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Bir¢ok disiplini kapsayan bir alan olan psikonéroimmiilojide (PNI) biyopsikososyal
modeller saglik ve hastaliklarin anlagilmasinda giderek merkezi bir konu halini almstir.
Boyle bir anlayis kisiye yonelik ve sistemik tibbin gelistirilmesi i¢in daha dogru bir tam
konulmas: ve daha iyi terapétiklerin eldesinde bize olanak saglayacaktur.

Bu kitap, karmagik sistemlerde karsilasilan muglak sorunlarin ¢oziilmesinde kullanila-
bilecek sistem-tabanli yontemler ve yenilik¢i teknolojiler saglamaktadir. Genis bir kuram-
sal ve deneysel yaklasim yelpazesi pratik uygulamalara uyarlanmistir. Ek olarak bu kitap,
PNI yontemlerini klinik uygulamalara aktararak translasyonel tip tizerine odaklanmustir.

Giiniimiiz biyoloji biliminde karsilagilan ana zorluklardan bir tanesi temel bilimsel
buluslarin daha iyi bir terapotik yazgiya nasil aktarilacagidir. Bu kitap, PNI'nin klinik uy-
gulamalarini sahneye ¢ikartarak bu zorluga yanit olarak yazilmustir.

Kitabin I.B6limi PNTnin temel ve yeni kavramlarimi tanitmakta ve 6zellikle stres,
yang1 ve psikofizyolojik rahatsizliklar arasindaki iliskiler tizerinde durmaktadir. Burada
ozellikle homeostaz, sistemik hastaliklar ve sagligin dinamik dengesi tizerinde vurgu ya-
pilarak sistem-tabanli modeller sunulmaktadir.

Bu boliimde, dinamik sistemik tibbin uygulanmasi amaciyla (bkz.Bolim 1) “tiim
ruh-beden sisteminin” anlagilmasi igin gereken bilimsel temelin PNI tarafindan nasil
saglanabildigi aciklanmaktadir. “Yin-Yang dinamiginin kavramsal catis1 gibi karmasik
uyumcul sistemlere (CAS’lar) ait sistem biyolojisi modelleri, PNI'deki karmagik mekaniz-
malarin yorumlanmasinda yardimct olabilir. Yin-Yang dinamik dengesinde bozulmalar
stres, yangi ve uykusuzluk, Alzheimer hastaligi, sismanlik, diabet, kalp-damar hastaliklar:
ve kanser dahil gesitli rahatsizliklarla sonuglanabilir. Konunun bu gekilde algilanmast, sis-
tem-tabanli biyobelirteglerin ve terapotik hedeflerin kegfine katkida bulunabilir.

Ozel olarak mikrobiyal endokrinoloji ve PNI konusunda yapilan galigmalar, néroim-
miin ve mikrobiyota sistemlerinin 6rtiisme noktalarini pekistiren ve bunlarin, stres yanit-
lar1 tizerine olan etkilerini de g6z oniine alarak iiretilen modellere destek saglamaktadir
(bkz.Bolim 2). Ek olarak yasam deneyimi, saglik ve hastaliklar tizerinde derin anlamlar:
olan sinir ve bagisiklik sistemi gibi tiim uyumecul sistemler {izerinde temel biyolojik et-
kinlige sahiptir (bkz. Bélim 3). Cogu kez goz ard1 edilse de bu deneyim, ruh, beden ve
ortam arasindaki dinamik kargilikli etkilesimi anlamak i¢in daha fazla ilgi gérmeyi hak
etmektedir. Sistem-tabanli modellerin, stres, yangi ve “iyi olma” konularinda daha biitiin-
cill bir bilgi eldesi i¢in biyolojik antropoloji kavramlarina uygulanarak ekoloji ve insan
varyasyonlarini da ilgi alanina dahil etmesi gerekir (bkz. Boliim 4).

Yin-Yang dinamiklerindeki néroimmiin dengesizlik ve bozukluklarin anksiyete ve
depresyon dahil psikiyatrik rahatsizliklarin 6nemli 6zellikleri ve potansiyel biyobelirtecleri
oldugu kesfedilmistir (bkz.Bolim 5). Beyin, karmasgik isaretlesme aglar1 yolu ile homeosta-
z1 stirdiirtirken biyo-davranis geri-bildirim ve ileri-bildirim kaliplarinin da stres, anksiyete
ve depresyonun sisteme-dayali mekanizmalar olduklar1 kesfedilebilmistir (bkz.Bolim 6).

