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Nasil Gidiyor 2

Insanlik hep cesitli hastaliklarla miicadele etmek zorunda kalmistr.
Bilyiik kitleleri etkileyen hastaliklara karsi gelistirilen

etkili ilaclar ve tedavi yontemleriise

mucitlerine hiiyiik sayginlik kazandirmistir.

erceklestirdikleritstiin calismalar nedeniyle
2015’te Fizyoloji veya Tip Nobel Odiili‘ne la-
yik gorilen Ug bilim insant da tam anlamuyla
iste bu alanda insanliga hizmet etti. Odiiliin
yarist William C. Campbell’a (Drew Universitesi, New Jer-
sey) ve Satoshi Omura’ya (Kitasato Universitesi, Tokyo)
kancali kurt enfeksiyonlart ile mucadelede kullanilan
ivermektin adltilag ile ilgili calismalart nedeniyle verildi.

Odiiliin diger yarisint da Youyou Tu (Cin Akademisi, Be-
ijing) sitma tedavisinde hayli etkili artemisinin ile ilgili
calismalartyla almaya hak kazandi. Milyonlarca insanin
hayatint olumlu yonde etkileyecek bu gelismelerin bu-
yuk bir 6duli hak ettigi konusunda herkes hemfikir.
Oyle ki Maryland Universitesi’nden parazitolog Chris-
topher Plowe’a gore “penisilin disli bir rakip, ama bu iki
ilag kesinlikle ondan daha yukarilarda yer aliyor”.



Onkoserkiyaz (nehir korliigii)
vasam dongiisii

Parazitik Onchocerca volvulus
cildin icine girer ve deri ve goz hastaligi olan
nehir korliigiine neden olur.

Hastalik, enfekte kara sineklerin
isirmasiyla yayihir.

Hastaligin neden oldugu hasarl retina (solda)
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Satoshi Omura William Campbell

Omura, Japonya’daki bir golf sahasinin yakinlarinda
avermektin Ureten Streptomyces avermitilis adlt bakte-
riyi kesfetti. Campbell ise yaptigi deneylerde bu mad-
denin bazi parazitlerin larvalarint éldirmekte ¢ok etkili
oldugunu goérdi. Daha sonra bu madde insanlara ve
hayvanlara bulagan parazitlere karst daha da etkili olan
ivermektin adlt ilacin yapuminda kullantdt Ivermektin
Latin Amerika’da yaygin goriilen ve nehir korligi (on-
koserkiyaz) denen hastalikla miicadelenin en 6énemli
aktéri. Bir goz ve deri hastaligt olan nehir koérligtiine,
belirli tirlerden kara sineklerin 1strmasiyla viicuda tast-
nan Onchocerca volvulus adli kurt¢uklar neden oluyor.
Viicuda giren yetiskin disi kurtcuk binlerce larva treti-
yor ve korliik basta olmak tizere, siddetli kasintilara ve
iltihaplanmalara yol agtyor. Diinya Saglik Orgiitii'nce ve-
rilen bilgiye gore bazt Batt Afrika toplumlarinda 40 yasin
Ustlindeki erkeklerin %50’si bu hastalik yliziinden gérme
yeteneklerini kaybediyor. Bunun sonucunda ise ¢odu
insan verimli nehir kiylarindan sehirlerin iglerine gog
ediyor. 1970’lerde bu go¢iin ekonomik faturasinin 30 mil-
yon dolar oldugu tahmin ediliyor. Hastaligin ¢ogunlukla
Afrika’da goriilmesine ragmen Latin Amerika’daki altt Gl-
kede ve Yemen’de de nehir korliigii vakalarina rastlantyor.

Youyou Tu

Ivermektin kullammu ile birlikte Kolombiya ve
Ekvador’da hastaligin kék tamamuyla kurutulmus. Ama
hastalikla miicadeleye araliksiz devam edilmesi gereki-
yor. Diinya genelinde yaklasik 120 milyon insan hastalik
riski tastyor ve bunlarin %96’lik kismt Afrika’da yastyor.
2013’te toplam 24 tilkede yaklastk 100 milyon doz ilag
uygulandt. Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 1974’te bas-
latilan Hastalik Kontrol Programt (OCP) konuyla ilgili ilk
program olmast sebebiyle 6nemli gortlityor. Cesitli ku-
rum ve kuruluslar hastaligin kiiresel 6l¢ekte kontroll ve
tedavisi i¢in farkl programlar uygulamaya devam ediyor.

