da etkili
oldugu bulunmustur. Formiilasyonun ayrica, bir protozoon olan 7. gondii'ye
kars1 mevcut tedavilerde kullanilan referans ilaglarla karsilastirildiginda etkili
oldugu bulunmus ve formiilasyonun 7. gondii'nin iiremesini engelledigi ve
ortadan kaldirdigini bildirmistir.

Ozbilgin ve ark., yaptiklar1 ¢alismada Centaurea lydia (Peygamber
cicegi) ve Phlomis nissolii (Calba) endemik bitkilerinden elde edilen ekstrelerin
T. gondii trofozoitleri ile enfekte edilmis fibroblast hiicre kiiltiiriinde potansiyel
antitoksoplazma etkinlikleri arastirilmist amaglanmigtir. Centaurea lydia’ in
hekzan, kloroform, metanol ekstrelerinin ve Phlomis nissolii’ nin etanol,

kloroform ve infiizyon ekstrelerinin sitotoksisiteleri WST-1 testi ile
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kolorimetrik degerlendirilmistir. Endemik bitki ekstreleri ile muamele edilmis
(55 pg/ml) ve kontrol WI-38 hiicre hatlar1 5x10 5 T. gondii trofozoiti ile enfekte
edilmis, 7. giin, 14. giin ve 24. giinde besi yerindeki parazit sayis1 belirlenmistir.
Bulgular: C. lydia ve P. nissolii ekstrelerinin 0,86-55 pg/mL ardisik
konsantrasyonlarinin WI-38 hiicre hattinda herhangi bir sitotoksik bir etkisi
saptanmamis ve bu ekstrelerin fbroblast hiicre hatti iizerinde sitotoksisite
gostermemesi olumlu bir etki olarak degerlendirilmistir. C. lydia ekstresi 55
ug/mL konsantrasyonu T. gondii trofozoitlerine karsi belirgin bir aktivite
gostermistir. Trofozoit sayisinda ekstre verilmeyen grupta 47,5 katlik bir artig
saptanirken, C. lydia ekstresi verilen grupta ise 84 katlik bir azalma
saptanmistir. P. nissolii ekstresi verilen grupta ise 36 katlik bir artig saptanmis
ve antitoksoplazma aktivitesi gostermemistir. Sonug: Endemik bitki C. lydia
ekstresinin toksoplazmozis tedavisi i¢in iyi bir aday ila¢ olabilecegi
gosterilmistir. In vitro olarak gdsterilen bu etkinligin in vivo hayvan
modellerinde aragtirilmasi gerektigi kanisina varilmistir.

Khoshzaban ve ark., (2007) sarimsak ekstraktinin akut toksoplazmozis
izerindeki etkisini fare modelinde aragtirmislardir. Bu ¢alismada 35 balb/c fare
kullanilmig ve her fareye 10000 adet intraperitoneal takizoit verilmistir. 7.
gondii takizoit uygulanmasindan bir giin sonra baglanarak 7 giin boyunca 100,
200, 400 ve 500 mg/kg/glinliik dozlarda oral yoldan sarimsak ekstrakti
verilmigtir. 5 fareden olusan bir grup kontrol olarak kullanilmis. Sarimsak
ekstrakti alan hayvanlar hayatta kalmis ve kontrol hayvanlarinin hepsi 4-5 giin
sonra Olmiisler. Sarimsak oOziitii ile tedavi edilen hayvanlar deneyin besinci
giiniine kadar %100'lik bir hayatta kalma orami gostermistir (p<0,0001).
Sarimsak oziitli fare toksoplazmozunun tedavisinde etkili bulunmustur. Bu
caligmanin sonuglar sarimsak 6ziitii uygulamasinin 7oxoplasma'nin dldiiriicii
dozuyla kontamine olmus farelerin hayatta kalma siiresini artirdigim ve
dokularda bu parazitin goriiniimiinii azalttigin1 gostermistir. Hayatta kalma
siiresini artirmak icin en iyi sarimsak oOziiti dozu 200 mg/kg' oldugu
belirlenmistir.

Gharadaghi ve ark. 2012 de yaptiklar1 calismada 7. gondii, RH susu ile
deneysel olarak enfekte edilen erkek siganlarda allium cepa'nin bdbrek
yetmezligi tizerindeki etkilerini aragtirmiglardir. Calismada Wistar erkek
sicanlar (n=40) dort gruba ayrilmis, birinci grup T. gondii takizoitleri (ip)
(n=10), ikinci grup T. gondii takizoitleri (ip) art1 gavaj yontemiyle taze sogan
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suyu (n=10), {igiincii grup sadece gavaj yontemiyle taze sogan suyu (n=10) ve
higbir sey almayan kontrol grubu (n=10) olmak iizere gruplandirma yapilmaistir.
Hayvanlar standart kosullarda tutulmus. Toxoplasma enfeksiyonu
olusturulduktan 30 giin sonra, serum protein ve TAC diizeyleri i¢in 5 cc kan
toplanmistir. Tiim gruplardaki sicanlarin bobrek dokular1 ¢ikarilmis ve
apopetoz analizi i¢in hazirlanmistir. Calismanin sonucunda 7. gondii ile enfekte
olan gruplarda serum protein ve bobrek agirliklar1 kontrol ve sogan gruplarina
gore anlamli derecede azaldigi, toksoplazma grubunda bdbrek apoptozunun
kontrol grubuna gore anlamli derecede arttigr (P<0,05). Sogan suyu alan
gruplarda TAC diizeyinin anlamli derecede arttig1 (P<0,05) belirlenmistir. Bu
calismada 7. gondii'nin serum protein ve TAC {izerinde anlamli bir etkiye sahip
oldugunu, ve taze sogan suyunun bu zararli etkiyi geri dondiirdiigiinii ve tedavi
ettigini gosterilmistir, bu nedenle sogan yemenin toksoplazma enfeksiyonunda
yararli olabilecegi ileri siirtilmiistiir.

Gossypium hirsutum (Amerikan pamuk bitkisi) Oziitliiniin 7. gondii
takizoitleri iizerindeki 6ldiiriicli etkisi in vitro olarak arastirilmasi i¢in 7. gondii
RH susunun takizoitleri, 10, 50, 100 ve 200 mg/ml konsantrasyonlarda
Gossypium hirsutum 0ziitl ile 10, 30 ve 45 dakika i¢cinde muamele edilmistir.
Gossypium hirsutum Ozitiniin 7. gondii takizoitlerine karsi etkili oldugu
bildirilmistir (Nozari ve ark., 2016).

Al-Snaf ve ark., (2024) Myrtus communis (mersin meyvesi) Oziitlerinin
anti-Toksoplazma etkisini in vitro olarak arastirmislardir. Bu c¢alismada T
gondii RH susu takizoitleri, hiicresiz ortamda ve hiicre kiiltiiriinde Myrtus
communis Oziitine maruz birakildi. Oziitiin, hiicresiz ortamda takizoitler
tizerinde sidal etkiler gosterdigi belirlenmistir. Ancak hiicre kiiltiiriinde, Myrtus
communis 0ziitiniin EC50 degeri ve seciciligi pirimetaminden énemli 6lgiide
daha diisiik bulunmustur.