Bu tiir arastirmalarin hastada direng ve kendini iyi hissetme halini tegvike katkisi bu-
lunabilir. Bir 6rnek olarak, Korfez Savagt Hastaliklar1 (Gulf War Illness- GWI) tiiriinde
karmasik rahatsizliklar, endokrin ve bagisiklik islevlerinin birlikte ifade edilen ¢ok sayida
belirtecinin dl¢iilmesi ile birbirlerinden ayird edilebilir (bkz.Bélim 7). Bilginin biyo-dav-
rani§ devreleri {izerinden akisini analiz etmek ve stresde davranigsal yonetim terapisi kul-
lanmay1 desteklemek amaciyla nérodavranisin diizenlenmesi ve isaretlesme aglar1 icin
sistem-tabanli modeller tiretilebilir (bkz.Boliim 8).
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Ek olarak, PNIde, sistemik yang1 ve bagirsak mikrobiotas: tizerine odaklanmis ¢alis-
malar tiirll arastirmalar kalp yetmezIligi bulunan hastalarda goriilen depresyon da dahil,
birlikte ortaya ¢ikan rahatsizliklarin néroimmiin mekanizmalarini aydinlatmada bize yar-
dimcr olabilir (bkz.Boliim 9). Kanser ve otoimmiin hastaliklar gibi sistemik rahatsizliklar-
da, sitokin aglari, hipotalamohipo-fizobobrekiistii ekseni ve sirkadiyen ritimlerdeki den-
gesizlikler prognoz ve hastaligin denetim altina alinmasi gibi konularda kritik belirtecler
olabilir (bkz.Boliim 10).

Kitabin IL.Béliimiinde PNI arastirmalarinda kullanilan gesitli son teknoloji ve yon-
temler tanitilmaktadir. Bunlarin arasinda fare modellerinin kullanilmasi, tam kan testle-
rinde krom salinmasi, goriintilleme yontemleri ve keza as1 modelleri yer almaktadir.

Ornegin, optogenetik ve kemogenetik dahil yeni araglar PNIde beyin-bagisiklik et-
kilesimlerinin incelenmesini gii¢lendirmistir (bkz.Boliim 11). Dogal katil (NK) hticreler,
stres yaraticilarin bagisiklik sistemi tizerine olan etkilerinin ¢ok duyarli barometreleridir.
NK hiicrelerinin hedef hiicre 6ldiirme kapasitesini incelemek i¢in tam kan biyotestinde
krom (51Cr) salinmasi kullanilabilmektedir. (bkz.Bolim 12).

Ek olarak, fare modelleri PNI arastirmalarinda yogun sekilde kullanilmaktadir. Noro-
immiin sistemin incelenmesinde immiinodavranigsal fenotiplendirme cephede ilk hat
yontemidir. Farelerde néroimmiin aktivasyonun incelenmesinde davranis testleri sik
kullanilir (bkz.Boliim 13). Baglica patojenik devreleri yiiksek dogrulukla analiz etmede
kullanilan fare MRI modeli, otoimmiin hastaliklar ve beyin-bagisiklik baglantisinin anla-
silmasinda vazgecilemez bir deger tasir (bkz. Bolim 14).

Beyin metabolizmasi ve hedef molekiillerin 6l¢tilmesinde kullanilan bir yoéntem po-
zitron emisyon tomografisi (PET) gortintiilemedir. Beyin degiskenlerinin saptanmas ile
PET goruntiilemeler PNI caligmalarinda kullanilan diger deneysel ve klinik modellerle
eslestirilebilir (bkz.Bolim 15).

Bir basamak daha ileri gidersek, psikososyal etmenlerin bagisiklik tizerine olan etkile-
rini ¢6ztimlemede asilama modelleri ¢ok yararli olur (bkz.Boliim 16). Bu tiir protokoller
stres ve ag1 yanitlari arasindaki birlikteligin aydinlatilmasina yardimci olabilir. Cagdas cok
sayida yontem, riskli poptilasyonlarda as1 yanitlarinin tesviki i¢in kullanilan PNT aragtir-
malarinin degerini pekistirecektir (bkz.Boliim 17).

Ustiine tistlitk, PNI fenotiplerinin incelenmesinde fetal kolinerjik isaretlesmenin sis-
temler ve hiicresel diizeyde etkilerini ¢6ztimlemeye yonelik yaklagimlar son derece yarar-
lidir (bkz.Boliim 18). Prenatal stres ve postnatal beyin gelismesi konulu arastirma proto-
kolleri perinatal PNI'nin gelistirilmesine katkida bulunacaktir (bkz.Boliim 19).