Nobel Odiili'niin diger yarist ise 2013’te yaklasik 200
milyon insanin hayatunt etkileyen sitma hastaligun te-
davisinde ilerleme saglayan calismalart icin Tu’ya verildi.
GlUnimiizde sitma tedavisinde kullanilan ilacin kokeni
daha eskilere dayantyor. 1967°de “Project 523” isimli pro-
je ile Cin hiikiimeti sitmayla ulusal 6lgekte bir miicade-
le baglattl. Tu ve meslektaslart proje kapsaminda Cin’e
0zgl yaklastk 2000 geleneksel bitki recetesi tizerinde
calistt. Tatlt pelin otunda (Artemisia annua) bulunan bir
maddenin canli hayvan deneylerinde olumlu sonuglar
vermesi lizerine Tu ve meslektaslart geleneksel Cin ilag-
larindan yola ¢ikarak gercek bir ilag sentezlemeyi basardt.




Artemisinin dunyada en ¢ok kullanilan ilaglar ara-
sinda yer aliyor. Siklikla baska ilaglarla birlikte kullanili-
yor. Sitma parazitlerinin ¢cogunu temizliyor ve kendisine
eslik eden ilaglarin isini kolaylastirtyor.

Kesfinden glinimtize kadar Kambogya’'da ve guiney-
dogu Asya’da kimi bolgelerde bazi parazit tiirlerinin di-
renc gostermeye basladigi vakalar tespit edilse de hala sit-
maya karst en etkili tedavi yontemleri artemisinine baglt.

Glinmiizde sitma kiiresel bir saglik problemi olma
potansiyelini koruyor. 2016’da tespit edilen 216 milyon
yeni sitma vakasinin 445.000’i 6limle sonuglandi. Yak-
lasik olarak 1 milyar insan ise hastalik riski tastyan bol-
gelerde yastyor. Cocuk olumlerinin de baslica sorumlu-
su olarak gosterilebilecek sitma 2015’te 5 yas ve altinda
yaklasik 300.000 ¢cocugun olimiine sebep oldu. Ancak
2000’deki sayilarla karsilastirildiginda bu degerin %60
oraninda distiigu goriliyor ve yapilan yeni arastirma-
lar da gelecede daha umutla bakmaya yardimct oluyor.

Sitma kaynakli 6lim oranlarindaki diisus, en basta
kapalt ve acik alanlarda diizenli ve etkili ilaglama yapil-
mas1 ve artemisinin temelli tedavilerin basartya ulasma-
st ile agiklanabilir. Plasmodium falciparum parazitlerinin
neden oldugu vakalar diger Plasmodium tiirleriyle karsi-
lastirildiginda en 6liimciil olanlar. Ozellikle 5 yasindan
kiiciik cocuklarda ve hamilelerde 6lim oranlarinin daha
yiiksek oldugu belirtiliyor.
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Artemisia annua

Cince ad1 Quinghao olan Artemisia annua
yani pelin otu, antik Cin’de
tedavi amaciyla kullanilmis bir bitki.

Bu bitki sitma ilaci olarak kullanilan
artemisinin adli maddenin

en onemli dogal kaynagi olarak
diinyanin gesitli yerlerinde tiretiliyor.

Artemisininin sitmaya karsi

etkisini kesfederek milyonlarca insanin
hayatinin kurtarilmasini saglayan
Youyou Tu hig siiphesiz ¢ok biiyiik bir
tesekkiirii hak ediyor.



Sttma tanist koymak icin genellikle mikroskop teknik-
leri kullaniliyor. Ancak son on yullik stirecte hizlt sitma
tant setlerinin kullanilmaya baslanmastyla bu strecte
kokli degisiklikler oldu. Bu setlerle 20 dakika kadar kisa
bir stirede hayli hassas sonuclar almak mimkun. Maliye-
tin disuk olmast ve kolay kullanilabilmeleri bu setlerin
yayginlasmasint sagliyor. 2015’te Ulusal Sitma Program-
lart ile yaklasik 200 milyon hizlt sitma tant seti dagitildt.
Mikroskopla uygulanan yontemler ise parazit yogunlu-
gunun ve hastaliin evresinin saptanmast, tedavinin iz-
lenmesi gibi asamalarda onemini koruyor.