Elmahallawy ve ark., (2022) bugday tohumu yagi (WGO) ve propolisin,
hem ayr1 ayr1 hem de birlikte, toksoplazmozun akut fazina karsi potansiyel
avantajlar1 hakkinda c¢alisma yapmislardir. Bu calismada, Isvigre albino
farelerinde akut toksoplazmoz olusturulmus ve ardindan enfekte hayvanlar
WGO ve propolis ile ayri ayr1 , bir grupta birlikte tedavi edilmigtir. 10 giinliik
deneysel enfeksiyon ve tedaviden sonra, tiim gruplardaki fareler 6ldiiriilmiis ve
beyinleri, rahimleri ve bdbrekleri histopatolojik degerlendirme igin
cikarilmistir. Ek olarak, beyindeki ortalama parazit yiikii parazitolojik
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degerlendirme ile belirlenmis ve parazitin kantifikasyonu gercek zamanli
polimeraz zincir reaksiyonu hedefli gen amplifikasyonu kullanilarak
gergeklestirilmistir. Calisma, enfekte hayvanlarin bugday tohumu yagi ve
propolis ile tedavi edilmesinin, enfekte olan ancak tedavi edilmeyen kontrol
grubuna kiyasla parazit yiikiinlii 6nemli 6lgiide azalttigini ortaya koymustur.
Dahasi, bugday tohumu yag1 ve propolis kombinasyonu ile tedavi edilen grup,
diger gruplara kiyasla parazit yiikiinde belirgin sekilde daha fazla azalma
gostermistir. Benzer sekilde, kombinasyon tedavisi beyin, rahim ve bobrekte
gbzlenen histopatolojik degisiklikleri etkili bir sekilde geri kazandirmstir.
Calismanin sonuclar1 bugday tohumu yag1 ve propolisin akut toksoplazmoz

tedavisinde potansiyel terapdtik faydalarini ortaya koymustur.
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GIRIS

Hayvan genetik kaynaklari, biyolojik cesitliligin temel unsurlarindan
biridir. Hem kirsal ekonomiler hem de gida gilivenligi acisindan stratejik bir
oneme sahiptir. Tiirkiye, cografi cesitliligi ve kiiltiirel miras1 sayesinde ¢ok
sayida yerli koyun, ke¢i, s1gir ve manda 1rkina ev sahipligi yapan iilkelerden
biridir. Ancak son vyiizyillda degisen {iiretim sistemleri, ticari 1rklarin
yayginlagmasi, meralarin daralmasi ve kirsal niifusun azalmasi gibi etkenler
yerli wrklari popiilasyon biiyiikliiklerinde belirgin diisiislere yol agmistir. Bu
durum, genetik ¢esitliligin kayb1 agisindan ciddi bir risk olusturmaktadir. Bu
kapsamda, pek ¢ok iilke biyolojik ve genetik cesitliligin siirdiiriilebilirligini
giivence altina almak amaciyla ¢esitli koruma programlart ve projeler
gelistirmistir. Tiirkiye de bu iilkeler arasinda yer almakta ve evcil hayvan
genetik kaynaklarinin korunmasina yonelik kapsamli ulusal programlar
gelistirmistir.

Tiirkiye’de biyolojik ve genetik cesitliligin korunmasi ve gelistirilmesi
amaciyla, “Evcil Hayvan Genetik Kaynaklarmin Yerinde Korunmasi ve
Gelistirilmesi Ulkesel Projesi” iist proje olarak uygulanmaya konulmustur. Bu
iist proje, ii¢c ana alt projeden olusmaktadir. “Halk Elinde Hayvan Genetik
Kaynaklar1 Koruma Projesi” bu alt projelerden biri iken; diger iki proje,
kiiciikbas i¢in “Halk Elinde Kiiciikbas Hayvan Islah1 Ulkesel Projesi” ve
biiyiikbas icin ise “Halk Elinde Anadolu Mandas1 ve Yerli Sigir Islah1 Ulkesel
Projesi” olarak uygulanmaktadir. Bu yap1 sayesinde, farkli tiirlerdeki yerli
genetik kaynaklarin korunmasi ve gelistirilmesi ortak bir ulusal ¢ati altinda
organize edilmektedir (Yagci, 2025).

Bu baglamda Tiirkiye’de 2000°’li yillardan itibaren yiiriitiilen Hayvan
Genetik Kaynaklarin1 Halk Elinde Koruma Programi, yerel irklarin dogal
yetigtirme ortamlarinda korunmasini amaglayan kapsamli bir “in situ” koruma
modelidir. Program, yetistiricilerin aktif rol aldigi, ekonomik destek
mekanizmalariyla giiglendirilen ve uzun dénemli kayit sistemlerine dayanan bir
uygulama yapisina sahiptir. Bu yaklasimla amaclanan, hem yerli irklarin
yasamini siirdlirecegi sosyoekonomik ortami korumak hem de bu irklarin
biyolojik 6zelliklerini ve genetik potansiyellerini gelecege aktarmaktir.

Tiirkiye, cografi ¢gesitliligi, farkli ekolojik bolgeleri ve koklii hayvancilik
kiiltiirti sayesinde ¢ok sayida yerli ¢iftlik hayvani irkina ev sahipligi yapan
onemli genetik kaynak merkezlerinden biridir. Ulkenin farkli bélgelerinde
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ylizyillar boyunca dogal ve geleneksel yetistirme kosullarinda sekillenen bu
wrklar; adaptasyon yetenekleri, hastaliklara dayanikliliklari, zorlu c¢evre
sartlarina uyumlar1 ve Kkiiltiirel degerleriyle biyolojik cesitliligin temel
bilesenlerini olusturmaktadir. Bu yerli genetik kaynaklar arasinda yer alan
Norduz koyunu, 6zellikle Dogu Anadolu Boélgesi’nin yiiksek rakimli ve sert
iklim kosullarina uyum saglamis, bolgesel kiiltiirde 6nemli bir yere sahip, verim
ozellikleri ve dayamiklilik kapasitesiyle dikkat c¢eken bir irktir. Norduz
koyununun bu 6zgiin 6zellikleri, hem Tiirkiye’nin yerli irk potansiyelinin
zenginligini ortaya koymakta hem de halk elinde koruma ve gelistirme
caligmalarinin 6nemini daha belirgin hale getirmektedir.

Bu kitap boliimiinde, Tiirkiye’de gelistirilmis olan halk elinde koruma
yaklagimimin kuramsal temelleri ve ulusal diizeydeki uygulama modeli ele
alimmakta; daha sonra Norduz koyunu Ornegi iizerinden programin pratikte
nasil  isledigi, elde edilen sonuglar ve karsilasilan  sorunlar
degerlendirilmektedir. Dogu Anadolu Boélgesi’ne 6zgii olan Norduz koyunu,
yiiksek adaptasyon yetenegi, hastaliklara dayanikliligi ve bolgesel kiiltiirel
degeriyle onemli bir genetik kaynak olup, halk elinde koruma programinin
etkilerini gézlemlemek i¢in ideal bir model olusturmaktadir.