Sistem-tabanli modellerden ileri teknolojiye kadar pek ¢ok konuyu kapsayan bu kitap
biyotip 6grencileri ile psikoloji, psikiyatri, sinirbilim, immiinoloji, molekiiler biyoloji, ge-
netik, biyomiihendislik, fizyoloji, patoloji, mikrobiyoloji, sistem biyolojisi ve klinik tibbin
tiimlestirici aragtirmalarina ilgi duyan her diizeyden okuyucu tarafindan kullanilabilir. Bu
alandaki 6nder uzmanlar tarafindan yazilan bu kitabin amaci, PNI'nin daha iyi koruyucu
ve kisilestirilmis tibbi uygulamaya aktarilmasini isteyen kisilere pratik, ileri-teknolojiye
dayali ve holistik bir goriis saglamaktir.

Profesyonel goriis ve deneyimlerini paylasan ve heyecan dolu bu yeni alana degerli
katkilarda bulunan yazarlarin tiimiine tesekkiir etmek isterim. Keza, editorliikteki yardimi
i¢in dizi editorit Dr.John Walker’a da stikranlarimi sunarim.

Santa Clara, CA, USA Qing YAN



Ceviri Editoriin Onsozii

Psikoendonéroimmiinoloji (PENI) veya psikondéroendokinoimmiinoloji (PNEI) ola-
rak da anilan psikonéroimmiinoloji (PNI), psikolojik siire¢ler ile insan viicudunun si-
nir ve bagigiklik sistemleri arasindaki etkilesimi inceleyen bir disiplindir. PNI, psikoloji,
norobilim, immiinoloji, fizyoloji, genetik, farmakoloji, molekiiler biyoloji, psikiyatri, dav-
ranig tibbi, bulagic1 hastaliklar, endokrinoloji ve romatolojiyi igeren disiplinler aras: bir
yaklasim benimser.

PNTI'nin temel ilgi alanlari, sinir sistemi ve bagisiklik arasindaki etkilesimler, zihinsel
stirecler ile saglik arasindaki iligkilerdir. Bunlarin yani sira, néroimmiin sistemin saglik ve
hastaliktaki fizyolojik isleyisini; néroimmiin sistem bozukluklar1 (otoimmiin hastaliklar;
asir1 duyarliliklar; immiin yetersizlik); ve néroimmiin sistem bilesenlerinin in vitro, in situ
ve in vivo fiziksel, kimyasal ve fizyolojik 6zelliklerini arastirir. PNI, spesifik ndroimmiin
etkilerin elde edildigi kesin mekanizmalari arar. Sinir-immiinolojik etkilesimlere dair ka-
nitlar bir¢ok biyolojik seviyede mevcuttur. Bu kanitlara dayanarak hedef; kanita-dayal,
kisisellestirilmis tan1 ve tedavi modaliteleri gelistirmektir.

Modern bilim, nesnelerin gesitli niteliklerini ayni kosullarda ayni sonuglarla tekrar
tekrar 6lgme yetenegine dayanir. Bilimsel diisiince, “dogru” veya “yanlis” olarak test edi-
lebilen gerceklerin ifadelerine dayanir. Bu ifadeler, diger ifadeleri ima etmek igin istikrarh
bir kavramsal temel saglayan nesnel bir bilgi standard: olarak kabul edilir. Bu yontembilim
laboratuvar ortaminda oldukga iyi igleyebilse de, giinliik hayatta karsilagilan durumlarda
yetersiz kalabilmektedir.

Kadim Cin Tip felsefesinin dayandig1 Yin ve Yang ilkesi, goriiniiste zit ya da zit glic-
lerin dogal diinyada gercekte ne kadar tamamlayici, birbirine bagli ve birbirine bagimli
olabilecegini ve birbirleriyle iliski halindeyken birbirlerini nasil ortaya ¢ikarabileceklerini
aciklayan bir ditalizm kavramidir. Yin ve Yang'mn iki zithg: birbirini ¢eker ve tamamlar
ve sembollerinin gosterdigi gibi, her iki tarafin 6ziinde digerinin bir 6gesi vardir. Her iki
kutup da digerinden iistiin degildir ve birindeki artis digerine karsilik gelen bir azalmay:
beraberinde getirdiginden, uyumu saglamak i¢in iki kutup arasinda dogru bir dengeye
ulasilmasi gerekir.

Ve

Bu kitap, “Yin-Yang dinamigi” psikonéroimmiinolojinin karmasik dinamik sistem-
lerinin mekanizmalarini agiklamak i¢in kullanilmis, PNI'nin daha iyi 6nleyici ve kisisel-
lestirilmis tibbi uygulamalara doniistiiriilmesi i¢in pratik, son teknoloji ve verileri iceren,
biitiinsel bir goriis sunmay1 amaglanmustir.

Bu kitabin gevirisi ile tilkemizde tedavide yaygin olarak referans alan psikonéroimmii-
noloji konusunda kaynak kitap olacak bir yapiti siz degerli meslektaslarimizla paylasmak
bizim i¢in onur olacaktir

Prof Dr Yusuf TAMAM
Dog. Dr Ciineyt TAMAM
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