HAYVANLAR KONUSABILSEYDI: ETIK,
GUVENLIK VE ALTERNATIF
YONTEMLERI
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ICERIK

e Deney hayvanlarinin sesi: Hayvanlara deneyleri neden
yapiliyor?

e Hayvan deneylerinde etik ve 3R ilkesi.

e Hayvan deneylerinde guvenlik ve bilimsel sinirhliklar.

e Hayvan deneylerinin gelecegdi: alternatif ve yenilikci
yontemler.



DENEY HAYVANI NEDIR ?

Bilimsel arastirmalara denek

olarak kullanilmak Uzere o6zel

izinli merkezlerde
canlilardir.

Uretilen

Genetik yapilari, patojen
durumlari, i1si ve beslenme
kosullari labaratuvar
ortaminda tamamen sabit
tutulu

')

BILIMSEL STATUSU NEDIR ?

BILIMSEL TANIM @ STANDART ORTAM

ETIK KURUL IZNI

Sokaktan veya dogadan
rastgele hayvan alinamaz;
her deney Hayvan
Deneyleri Etik Kurulu
onayina tabidir.



HANGI HAYVANLAR, HANGI NEDENLERLE SECILIYOR ?

FARE VE SIGANLAR
%90+ ORAN

Insan genetigiyle
%85+ benzerlik, hizli
Ureme ve kolay gen

modifikasyonu

ZEBRA BALIGI

Saydam embriyolar
sayesinde organ
olusumu ve tUmor

gelisimi

TAVSAN VE DOMUZLAR

Kalp- damar
anatomisi, deri
emilim deneyleri ve
cerrahi operasyon

teknikleri

PRIMATLAR
Toplam kullanim
%0.1'inden az; karmasik

beyin ve ndroloji

calismalarinda.




HAYVAN DENEYLERININ BASLICA 4 UYGULAMA ALANI

) TEMEL BiYOLOJI //Qg\ TOKSISITE VE GUVENLIK
¥ ))

N

Hlcre bolinmesi, bagdisiklik Maddenin karaciger, bobrek ve
yaniti ve yaslanma sureclerinin Ureme  sistemine  verebilicegi
mekanizmasini ¢c6zmek 6lumcul zarar dlcmek

ILAC KESFI VE DOZAJ CERRAHIi VE IMPLANT

Yeni sentezlenen molekUllerin Kalp kapakciklari, protezler ve
hedef hastaligr tedav etme yapay damarlari doku uyumlu
gucunU kanitlamak test etmek



TIP VE BIYOLOJIDEKI YERI: TARIHSEL BASARILAR

.iNSULiNiN KESFI (1920'LER)
Kopekler Uzerinde yapilan calismalarla diyabet

Olumcul olmaktan cikarild

ASILAR VE NTIBIYOTIKLER
®

Cocuk felci,kuduz asilari ve penisilinin etkinligi

hayvan testeriyle kanitlandi

@
ACIK KALP CERRAHI VE NAKIL

Organ nakli protokolleri ve bypass ameliyatlar

hayvan modellerinde gerceklestirildi




HAYVANLARIN AGRI, STRES VE KORKU KAPASITESI

ORTAK SINIR ANATOMISI

Memeliler nosiseptorlere (agri alicilar) ve aciyi

isleyen benzer talamus-korteks yapilarina sahiptir

OLCULEBILIR FIZYOLOJIK STRES

Korku aninda kanda kortikosteron artisi, tasikardi

ve solunum duizensizligi somut olarak saptanir.

DUYGUSAL ACI VE YAS
TEPKILERI

Deney hayvanlail yalnizca fiziksel aci degil, tecrit,

belirsizlik ve islem onceligi dncesi yogun stres hisseder.




KAFES ORTAMI: GORUNMEYEN PSIKOLOJIK YUKLER

SOSYAL IZOLASYON

SUrU halinde yasamaya programli turlerin tekli

kafeslerde tutulmasi derin depresyon yaratir.

DOGAL GUDU KAYBI

TUnel kazma, yuva érme ve kesif davranislarinin

engellenmesi streotipik hareklere yol acar

REFAH ZORUNLULUGU

Stresli hayvanlarin biyokimyasi bozulur; refahi

gozetlemeyen denekten guvenilir bilimsel veri ¢cikmaz.




Hayvan Deneylerinde Etik ve 3R llkesi

Etik nedir?
Koken olarak Yunanca "karakter”, "tore" veya "aliskanlhik” anlamina gelen ethos s6zcugunden
turemistir.