1. EVCIL HAYVAN GENETIK KAYNAKLARININ

KORUNMASI

Evcil hayvan genetik kaynaklarmin korunmasi, biyolojik ¢esitliligin
sirdiiriilebilirligi, gida gilivenligi ve hayvancilik sektoriiniin uzun vadeli
dayanikliligi acisindan kritik bir dneme sahiptir. Yizyillar boyunca farkli
cografyalarda dogal ve kiiltiirel seleksiyon siirecleriyle sekillenmis yerli irklar;
iklim degisikligine uyum, hastaliklara direng, zorlu ¢evre kosullarinda
verimliligini slirdiirebilme kapasitesi ve yerel iiretim sistemleriyle uyum gibi
ozellikleri sayesinde stratejik genetik rezervler olarak degerlendirilmektedir.
Ancak modern iiretim modellerinin yayginlasmasi, ticari irklarin baskin hale
gelmesi ve kirsal alanlarda yasanan sosyoekonomik degisimler, bu degerli
genetik kaynaklarin kaybi riskini artirmaktadir. Bu nedenle evcil hayvan
genetik kaynaklarinin korunmasi, yalnizca biyolojik gesitliligin devamliligt
icin degil, ayn1 zamanda gelecekte karsilagilmasi muhtemel tarimsal ve ¢evresel
sorunlara karst uyarlanabilir ¢oziimler gelistirebilmek i¢in de zorunlu bir
stratejik gereklilik haline gelmistir.
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Hayvan genetik kaynaklari, tarim ve hayvancilikta kullanilan ya da
potansiyel kullanim degeri tasiyan tiim hayvan tiirlerine ait genetik materyali
ifade eder. Bu kavram, canli hayvanlarin kendisinde bulunan genetik
varyasyonun yani sira, dondurulmus sperma, embriyo gibi kriyoprezervasyon
teknikleriyle saklanan genetik materyali de kapsamaktadir. Hayvan genetik
kaynaklari;; memeli ve kanath tiirler dahil olmak tizere gida ve tarimsal
iiretimde rol alan tiim tiirleri ve bu tiirler i¢inde yer alan popiilasyonlari, yani
rklart igermektedir (FAO, 2025a).

Hayvancilik tiir popiilasyonlar1 genellikle 1rk olarak adlandirilan bir dizi
alt popiilasyondan olusur. FAO (2025a) tarafindan irk “aymn tiir icerisindeki
diger gruplardan ayirt edilebilir dis 6zelliklere sahip olan veya cografi ya da
kiiltiirel ayrismalar sonucunda ayr1 bir kimlik kazanmis alt popiilasyon” olarak
tanimlanmustir.

Diinya capinda nesli tilkenme tehlikesi altinda olarak siniflandirilan
hayvan 1wrklarinin orani 2005 ile 2016 yillar1 arasinda %15°ten %17’ye
yiikselmistir. Popiilasyon egilimlerinin izlenmesi, irklar1 nesli tilkenmekten
korumak i¢in hizli ve etkili 6nlemlerin alinmasi i¢in bir 6n kosuldur. Genetik
erozyonu ve nesli titkenme riskini yonlendiren faktorler iyi anlasilirsa, hayvan
cesitliliginin kaybim1 dnlemeye yonelik eylemler daha etkili olacaktir (FAO,
2025b). Hayvan genetik kaynaklarina yonelik bildirilen en 6nemli 8 tehdit Sekil

1°de verilmistir.

Gelisigiizel Zayif politikalar Uretim sisteminin Mera veya iiretim
Melezleme veya kurumlar yogunlastiriimasi ortaminin kayb1

, o (6] (8]
Egzotik irklarin Karlilik/rekabet giicii Hastaliklar/ Akraball yetistiriciligin
irctimi/artan kullanimi eksikligi Hastalik yonetimi zayif kontrolii

4 Y \

...wwdﬁ‘ﬂ"ﬂ‘wﬁﬁ‘ﬂn...

Sekil 1. Hayvan genetik kaynaklarma yonelik bildirilen en 6nemli 8 tehdit (FAO,
2025b).
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Ciftlik hayvanlar1 genetik kaynaklarinin korunmasi ve siirdiiriilebilir
kullanim1 i¢in temelde in situ ve ex situ olmak iizere iki ana yontem ve bu ana
yonteme bagli alt yaklagimlar kullanilir (Hodges, 1987; Delgado Bermejo ve
ark., 2019;).

In situ Koruma (Yerinde Koruma): Hayvanlarin kendi dogal ya da
geleneksel yetistirme ortamlarinda (yani {iretim sistemleri iginde) canl
popiilasyon olarak korunmasidir. Bu sayede hayvanlarin adaptasyonu, ekolojik
ve kiiltiirel kosullarla iligki devam eder; genetik ¢esitlilik dinamik olarak
muhafaza edilir. Irk hem biyolojik hem sosyo-ekonomik baglamda varligini
stirdiiriir; genetik cesitliligi korurken ayni zamanda yetistiricilere ekonomik
fayda saglayabilir. Ozellikle lokal irklar, kiigiik 6lgekli iireticiler ve geleneksel
yetistirme sistemlerine dayanan topluluklar i¢in uygun bir yontemdir. Ayrica
bu yontem, kamu-6zel sektor ortakligi veya yetistirici birlikleri gibi toplum
temelli programlarla yiritilebilir (Henson, 1992; Delgado Bermejo ve ark.,
2019).

Ex situ Koruma (Dogal Ortam Disinda Koruma): Hayvan genetik
materyallerinin ya da canli hayvan popiilasyonlariin, dogal yetistirme ortami1
disinda (kontrollii sartlarda) koruma altina alinmasidir. Bu yaklagimin ex situ
in vivo ve ex situ in vitro seklinde iki alt tipi 6ne ¢ikar (FAO, 2013).

Ex situ in vivo: Canli hayvan popiilasyonlarmin dogal ydnetim
sistemlerinden bagimsiz olarak bir koruma siiriisii (6rnegin kamu ya da
kurumsal ¢iftliklerde) seklinde muhafazasidir. Bu yontem, risk altindaki
irklarin genetik varyasyonunu korumak i¢in uygulanir. Ozellikle siirdiiriilebilir
olmayan kiigiikk popiilasyonlarda; demografik risk altindaki 1rklar igin
basvurulan bir yaklagimdir. Ancak bu yaklagim maliyetli olabilir; planlama,
altyap1, bakim ve genetik cesitliligin korunmas1 amaciyla dikkatli yonetim
gerektirir.

Ex situ in vitro: Genetik materyalin (sperm, oosit, embriyo, doku, DNA,
vb.) siv1 azot gibi ultra-diisiik 1s1da dondurularak saklanmasidir. Bu sayede,
canli hayvanin varligma bagh kalmaksizin genetik cesitlilik uzun vadede
korunabilir. Uzun vadede en giivenli ve esnek stratejilerden biridir.
Dondurulmus genetik materyal, ileriye doniik saf irkin yeniden iiretimi,
melezleme, genetik ¢esitliligin yedeklenmesi amaciyla kullanilabilir.
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2. TURKIYE'DE EVCIL HAYVAN GENETIK
KAYNAKLARININ KORUNMASI YAKLASIMININ
GELISiMi

Tiirkiye’de hayvan genetik kaynaklarinin korunmasi ve siirdiiriilebilir
bicimde kullanilmasi amaciyla {i¢ temel koruma stratejisi uygulanmaktadir.
Birincisi, yerli iwrklarin dogal c¢evrelerinde ve yetistirici kosullarinda
yetistirilmesini temel alan halk elinde (in situ) koruma yaklasimidir. ikinci
yaklagim, dogal yagam alani diginda olusturulan 6zel siiriilerde canli materyalin
muhafaza edilmesini ifade eden ex situ in vivo koruma yontemidir. Ugiincii
yontem ise genetik materyalin dondurularak saklandig1 ex situ in vitro gen
bankasi korumasidir (Soysal ve ark., 2020).