2002’nin Nisan ayinda artemisinin bazl ilaclarla teda-
vi Diinya Saglik Orgiitii tarafindan sttma icin birincil teda-
violarak Onerildi. Bununla birlikte artemisinine olan talep
yular icinde hayli arttt. 2011°e kadar basta Afrika’daki tim
ulkeler olmak tizere pek ¢ok tilke, sttmanin birincil tedavisi
olarak artemisinin bazli tedavileri uygulamaya basladt. Te-
davinin artemisinine baglt olmast, stire¢ icinde bu madde-
nin yeterli miktarda elde edilememesi sonucunu dogurdu.

Artemisininin en blytlik dogal kaynagt olan Artemi-
sia annua bitkisi bliyiik cogunlugu Cin’de olmak tlizere
Vietnam’da da yetistiriliyor. Bu iki tillke kiiresel Olcekte Ar-
temisia annua’nin %80’ini uretiyor. Kalan %20’lik kismin

hemen hemen tamamt ise Dogu Afrika’da Uretiliyor. Za-
man zaman uretilen miktar yeterli gelmiyor ve yeterince
ila¢ depolanamuyor. Ayrica konunun ekonomik yonu de
ham madde temin edilmesini dogrudan etkiliyor. Uriinler
yetistirme, hasat ve kurutma asamalarindan sonra artemi-
sinin elde edilmesi ve ilag uretilmesi i¢in fabrikalara gon-
deriliyor. Bu suirecler sonunda ilaglarin ihtiya¢ duyulan
ulkeye gonderilmesi ortalama 14 ay ve daha fazla strtiyor.

Bu gibi nedenlerle artemisinini elde etmenin daha
etkin alternatif yollart arastirthiyor. Farklt kaynaklardan
veya yapay yollardan artemisinin sentezlemek ya da ve-
rimi artirmak i¢in surekli ¢calisma yapiliyor.

Bitki kaynakli sitma ilaglarn tiretiminin ve ilag sistem-
lerinin sentezlenmesinin istikrarsiz olmast Urin yeter-
sizligi ve fiyat dalgalanmast gibi sonuclar da doguruyor.
Uygun fiyatlt bir artemisinin kaynagt bulmak gerekiyor.
Kaliforniya’daki Amyris A.S’den C.]. Paddon ve arkadasla-
1 fermantasyon stirecinin artemisinin sentezinde énemli
bir yere sahip olabilecegini dlistinerek bir calisma yapmus.
Genetigiyle oynanmis ekmek mayast kullanilarak gercek-
lestirilen artemisinin sentezindeki tim ara basamaklar
aciklanmis ve daha 6nce bu konuda yapilan ¢alismalar-
da elde edilen verimden daha yuksek verim elde edilmis.
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Sitma, insanlik tarihini derinden etkileyen
en eski hastaliklardan biri ve giiniimiizde de hala
etkisini siirdiiriiyor. Anofel tiirii sivrisineklerin

disileri tarafindan insanlara aktarilan Plasmodium
tiirii parazitlerin neden oldugu sitma,

erken tam konup tedavi edilmezse 6liime yol aciyor.
Anofel sivrisineginin 390 farkh tiiriinden 60’1
sitmaya neden olan parazitleri insanlara
bulastirabiliyor.
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Nisan aywnda Molecular Plant dergisinde yayumla-
nan makalede Artemisia annua bitkisinden elde edilen
artemisinin miktarinin genetik ¢alismalarla t¢ kat hatta
daha fazla artirilabilecegi belirtiliyor. Sangay Jaio Tong
Universitesi’nden bitki bilimci Kexuan Tang ve arkadaslart
yaptiklart arastirma ile artemisinin sentezinde en énem-
li kaynak olan bitkinin gen haritasint ¢ikarip artemisinin
uretiminde ¢ok onemli olan Ui¢ gen tespit etti. Genetik
modifikasyonlar esliginde bu genlerin aktiflikleri artirila-
rak bitkinin yapraklarindan elde edilen kuru artemisinin
miktart %0,1-1’den %3,2’ye kadar artirtlabildi. Bu ¢alisma-
nin sitmayla miucadeleye 6énemli katkilart olmast bekle-
niyor. Maya kullaniarak elde edilen ilaglarin katkistnin
da g0z ardi edilmemesi gerekiyor. Ancak bitkilerden elde
edilen artemisinin ¢ok daha ucuza sentezleniyor. Qian
Shen ve arkadaslar gerceklestirdikleri arastirma ile You-
you Tu’nun 1972’deki ¢cok onemli kesfini herkes i¢in daha
etkili kiimak amaciyla ¢cok 6nemli bir basartya imza attt.