Uygulamal ve mesleki etik tanimi: Belirli bir meslek grubunun, kurumun veya toplumun
uyelerinin uymasi gereken somut davranis standartiaridir




BIR BILIMSEL CALISMANIN INSANILIK |<;| FAYDALI
OLMASI ONU ETI ¢ IIDRQII\\IA %OGR UDAN MESRU

Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurullan
(HADYEK) The 3R Principles

Bu kurullarin gorevi sadece burokratik bir onay mercii
olmak degildir. Kurulda veteriner hekimler,
arastirmacilar, hukukgular ve hatta sivil toplum
temsilcileri yer alir. Temel amag, yapilacak ¢calismanin
'‘Zarar-Fayda Analizini' yapmaktir

Replace Reduce Refine

-Bu calismanin potansiyel bilimsel/toplumsal faydasi,
hayvana verilecek aci ve strese agir basiyor mu?
-Calisma gercekten ozgun mu, yoksa daha once

yapilmis bir deneyin gereksiz bir tekrart mi? HADYE K

3R ilkesi bu sorunlarin ¢ozumierinde en somut
kilavuzdur. (Russell ve Bruch, 1959)



REPLACEMENT (YERINE KOYMA ):

'BU SORUNUN CEVABINI CANLI BIR HAYVAN

KULLANMADAN BULABILIR MIYIM?

GUNUMUZDE BIYOMUHENDISLIK VE YAPAY ZEKA BU

ALANDA CEVABIN EVET OLMASINA YONELIK BIR COK

YENILIK GELISTIRDI ;

ORGAN-ON-A-CHIP (CiP USTU ORGAN) SISTEMLERI,
INSAN KOK HUCRELERINDEN URETILEN ORGANOIDLER,
BILGISAYAR SIMULASYONLARI VE IN SILICO

MODELLEMELER.

BUGUN KOZMETIK TESTLERINDE HAYVAN KULLANIMI PEK

COK ULKEDE YASAKLANDIYSA, BU REPLACEMENT ILKESI VE

ALTERNATIF TEST YONTEMLERI SAYESINDEDIR.
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REDUCTION (AZALTMA):

EGER YERINE KOYMA SIMDILIK MUMKUN DEGILSE,
IKINCI SORU SUDUR: ' ANLAMLI BIR SONUCA
ULASMAK ICiN GEREKEN MINIMUM HAYVAN SAYISI
NEDIR?'

ESKIDEN 100 FAREYLE YAPILAN BiR CALISMAYI,
DOGRU BiYOSTATISTIKSEL GUC ANALIZLERIYLE,
GORUNTULEME TEKNOLOJILERIYLE (ORNEGIN AYNI
FAREYI SAKRIFIYE ETMEDEN UZUN DONEMLI
GORUNTULEYEREK) BELKi 20 HAYVANLA
TAMAMLAMAK MUMKUNDUR. AMAGC, BILIMSEL
GECERLILIGI RISKE ATMADAN CAN KAYBINI EN AZA
INDIRMEKTIR.
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REFINEMENT (IYILESTIRME / ARINDIRMA):

KULLANILACAK HAYVAN SAYISI MiNIMUMA INDIRILSE BILE,
DENEY SURECINDE HAYVANA YASATILACAK STRES VE ACIYI
EN AZA INDIRMEYi HEDEFLER.

UYGUN ANESTEZi VE ANALJEZi PROTOKOLLERININ
EKSIKSIZ UYGULANMASI,

KAFES ZENGINLESTIRMELERI (KEMIRGENLER iCIN
TUNELLER, YUVA MALZEMELERI, SOSYAL HAYVANLARIN TEK
BASINA IZOLE EDILMEMESI),

INSANI SONLANIM NOKTALARININ (HUMANE ENDPOINTS)
BASTAN NET BELIRLENMESI; YANI DENEYIN AMACI
TAMAMLANDIGINDA VEYA HAYVANIN ACISI BELLI BIR ESIGi
ASTIGINDA CALISMANIN DERHAL SONLANDIRILMASI."



HAYVAN.DENEYLERINDE
UVENLIK VE SINIRLILIKLAR
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Laboratuvardan klinige gecis orani

%92

Klinik Deneylerde Basarisizlik Orani
Hayvan testlerini basariyla gecen molekullerin insan

fazlasinda elenme duzeyi



Turler arasi fizyolojik farkhhklar

Farklisitokrom p450 enzim

Metabolik Yollar profilleri ve ilag yikim hizlari

Kemirgen ve'insan lenfosit tepkilerindeki
temel molekulerayrismalar

Bagisiklik sistemi

Ge N E ks p re syo NU Benzer.gen dizilimlerine ragmen taban

tabana zit hucresel yanitlar



Givenlik Yanilsamasi: Tarihsel Ornekler

-

Hayvanda Guvenli,
Insanda Toksik

Ornek: Talidomid vakasi ve
TGN1412 sitokin firtinasi.
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Hayvan Modellerinin
Degerlendirmesi

Mevcut Avantajlar Kritik Sinirhiliklar
e BUtincul Fizyoloji: Coklu organ e DisUk Tahmin Gicu: Insan yan
etkilesimlerinin izlenebilmesi. etkilerini dSngérmede zayif.
¢ istemik Dolasim: Farmakokinetik e Yapay Hastalik Modelleri: Insan
sUreclerin tam organizmada takibi. patolojilerinin tam taklit
edilememesi.
e Tarihsel Mevzuat: Standartlastiriimis e YUksek Maliyet ve Zaman: Yillar

uluslararasi regulasyon protokolleri. sUren ve yuksek fire veren surecler.