Halk elinde koruma yaklasimi, evcil hayvan genetik kaynaklarinin
stirdiiriilebilir bicimde korunmasinda diinyada kabul gbren en etkili
yontemlerden biri olarak degerlendirilmektedir. Bu yaklagimin temel amaci,
lokal irklarin dogal yetistirme ortamlarinda, geleneksel iiretim sistemleri iginde
ve yetistiricilerin aktif katilimiyla yasatilmasini saglamaktir. Boylece hem
genetik cesitliligin korunmasi hem de lokal irklarin adaptasyon, dayaniklilik ve
kiiltiirel deger gibi oOzelliklerinin gelecege aktarilmasi giivence altina
alinmaktadir. Ayrica bu model, kirsal kalkinmaya katki sunmas, tireticiler i¢in
ekonomik bir tesvik mekanizmasi olusturmasi ve uzun vadeli popiilasyon
yonetimi agisindan siirdiiriilebilir bir ¢erceve sunmasi nedeniyle stratejik bir
O6neme sahiptir.

Tiirkiye’de yerli 1tk popiilasyonlarinin azalmasiyla birlikte halk elinde
koruma yaklagiminin ilk adimlari, 1995 yilinda Tarim ve Kdyisleri Bakanligi
tarafindan hazirlanan “Hayvansal Gen Kaynaklarimi Koruma” projesi ile
uygulamaya gecirilmistir. Program, baglangigta nesli tehdit altinda bulunan dort
yerli s1gir irkinin korunmasima yonelik faaliyetlerle baglatilmistir (Ertugrul ve
ark., 2010). Tarim ve Orman Bakanlig1 2005 yilinda kapsamli bir proje olan
“Evcil Hayvan Genetik Kaynaklarinin Yerinde Korunmasi ve Gelistirilmesi
Ulkesel Projesi’ni hayata gegirmistir (Soysal ve ark., 2020). Bu proje ii¢ ana alt
projeden olusmaktadir. Bu alt projeler, “Halk Elinde Hayvan Genetik
Kaynaklar1 Koruma Projesi”, “Halk Elinde Kii¢iikbas Hayvan Islah1 Ulkesel
Projesi” ve “Halk Elinde Anadolu Mandasi ve Yerli Sigir Islah1 Ulkesel
Projesi”dir (Yagci, 2025). Projeler; TAGEM, ililge Tarim ve Orman



SAGLIK BILIMLERINDE GUNCEL BASLIKLAR -VI | 76

Midirliikleri ve Damizlik Yetistirici Birliklerinin koordinasyonu ile
yiirtitiilmektedir (Gezging, 2022).

Halk Elinde Kiigiikbas Hayvan Islahi Ulkesel Projesi, 2005 yilinda
Tiirkiye’nin iki 6nemli yerli irk1 olan Ankara kegisi ve Akkaraman koyununda
ilk caligmalarini baglatmistir. Proje, Ankara ve Konya illerinde yiiriitiilmiis
olup, baslangi¢c asamasinda toplam 12.600 bas hayvan projeye dahil edilmistir
(Daskiran ve ark., 2024; Yagci, 2025). Proje, 2023 yili itibariyla Tirkiye
genelinde 55 ilde ve 6.668 isletmede yiiriitiillmekte olup, toplam 1.124.727 bag
hayvana ulagmis durumdadir (Yagci, 2025).

Halk elinde Anadolu Mandasi Islah1 Ulkesel Projesi ise; 18 ilde faaliyet
gostermekte; 3.400 yetistiricinin  katilimiyla toplam 900 anaghk 32
popiilasyonda uygulanmaktadir. Program kapsaminda yaklasik 28.000 anag
manda ve bunlarin yavrulart 1slah ve kayit sistemine dahil edilerek
siirdiiriilebilir popiilasyon yonetimi saglanmaktadir (Soysal ve ark., 2020).

Tirkiye’de yerli hayvan irklarinin yerinde koruma caligsmalari, genis bir
yetistirici ve popiilasyon ag1 iizerinden ylriitiilmektedir. Bu kapsamda, 25 ilde
756 yetigtiricinin katilimiyla toplam 20 yerli irka ait 9.972 birey koruma
programina dahil edilmistir. Programda, koyun (Sakiz, Cine Capari, Gokgeada,
Krvircik, Herik, Karakul, Norduz, Hemsin, Dagli¢c ve Karakagan), keci (Ankara
Kegisi, Kilis, Abaza, Ispir, Kagkar, Norduz ve Honaml1 kegileri) ve sigir (Yerli
Kara, Kilis, Yerli Giiney Sarisi, Dogu Anadolu Kirmizisi, Boz Step ve Zavot)
tiirlerine ait yerli irklar halk elinde korunmaktadir. Ayrica Anadolu mandasi ve
Kafkas aris1 da yerinde koruma programlarina dahil edilmistir (Soysal ve ark.,
2020).

Tiirkiye’de ikinci koruma yaklagimi olan ex situ in vivo koruma yontemi,
Tarimsal Arastirmalar ve Politikalar Genel Midiirliigiine (TAGEM) bagl
enstitiilerde yeterli biiyiikliikte siiriiler olusturularak ulusal diizeyde ilk kez
1995 yilinda baslatilmis ve zamanla farkli tiir ve wrklarn igerecek sekilde
genisletilmistir (Soysal ve ark., 2020).

Ucgiincii koruma yaklasimi olan ex situ in vitro koruma ydntemi, yani
genetik materyallerin gen bankalarinda muhafazasi1 kapsaminda, 2007-2012
yillar1 arasinda TUBITAK tarafindan desteklenen Prof. Dr. Sezen ARAT
yiiriticuliginde “Tirkiye Yerli Evcil Hayvan Genetik Kaynaklarindan
Bazilarmin in  vitro Korunmasi ve On Molekiiler Tanimlanmasi-I
(TURKHAYGEN-1)” adli proje hayata gegirilmistir. Bu proje farkli kurumlari
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ve disiplinleri bir araya getiren oncii bir ¢alisma olmustur. Proje, "T.C. Tarim
ve Orman Bakanhg, TUBITAK Marmara Arastrma Merkezi (MAM),
Uluslararas1 Hayvancilik Aragtirma ve Egitim Merkezi ve 10 {iniversitenin
(“ODTU, Iistanbul Universitesi, Namik Kemal Universitesi, Selguk
Universitesi, Uludag Universitesi, Ankara Universitesi, Atatiirk Universitesi,
Adnan Menderes Universitesi, Ondokuz Mayis Universitesi, Hatay Mustafa
Kemal Universitesi”) is birligiyle gerceklestirilmistir (Aktoprakligil Aksu,
2023).

TURKHAYGEN-1 Projesi kapsaminda 13 koyun, 6 sigir, 5 kegi ve 5 at
irki ile 1 Anadolu mandasinin genetik materyali TUBITAK MAM ve
Uluslararas1 Hayvancilik Arastirma ve Egitim Merkezi’ndeki iki gen
bankasinda 1500 bireye ait DNA, hiicre, sperm ve embriyo dondurulmus olarak
saklanmaktadir (Aktoprakligil Aksu, 2023).