Diinya Saglik Orgiiti’niin 2017 Diinya Sitma Raporu
verilerine gore 2016’da sitmayla mucadele i¢in kiiresel ola-
rak 2,7 milyar dolarlik yaturim yapildi. Bu yatirunin %744
Afrika, %7’si Glineydogu Asya, %6’st Dogu Akdeniz, %6’st
Amerika ve %4’ Batt Pasifik i¢in kullanildi.

Sorunun yaygin oldugu bolgelerdeki devletlerin hiikii-
metleri toplam yatutmin %31°lik kismum finanse ederken
geri kalan yaturimin buyuk bir kismunt basta ABD olmak
uzere Birlesik Krallik, Fransa, Almanya ve Japonya yaptt.

2010’dan ginumuze kadar sitmayla mticadele icin ya-
pilan yatirumlarin yulik bazda ¢ok biiylik degisimler gos-
termemesi olumlu, ancak 2016’da yapilan yatuumlar de-
gerlendirildiginde kiiresel stratejik hedef beklentilerinin
uzaginda kalindigt sOylenebilir. Raporda ayrica sitma va-
kalarinin goriilme sikligindaki ve 6liim oranlarindaki azal-
maya ragmen, hedefler dogrultusunda 2020 yilina kadar
yillik ortalama 6,5 milyar dolar yatirum yapilmast gerektigi
belirtiliyor. 2016’daki yatirum miktart ise hedefin yaklasik
olarak %41’ini temsil ediyor.

2016’da uretilen hizli tant setlerinin sayist yaklasik 312
milyon. Afrika’ya gonderilen miktar 269 milyon. 2015’te
tim diinyada 311 milyon doz artemisinin bazl ilag treti-
lirken bu deger 2016’da 409 milyon doza ulastt.

Sttmanin tim Ulkelerde ortadan kaldurilmast icin ¢a-
lismalar devam ediyor. 2016’da Kirgizistan ve Sri Lanka
Diinya Saglik Orgiitii tarafindan sitma gériilmeyen {ilke-

ler arasina alindi. 2020’ye kadar 21 tilkede de sitmanin
ortadan kalduilmasinin muhtemel oldugu goriliiyor.
Diinya Saglik Orgiitii siirecin hizlt ve eksiksiz bir sekilde
ilerlemesi i¢in bu tlkelerin hiikkiimetleriyle birlikte calis-
malarint araliksiz surdiriyor.

Dizgun ve hizl tant koymak, anlik olarak gtincelle-
nen ve bolgelere 6zgu bilgi sistemleri kurmak, veri ta-
bant olusturmak gibi tedbirler artemisinin bazl tedavi
sistemlerine olan ihtiyact tespit etmek ve gelecek icin
gercekei ongorilerde bulunmak i¢in yapilmast gereken-
ler. Yapilan son ¢alismalarla birlikte sitma ilact iretiminin
tedarik zincirini kuvvetlendirecedini ve kuresel ihtiyaca
daha fazla cevap verebilecegini soyleyebiliriz. Dogal kay-
naklar bir kez daha insanligin imdadina yetismis gibi go-
rintiyor. Sttma hastaliginin kontrol altinda tutulmast ve
Olim oranlarinin en aza indirilmesi i¢in ila¢ sentezleme
ve etkili ila¢ kombinasyonlarin tespit edip uygulama ¢a-
lismalarina araliksiz devam edilmesi gerekli. Artemisinin
kaynaklarint ¢esitlendirerek ucuz bir sekilde ila¢ sentezle-
mek, stoklart ihtiyact ve daha fazlasin karstlayacak sekil-
de yapilandirmak su an i¢in alinacak an akullica tedbirler
arasinda ust stralarda yer aliyor. H
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