Cip Usti Organ (Organ- Mikroakﬁ}i
on-a-Chip)

relerc tilen mikro insan

s
T ﬁgwopﬂarl.

-_#lﬂ

In Silico ve = MolekUler toksisiteyi 6ngdren
Yapay Zeka biyobilgisayarli simUlasyonlar.



HAWAN DENEYLERINE.
MI‘? ERCEKTEN ALTERNATIF VAR

Evet, bircok alternatif ydntem gelistiriliyor. Insan hicre ve dokularini temel alan modeller

kullanilabiliyor. Bazi deneylerde hayvan kullanimini azaltmak veya degistirmek mumkon. Ancak
henUz bUtun organizmanin karmasikligini tek basina taklit edebilen bir ydntem yok.
Baslica alternatifler:

e HOcre koOltUrler;i

e Organoidler

e Organ-on-a-chip

e Bilgisayar modeller;i



Hicre Kiltirleri: Laboratuvarda Hicreleri Incelemek

Hucre Kulturu Nedir?

e HUcrelerin vicut disinda, kontrollU laboratuvar kosullarinda yetistiriimesidir.
e Insan veya hayvan kaynakli hiicreler kullanilabilir.

e |laclarin etkisi ve toksisitesi dogrudan hicreler Uzerinde incelenebilir.

e Hayvan kullanimini azaltabilecek en temel in vitro yontemlerden biridir.

Avantajlari:

e KontrollU deney ortami

e Daha hizli ve tekrarlanabilir calismalar

e |nsan hicreleriyle dogrudan calisma imkani

* Bazi deneylerde hayvan kullanimini azaltmao S
/




Organoidler: Laboratuvardaki “Mini Organlar”

Organoid Nedir?

e Kok hUcrelerden veya dokuya 6zgU hUcrelerden gelistirilen U¢c boyutlu (3B) hicre
yapilaridir.

e Gercek organlarin bazi yapisal ve islevsel dzelliklerini taklit edebilirler.

e Beyin, bagirsak, karaciger, bobrek ve akciger gibi farkli dokulara ait organoidler
gelistirilebilir.

e Hastaliklarin incelenmesi, ilac arastirmalari ve toksisite calismalarinda kullanilabilir.

* Insan biyolojisini arastirmak icin hayvan modellerine alternatif veya tamamlayici bir
yontemdir.



Organ-on-a-Chip: Bir Cip Uzerinde Organ Modeli
Organ-on-a-Chip Nedir?

e Insan hicrelerinin kicUk mikroakiskan cipler icerisinde
yetistirildigi sistemlerdir.

e Organlarin belirli yapisal, islevsel ve fiziksel 6zelliklerini
taklit etmeyi amaclar.

o Akciger, karaciger, bobrek, bagirsak ve kalp gibi farkl
organlara yonelik modeller gelistirilebilir.

o ilac; etkisi, toksisite ve hastalik mekanizmalarinin
arastiriimasinda kullanilabilir.

e Insan biyolojisine dayali deney modellerinin
gelistiriimesine katki saglar.

e HuUcrelere yalnizca 3B bir ortam degil, akis ve mekanik
kuvvetler gibi gercek dokudaki kosullarin bazilarini da
saglayabilir.




In Silico Yontemler: Deneyi Bilgisayarda Yapabilir miyiz?

In Silico Yontemler

Biyolojik sureclerin bilgisayar modelleri ve simulasyonlarla incelenmesidir.

llac adaylarinin dzellikleri ve olasi etkileri tahmin edilebilir.

Kimyasal maddelerin toksisite potansiyelinin degerlendiriimesine yardimci olabilir.
BUyUk miktarda biyolojik verinin analizinde yapay zekd ve makine 6grenmesi
kullanilabilir.

Deney yapilacak adaylarin énceden secilmesine yardimci olarak gereksiz deneyleri
azaltabilir.



Gelecekte Hayvan Deneyleri Bitebilir mi?

BugUn icin: Tamamen degil.
Gelecek icin: Hayvan kullanimini bOyuk dlcude azaltma potansiyeli var.
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Bu sunumun hazirlanmasinda, dizenlenmesinde, iceriklerin yapilandiriimasi ve anlatimin gelistiriimesi amaciyla OpenAl ChatGPT'den yararlaniimistir.
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