TUBITAK MAM biinyesinde Prof. Dr. Sezen Arat’m yiiriitiiciiliigiinde
ve Istanbul ile Uludag Universitelerinin Veteriner Fakiiltelerinin is birligiyle
2005-2009 yillar1 arasinda TUBITAK tarafindan desteklenen “Anadolu Yerli
Sigir Irklarmin Klonlanmasi Projesi” hayata gegirilmistir. Bu dogrultuda
secilen ti¢ yerli sigir irki (Anadolu Boz Sigir1, Giiney Anadolu Kirmizisi ve
Yerli Kara) iizerinde klonlama yontemlerinin uygulanabilirligi test edilmistir.
Projede cekirdek hiicre kaynagi olarak, TURKHAYGEN-I kapsaminda
Tiirkiye’de ilk kez olusturulan hayvan gen bankasinda muhafaza edilen
hiicresel materyaller kullanilmistir (Aktoprakligil Aksu, 2023).

Arat ve ark. (2011), Anadolu Boz Sigir1 iizerinde yiiriittiikleri klonlama
caligmalar1 sonucunda biri erkek, dordii disi olmak lizere toplam bes klon
buzagi elde etmeyi basarmiglardir. Arastirmacilar, klonlama siirecinde donor
hayvanlarin kulak kikirdaklarindan izole edilen hiicreleri kullanarak basarili
embriyo gelisimi ve canli dogumlar gergeklestirmistir. Calismanin bir diger
onemli yonii ise, hayvan gen bankasinda muhafaza edilen hiicre materyallerinin
klonlama amaciyla kullanilabilirliginin gosterilmesidir. Bu bulgu, gelecekte
nesli tehlike altina giren veya tamamen yok olan hayvan irklarimin, gen
bankalarinda saklanan genetik materyal araciligiyla yeniden {iretilebilme
potansiyeline isaret etmesi bakimindan biiyiik 6nem tagimaktadir.

Bu cergevede, Tirkiye’deki yerli sigir ve kiiglikbag irklarmin giincel
popiilasyon durumu ve karsilastiklar1 tehditlerin de degerlendirilmesi
gerekmektedir.
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Tiirkiye’de sigir tiiriinde en c¢ok yetistirilen irklarin baginda Holstein
gelmekte, onu Esmer ve Simental irklart takip etmektedir. Yerli irklardan; Yerli
Kara, Boz Irk, Dogu Anadolu Kirmizisi, Kilis (Glineydogu Anadolu Kirmizisi)
ve Zavot wrklar1 yok olma tehlikesiyle karsi karsiyadir. Eski literatiirde
tanimlanan “Halep, Cukurova, Dortyol, Kirim, Kibris, Seferihisar, Kafkasya,
Malakan, Diyarbakir, Karacadag, Urga, Siyah (Kalmuk), Elegkirt ve Karaisal1”
gibi bazi yerli wrklarin nesli g¢oktan tiikenmistir. Koyun tiirli ag¢isindan
bakildiginda, 45 kayith irk ile genetik cesitlilik diger tiirlerden fazladir. Ancak
bazi wrklarin varlig1 tehdit altindadir. Giiney Karaman, Daglig, Herik, Tuj,
Kivircik ve Hemsin 1rklart gibi yerli koyun genetik kaynaklari tehdit altindadir.
Sakiz, Cine Capar1 ve Norduz irklar ise kritik durumdadir (FAO, 2018).

Keci tiirtinde Kil ve Kilis kegileri varliklarini korurken, Malta ve Norduz
kecileri tehdit altindadir. Ankara kecilerinin varlig1r da giderek azalmaktadir.
Bir diger 6nemli genetik kaynak da Renkli Tiftik Keg¢ileridir ve korunma altina
alinmas1 gereken 6nemli ve kiiltiirel degere sahip olan bir irktir. Ayrica diger
onemli keg¢i genotipi olan Honamli Kegisi de halk elinde koruma programi
kapsaminda in situ olarak korunmaktadir (FAO, 2018).

Tiirkiye’de kanatli hayvan genetik kaynaklar igerisinde Denizli ve
Gerze tavuk wrklari, farkli iklim kosullarma ve gesitli cografi bolgelere uyum
saglayabilen 6nemli yerli hatlar arasinda yer almaktadir. Bal aris1 genetik
kaynaklar1 acisindan bakildiginda, Kafkas bal aris1 o6zellikle dikkat
cekmektedir; derin ta¢ borulu ciceklerden nektar toplamaya olanak saglayan
uzun dili ve sert kis kosullarina kars1 yiiksek uyum yetenegi, bu irkin belirgin
Ozellikleri arasindadir. Tirkiye ayrica ipekbdcegi genetik kaynaklart
bakimidan da zengindir. Bursa il Tarim ve Orman Miidiirliigii, 15 farkl
ipekbocegi hattini ex situ in vivo koruma yontemiyle muhafaza etmektedir. Bu
hatlar arasinda yer alan Bursa Beyazi Alaca, Bursa Beyazi1 ve Hatay Saris1 adli
ii¢ ipekbocegi hatt1, 2004 yilinda resmi olarak tescil edilmistir (FAO, 2018).

Tiirkiye, kedi, kopek ve tavsan tiirlerinde de 6nemli bir hayvan genetik
kaynak potansiyeline sahiptir. Kedi 1rklar1 arasinda 6zellikle Van Kedisi, bir
gbzlinlin mavi digerinin kehribar renkte olmasiyla dikkat ceken 6zgiin fenotipik
ozellikleri nedeniyle ulusal ve uluslararasi diizeyde ilgi gérmektedir. Bu 1rk,
Van Yiiziincii Y1l Universitesi Van Kedisi Arastirma ve Uygulama Merkezi
biinyesinde korunmaktadir. Benzer sekilde, Ankara Kedisi de kendine has
morfolojik  6zellikleriyle onemli bir yerli genetik kaynak olarak
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degerlendirilmektedir (Cak, 2017; Cak ve ark., 2017). Kopek genetik
kaynaklari agisindan bakildiginda, Kangal Kopegi, Akbas ve Aksaray Malaklist
Tiirkiye’nin en karakteristik yerli irklar1 arasinda yer almaktadir. Kangal, resmi
olarak ulusal yerli 1rk statiisiine sahip olup, Tarim ve Orman Bakanligi’na baglh
kurumlar, tiniversiteler ve cesitli sivil toplum kuruluslar1 tarafindan soy kiitiigii
kayitlar1 tutulmakta ve koruma programlar1 yiiriitilmektedir. Aksaray
Malaklis1 irkinin ex situ in vitro yontemle korunmasina yonelik calismalar
kapsaminda ise, Aksaray Universitesi Veteriner Fakiiltesi tarafindan bir gen
bankas1 olusturulmustur (Un ve ark., 2016; FAO, 2018).

3. NORDUZ KOYUNUNUN TARIHCESI VE EKOLOJIK

UYUM OZELLIKLERI

Norduz koyunu, Tiirkiye’nin Dogu Anadolu Bolgesi’ne 6zgii en
onemli yerli koyun wrklarindan biri olup, yiizyillardir Van ili Glirpinar
ilgesinde yetistiricilik kiiltlirliniin ayrilmaz bir parcasi haline gelmistir.
Bolgenin sert iklimi, yiiksek rakimli meralart ve degisken g¢evresel
kosullari, Norduz koyununun biyolojik ve davranigsal ozelliklerini
sekillendirmis; 1rk zaman iginde gii¢lii bir ekolojik uyum kapasitesi,
yuksek dayaniklilik, annelik yetenegi ve meraya yatkinlik gibi 6zellikler
kazanmigtir. Tarihsel siiregte hem goger hem yari-gécer hayvancilik
sistemleriyle uyumlu bir sekilde varligini siirdiiren Norduz koyunu,
bolge halki icin yalmizca ekonomik bir kaynak degil, aym1 zamanda
kiiltiirel bir miras niteligi tagimaktadir.

Norduz koyunu, yagl kuyruklu, dayanikli ve ¢ok amagli (et, siit ve
yapag1) verim Ozellikleriyle 6ne ¢ikan yerli bir koyun genotipidir. Irkin
temel yetistirme alani, Van ilinin Giirpinar il¢esine bagli Norduz bolgesi
olup, bu bolge yiiksek rakimli meralari, egimli arazi yapisi ve genis
otlatma alanlariyla koyunculuk faaliyetleri i¢in elverisli bir ekosistem
sunmaktadir (TAGEM, 2009; Bingo6l ve ark., 2012; Demirel, 2024).

Giirpinar, yiizélglimii bakimindan Van ilinin en genis ilgesidir ve
ildeki en Onemli plato—yayla sistemleri bu bolgede yer almaktadir.
flcedeki mera alanlarmin toplami1 316.648 hektar olup, bu miktar
Glirpinar yiizol¢iimiiniin yaklasik %77 sine karsilik gelmektedir (Turna,
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2016). 2020 yilinda ilgede 690 bin bas koyun varlig1 tespit edilmisken
(Van TSO, 2020), son yillarda hayvan sayisinda bir azalmanin meydana
geldigi ve 2023 yili itibariyla kiiciikbas varliginin 612.733 basa
geriledigi bildirilmistir (Van TSO, 2023).

Norduz koyunlarinin yasam alanini olusturan Norduz Yaylasi,
cevresi 3.700 metreye ulasan daglarla ¢evrili oldugundan, dogal olarak
izole bir ekolojik yap1 sergilemektedir. Yaylanin taban yiiksekliginin
ortalama 2.200 metre olmasi, ¢ok sayida kiiciik dere ve su yataginin
bulunmasi ve farkli mikrohabitatlarin varligi, bolgedeki floristik
cesitliligi artiran Onemli faktorler arasindadir. Norduz Yaylasi’nin
baskin bitki Ortiisii step formasyonudur ve bu bdlgeden temin edilen
bitkiler, 6zellikle kis doneminde hayvan beslemede 6nemli bir kaynak
olusturmaktadir (Unal ve Ozgdkee, 2009).

4. NORDUZ KOYUNUNUN MORFOLOJIK VE

FiZYOLOJIK OZELLIKLERI

Norduz koyunlari, koken olarak Akkaraman koyununun bir
varyetesi olarak kabul edilmekle birlikte, fenotipik agidan belirgin ve
ayirt edici karakterlere sahiptir. Norduz Koyunu, 12/12/2004 tarihli ve
25668 sayili Resmi Gazete’de yayimlanan 2004/39 No’lu Teblig ile 1tk
olarak tescil edilmistir.

Norduz koyunlarmin viicutlarinin hakim rengi beyazdir. Ozellikle
bastan boyuna kadar uzanan kiil rengi ve siyah renk tonlarinda degisen
lekeler goriiliir (Sekil 2). Bu renk tonlar1 bacaklarda da goriilebilir (Ocak
ve ark., 2009; TAGEM, 2009). Sekil 2 incelendiginde, koyunlarin bag ve
boyun bélgesindeki renk tonunun kizilimsi bir renge kaydig1 da dikkat
cekmektedir. Bu durum, koyunlarda melanin pigment dagilimindaki
bireysel varyasyonlar, giines 1s1gina maruziyet, yapagidaki kir ve toz
birikimi ve yas faktorii gibi degiskenlerle agiklanabilir.

Cinsiyetler arasinda boynuz durumu bakimindan belirgin bir
farklilik vardir. Erkeklerin biiyiik ¢ogunlugu boynuzludur, disilerde ise
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boynuzsuzluk daha yaygin olarak goriilmektedir (Ocak ve ark., 2009;
TAGEM, 2009; Demirel, 2024).

/ > -

Sekil 3. Norduz Koyunu kuyruk yapisi (Fotograf: Cihat TURKMEN).

Norduz koyunu yagh kuyruklu irklar arasinda yer alir. Kuyruk {i¢
parcalidir ve orta parca, yan pargalara kiyasla daha uzundur (Sekil 3).
Yagh kuyruk yapisi, bolgedeki mevsimsel besin yetersizliklerinde enerji
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depolamaya hizmet ederek irkin adaptasyonunda kritik rol oynamaktadir
(TAGEM, 2009; Demirel, 2024).

Norduz koyunu sadece morfolojik olarak degil, ayn1 zamanda
fizyolojik ve verim 6zellikleri bakimindan da bolgeye uyum saglamais,
giiclii bir genetik kaynak niteligindedir. Norduz koyunlariin fizyolojik,
genetiksel ve davranig Ozelliklerini arastiran birgok bilimsel calisma
bulunmaktadir (Cak ve ark., 2023; Cak ve ark., 2024; Yilmaz ve ark.,
2024; Pulat ve ark., 2025).

Demirel (2024) tarafindan yapilan ¢alismada Norduz koyunlarinda
dogum agirlig1 ortalamasi 4,28 kg olarak rapor edilmistir. Bingdl ve
arkadaslar1 (2012) ise Norduz koyunlarinin dikkat ¢eken 6zelliklerinden
birinin, kuzularin siitten kesim dncesinde yiliksek yasama giiciine sahip
olmasi oldugunu belirtmistir. Bu durum, irkin bdlgenin sert iklim
kosullarina biyolojik uyumunun giiclii bir gostergesidir.

Disi Norduz koyunlarimin cidago yiiksekligi 71 cm, viicut
uzunlugu ise 68 cm olarak bildirilmistir. Ortalama 18 aylik canli agirlik
60 kg olup, 1rkin et ve siit verimi bakimindan ¢ok yonlii bir yapiya sahip
oldugunu ortaya koymaktadir. Laktasyon ozellikleri
degerlendirildiginde, laktasyon siiresinin 182 giin, laktasyon siit
veriminin ise ortalama 137 kg oldugu goriilmektedir. Kesim 6zellikleri
acisindan Norduz koyununda ortalama karkas agirhg 22 kg, dol
veriminde ise kuzu veriminin 1.1 diizeyinde oldugu kaydedilmistir
(TAGEM, 20009).

5. NORDUZ KOYUNUNUN GENETIK KAYNAK OLARAK

KORUNMASI

Norduz koyununun 2004 yilinda resmi olarak 1rk tescilinin yapilmasi, bu
yerli genotipin ulusal diizeyde taninmasini saglamis ve korunmasina yonelik
faaliyetlerin kurumsal bir ¢ercevede yiiriitiillmesine 6nemli katki sunmustur.
Guniimiizde Norduz koyununun genetik kaynak olarak korunmasinda hem in
situ (halk elinde canli koruma) hem de ex situ in vitro (genetik materyalin

laboratuvar kosullarinda uzun siireli saklanmasi) yaklasimlar1 kullanilmaktadir.
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Bu kapsamda Norduz koyununun genetik materyali, TURKHAY GEN-I
Projesi gercevesinde ex sifu in vitro yontemle muhafaza altina alinmistir. Proje
kapsaminda olusturulan ulusal gen bankalarinda irka ait farkli biyolojik
materyaller depolanmaktadir. TUBITAK MAM’nde DNA (54 adet) ve hiicre
(49 adet), Uluslararas1 Hayvancilik Arastirma ve Egitim Merkezi’nde ise DNA
(54 adet), hiicre (49 adet), embriyo (40 adet) ve sperma (23/807 doz/sperma)
Oornegi genetik materyal olarak saklanmaktadir (Satilmig, 2013). Bu
materyaller, Norduz koyununun gelecekte karsilasabilecegi popiilasyon
daralmasi veya yok olma risklerine karsi 6nemli bir genetik sigorta niteligi
tasimakta olup, wkin uzun vadeli siirdiiriilebilirligine stratejik katki
saglamaktadir.

Norduz koyununun siirdiiriilebilir sekilde korunmasinda in situ koruma
yaklasimi, yani irkin dogal yetistirme alanlarinda ve yetistiricilerin elinde canl
olarak muhafazasi temel yontemlerden biri olarak uygulanmaktadir. Tiirkiye’de
in situ koruma faaliyetleri, “Hayvan Genetik Kaynaklarinin Yerinde
Korunmasi ve Gelistirilmesi Ulkesel Projesi” cercevesinde yiiriitiilmektedir.
Bu projeler, TAGEM koordinasyonunda, yerelde ise yetistirici birlikleri, il/ilge
tarim miidirlikleri ve tiniversitelerin is birligiyle uygulanmaktadir.

Norduz koyununun in situ korunmasina yonelik ¢aligmalar, ilk olarak
“Yerli Hayvan Genetik Kaynaklarindan Norduz Koyununun Yerinde
Korunmas1” projesi kapsaminda 20062010 yillar1 arasinda yiirtitiilmistiir. Bu
proje kapsaminda 2006 yil1 ekim ayinda Van ili Giirpinar ilgesine bagh Gegerli
Koylinde 11 yetistiriciye ait 184 disi ve 16 erkek olmak {izere toplam 200 bag
Norduz koyunu koruma altina alinmistir. Proje siiresince siiriide dogum
oranlari, 6liim oranlari, kuzularin yagama giicii ve gesitli dol verim 6zellikleri
izlenmis ve kayit altina alinmigtir (Keskin ve ark., 2011).

Norduz koyunu, daha sonra 2021 yilinda yeniden Halk Elinde Koruma
Programi kapsamina dahil edilmistir. Bu donemde proje, Dogu Anadolu
Tarimsal Arastirma Enstitlisii (Erzurum) tarafindan yiiriitiilmiistiir. Ardindan
Van Tarimsal Arastirma Enstitiisii’niin 07.04.2022 tarihli Resmi Gazete’de
yayimlanan kararname ile resmi olarak kurulmasiyla birlikte 2024 yilindan
itibaren Norduz Koyunu Halk Elinde Yerinde Korunmasi Projesi’nin
yiiritiiciligii Van Tarimsal Arastirma Enstitlisii’ne devredilmistir.

Proje, 2025 yili itibariyla Van ili Glirpmar ilgesi Norduz bolgesinde
bulunan 8 yetistirici ile siirdiiriilmektedir. Bu isletmelerde 390 bas disi ve 25
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bas erkek olmak {izere toplam 415 bas Norduz koyunu koruma kapsaminda yer
almaktadir (Sekil 4). Ayrica, proje ¢ercevesinde yetistiricilere 2025 yili igin
hayvan basina 600 TL hayvan gen kaynaklar1 destek 6demesi yapilmaktadir. /n
situ koruma kapsaminda olusturulan siiriilerde, Norduz koyununun verim
ozelliklerinin izlenmesi, d6l verimi kayitlarmin tutulmasi, genetik agidan lstiin
koglarin belirlenerek siiriiye kazandirilmasi gibi uygulamalarinin yaninda, Halk
elinde korunan Norduz Koyunlarinin gesitli verim 6zellikleri ve viicut dlgiileri

ile ilgili projeler de yiiriitiilmektedir.
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Sekil 4. Koruma altinda bulunan Norduz Koyunu siiriisii (Fotograf: Ahmet Fatih

DEMIREL).

Van Yiiziincii Y1l Universitesi, Norduz koyununun korunmasi ve
strdiiriilebilir sekilde gelecege aktarilmasina oOnemli katkilar saglayan
kurumlardan biridir. Universite Rektorliigiine bagli Hayvancilik Uygulama ve
Aragtirma Merkezi Miidiirliigli blinyesinde yaklagik 250 bas Norduz koyunu
yetistirilmekte olup, bu durum irkin aragtirma odakli koruma g¢aligmalarina
destek olusturmaktadir (Sekil 5). Ayrica Universite biinyesinde kurulan Norduz
Koyunu ve Ke¢isi Uygulama ve Arastirma Merkezi Miidiirligii, Norduz
koyununun tanimlanmasi, korunmasi, yetistirilmesi ve 1slah programlarina
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bilimsel katki sunmak amaciyla faaliyet gostermekte; irka iliskin akademik
calismalarin ve egitim faaliyetlerinin yiiriitilmesi agisindan bdlgesel 6lgekte
stratejik bir rol listlenmektedir.

Sekil 5. Van YYU Hayvancihk Uygulama ve Arastirma Merkezi Miidiirliigii

biinyesinde yetistirilen Norduz Koyunu siiriisii (Fotograf: Ahmet Fatih DEMIREL).

6. NORDUZ KOYUNUNUN KORUNMASINDA

BASARILAR, SORUNLAR VE SURDURULEBILIRLIK

Van ili 2024 yili TUIK Verilerine gore 3.040.146 bas koyun varlig ile

Tiirkiye’de birinci sirada bulunmaktadir (TUIK, 2025). Bélge insaninin biiyiik
bir boliimiinlin gecim kaynagim kiigiikbas hayvancilik olusturmaktadir. Van
ilinin kiiciikbag hayvanciligin en fazla yapildig1 yer igerisinde Norduz
bolgesinin de bulundugu Giirpinar ilgesidir. Norduz bolgesinde Norduz koyun
wkinin  yaninda, Karakas koyunlari, Akkaraman ve melezleri de
yetistirilmektedir. Norduz Koyunu besleyen yetistiriciler kiiciik aile isletmeleri
seklinde faaliyetlerini siirdiirmektedirler.

Korunma programindaki olumlu ¢iktilar su sekilde 6zetlenebilir:

- 2004 yilinda 1rkin tescili, Norduz koyununun ulusal genetik kaynak
olarak taninmasii saglamig, koruma ¢aligmalarinin yasal temelini
olusturmustur.

- Van Tarimsal Arastirma Enstitiisii’nlin kurulmasiyla birlikte Norduz
koyunlarina yonelik ¢esitli aragtirma ve gelistirme projeleri
hazirlanmig, bu durum hem koruma c¢alismalarinin kapsamini
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genigletmis hem de wkin korunma kapasitesini Onemli Olgiide
artirmistir.

- Halk elinde koruma projesiyle birlikte Norduz koyunu yetistiriciligi
onem kazanmig ve bdlge insam1 acisindan bir farkindalik
olusturmustur.

- “2006-2010" ve “2021-devam ediyor” ddénemlerinde yiiriitiillen
projeler sayesinde siirii varligi kayit altina alinmig, verim kayitlari
toplanmig, popiilasyon izlenebilir hale gelmistir.

- TURKHAYGEN-I kapsaminda Norduz koyununa ait DNA, hiicre,
sperm ve embriyo drneklerinin saklanmig olmasi, 1rk i¢in bir “genetik
sigorta” niteligi olusturmustur.

Korunma cabalarinda karsilasilan giiclilkler ise asagidaki sekilde

siralanabilir:

- 2024 yilina kadar projenin yiiriitiictiliigiinii tistlenen Dogu Anadolu
Tarimsal Arastirma Enstitiisii’'niin Van iline cografi olarak uzak
olmasi, saha ziyaretlerinin daha seyrek yapilmasina neden olmus ve
bu durum projenin etkin sekilde yiriitiilmesinde aksakliklar
olusturmustur.

- Projede bazi yillarda kayit tutma ve siirii izleme faaliyetlerinde
kesintiler yaganmasi veri biitiinliigiinii olumsuz etkilemistir.

- Norduz koyununun yetistirildigi bolgelerde farkli irklarin
yayginlagmasi, istenmeyen melezlemeleri artirarak irkin genetik
safligin1 tehdit etmektedir. Bu durum, uzun vadede irka ozgii
fenotipik ve genetik 6zelliklerin kaybolmasina yol agabilecek dnemli
bir risk faktoriidiir.

- Ogzellikle meraya dayali ekstansif yetistiricilik sisteminin hakim
olmasi, hayvanlarin siirekli hareket halinde bulunmasi nedeniyle
bireysel kayitlarin diizenli tutulmasini giiglestirmektedir.

- Yetistirici sayisinin azalmasi ve geng¢ niifusun hayvanciliktan
uzaklasmast  koruma  ¢alismalarinin  sahadaki  karsiliginm
zayiflatmaktadir.

Uzun vadeli koruma igin stratejik tespitler asagidaki sekilde

Ozetlenebilir:
- Koruma projelerinin kesintisiz siirdiiriilmesi Norduz koyununun

gelecegi agisindan hayati 6nem tasimaktadir.
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- Diizenli ve siirdiiriilebilir bir kayit sisteminin olusturulmasi, elde
edilen verilerin kurumsal hafiza niteliginde arsivlenerek uzun vadeli
koruma ve 1slah c¢alismalarinda kullanilmasina 6nemli katki
saglayacaktir.

- Norduz koyununun uzun vadeli siirdiiriilebilirligi icin yalnizca halk
elinde (in situ) koruma degil, aym1 zamanda arastirma enstitiileri
biinyesinde yiiriitilen ex situ in vivo koruma programlarinin da
giiclendirilmesi gerekmektedir. Enstitii siiriilerinde olusturulan
cekirdek popiilasyonlar hem 1rkin genetik safliginin korunmasinda
hem de ileri donem 1slah c¢aligmalarina bilimsel altyap:
olusturulmasinda kritik bir rol oynayacaktir.

- Koruma projesine iliskin altyapir ve materyallerin olusturulmasinin
ardindan, Norduz koyununun verim ve adaptasyon ozelliklerinin
siirdirtilebilir sekilde iyilestirilebilmesi i¢in kapsamli bir 1slah
programina gegilmesi kritik 6nem tasimaktadir.

- Popiilasyon i¢i akrabalik oranlari, heterozigotluk seviyeleri ve
genetik varyasyonun zaman icindeki degisimi genomik araclarla
izlenmelidir.

- Yetistiricilerin diizenli olarak egitilmesi biiyiik 6énem tasimaktadir;
zira sahada Ozellikle saf yetistiricilik uygulamalar1 ve Norduz
koyununun dogru tanimlanmasi konusunda ¢esitli bilgi eksiklikleri ve
kavramsal karigikliklar bulunmaktadir. Bu egitimlerin sistematik hale
getirilmesi, 1rkin safliginin korunmasi ve kayit sisteminin dogrulugu
acisindan kritik bir gerekliliktir.

- Norduz koyununun siirdiiriilebilirligi i¢in koruma programlarinin
Van Otlu Peyniri, ydresel et iiriinleri ve diger yerel gastronomi
tiriinleriyle iligkilendirilmesi 6nemli bir firsattir. Irka 6zgii lirtinlerin
cografi olarak isaretlendirilmesi, “Norduz Koyunu Siitii ve Eti” gibi
ibarelerin ticarilestirilmesi, yetistirici motivasyonunu dogrudan
artiracaktir.

SONUC
Norduz koyunu, Dogu Anadolu Boélgesi’nin sosyoekonomik yapisi,
hayvancilik kiiltiirii ve ekolojik oOzellikleriyle biitiinlesmis, Tiirkiye nin

korunmas1 gereken dnemli yerli hayvan genetik kaynaklarindan biridir. Uzun
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yillar boyunca Van’in yiiksek rakimli meralar1 ve sert iklim kosullarinda
sekillenen bu 1rk; dayanikliligi, yagh kuyruk yapisi, meraya uyum kabiliyeti,
yiksek yasama giicli ve ¢ok amacl verim 6zellikleriyle bolgenin hayvancilik
ekosisteminin temel bilesenlerinden birini olusturmaktadir.

Irkin 2004 yilinda resmi olarak tescil edilmesi hem bilimsel hem
kurumsal acidan 6nemli bir doniim noktasi olmus; “2006-2010” ve “2021—
devam ediyor” yillar1 arasinda yiiriitiilen in sifu koruma projeleri ile ex situ gen
bankasi ¢aligmalari, Norduz koyununun gelecege taginmast agisindan giiclii bir
temel olusturmustur.

Ayrica gliniimiizde iklim degisikliginin giderek artan ve derinlesen
etkileri, ekolojik dengeyi, biyogesitliligi ve ekosistem biitlinliigiinii tehdit
etmekte; Ozellikle mera ekosistemlerine dayali {iretim bolgelerinde
hayvancilig1 daha kirilgan hale getirmektedir (Inan ve ark., 2025). Bu durum,
Norduz koyunu gibi zorlu g¢evresel kosullara yiiksek adaptasyon yetenegi
gelistirmis yerli irklarin korunmasini her zamankinden daha kritik bir hale
getirmigtir. Dolayistyla Norduz koyununun korunmasi, yalnizca kiiltiirel ve
biyolojik mirasin siirdiiriilebilmesi agisindan degil, aynt zamanda iklim
degisikligine kars1 dayanikli hayvansal iiretim sistemlerinin gii¢lendirilmesi
bakimindan stratejik bir gereklilik tasimaktadir.

Bununla birlikte, popiilasyondaki azalma egilimi, gen¢ niifusun
hayvanciliktan uzaklagmasi, mera baskisi, genetik cesitlilikteki sinirliliklar ve
bolgede farkli irklarin yayginlasmasinin yarattigi melezleme riski, Norduz
koyununun siirdiiriilebilirligini tehdit eden baslica sorunlar olarak karsimiza
cikmaktadir. Ayrica, ekstansif yetistiricilik sisteminin hakim oldugu sahada
diizenli kayit tutma giigliikleri koruma ¢aligmalarinin etkinligini zaman zaman
sinirlamaktadir.

Sonug olarak, Norduz koyununun uzun vadeli siirdiiriilebilirligi; bilimsel
arastirmalarin artirilmasi, in situ—ex situ yaklagimlarinin biitiinciil bir modelle
stirdiiriilmesi, yetistiricilerin egitilmesi, kurumsal kapasitenin giiclendirilmesi
ve 1slah ¢aligmalarina sistemli bicimde gegilmesi ile miimkiin olacaktir. Bu
cercevede gelistirilecek politikalar, irkin hem genetik bir miras hem de bolgesel
bir kalkinma unsuru olarak gelecege tasinmasini saglayacaktir.
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