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Gece Caligmanin
Meme Kanseri Uzerine Etkisi

The Effect on Breast Cancer of
Night Shift Work

OZET Meme kanseri, hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerdeki kadinlar arasinda en sik
goriilen kanser tiirlerinden biridir. Kadin kanserleri igerisinde ilk sirada yer alan meme kanseri,
diinyada kanser olan her dért kadindan birinde goriilmektedir. Genetik 6zellikler ve yasam tarz ile
ilgili bazi fakt6rlerin meme kanseri riskini artirdig: bilinmektedir. Bilinen risk faktorlerinin yani sira
son zamanlarda, gece vardiyasinda ¢aligmanin, bireyin hem sirkadiyen ritmini hem de melatonin
salinimini etkiledigi, bu nedenle meme kanseri olusumunda rol oynadig: 6ne siirtilmektedir. Me-
latonin, epifiz bezinden gece sentezlenir. En 6nemli 6zellikleri arasinda gii¢lii bir antioksidan, an-
tiostrojenik ve antikanserojen olmas: yer alir. Ttiim hiicrelerin yenilenmesine, bagisiklik sisteminin
gliclenmesine ve viicudun yeniden direng kazanmasina destek olur. Ayrica kanserli dokularda hiicre
proliferasyonunu durdurur. Gece vardiyasinda ¢aligma, melatoninin salgilanmasinda azalmaya
neden olarak hormonun faydal 6zelliklerinden yararlanilmasini engeller. Bu nedenle de gece ¢a-
lisan bireylerde hormonal dengesizlikler, uyku bozukluklari, kronik hastaliklar ve hatta kanser go-
rillme riski artabilir. Bu ¢aligmada, literatiir bilgileri 15131nda gece ¢aligmasinin meme kanseri ile
olan iligkisinin ele alinmas1 amaglanmigtir.

Anahtar Kelimeler: Gece vardiyasi; melatonin; meme kanseri; sirkadiyen ritim

ABSTRACT Breast cancer is one of the most common types of cancer among women in both de-
veloped and developing countries. Breast cancer, which is the first among female cancers, is seen
in one of every four females with cancer in the world. It is known that genetic characteristics and
some factors related to lifestyle increase the risk of breast cancer. Besides the known risk factors, it
has recently been suggested that working on night shifts affects both circadian rhythm and mela-
tonin release, thus playing a role in breast cancer development. Melatonin is synthesized night from
the pineal gland. Its the most important features it takes place to be a strong anti-oxidant, anti-es-
trogenic and anti-carcinogenic. It supports the renewal of all cells, strengthening of the immune sys-
tem and re-resistance of the body. It also stops cell proliferation in cancerous tissues. Night shift
work prevents the beneficial properties of the hormone from being used by decreasing the secre-
tion of melatonin. Therefore, the risk of hormonal imbalances, sleep disturbances, chronic illnesses
and even cancer may increase in individuals who work at night. In this review, it is aimed to dis-
cuss the relationship between night shift work and breast cancer in the light of literature.

Keywords: Night shift work; melatonin; breast cancer; circadien rhtym

iin 15181na maruz kalan tiim canllar, 24 saatlik aydinhk ve karanlhk

dongiistine sahiptir. Yasayan tiim organizmalar her 24 saatte bir tek-

rar eden ritimleri gelistirerek giinlitkk rotasyonuna adapte olurlar.!
Insan da cevreye gece-giindiiz dongiisiiyle uyum saglar.? Bu dongiiye uyum
saglama siireci sirkadiyen ritim/biyolojik saat olarak adlandirilan bir siireg
tarafindan diizenlenir. Sirkadiyen ritim; uyku-uyaniklik déngiisii, viicut s1-
cakligi, immiin sistem gibi ¢esitli fonksiyonlar1 diizenleyen bir siiregtir.?
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Sirkadiyen ritim hipotalamustaki optik kiaz-
manin her iki yaninda yer alan suprakiazmatik ce-
kirdek (SCN)]ler
tarafindan diizenlenir.>*> SCN’lerin her biri pek

[supraciasmatic  nucleus
¢ok gen tarafindan kontrol edilir.* Bu ¢ekirdekler
gece-giindiiz dongiisti hakkinda bilgi alir, uyku-
uyaniklik dongiisii ve hatta melatonin salinimini
da etkileyen sinyalleri baglatirlar.? SCN’ler, 151k
uyarimi yoluyla giin boyunca bir uyar: sinyali iire-
terek uyanik kalmaya, geceleri azaltilmis bir sinyal
ireterek de uykunun siirdiiriilmesine yardimci
olur. Dolayisiyla sirkadiyen ritmin diizenlenme-
sinde en 6nemli faktor 1s1ktir. SCN’lerin uyarilma-
sinda tiim 1s1klar arasinda en giiclii etkiye sahip
olan mavi 1siktar.*°

SCN’lerdeki hiicreler tarafindan diizenlenen
aydinhik/karanlik (uyku/uyaniklik) dongiisii, mela-
tonin hormonunun iiretimini yonlendirir. Melato-
nin, normal ¢evresel kosullar altinda epifiz bezi
tarafindan sentezlenen ve iki reseptére (M1 ve M2)
baglanan bir hormondur. Salinimi gece uzunluguna
ayarli olan melatoninin birincil fizyolojik fonksi-
yonu, 151k ve karanhigin giinlitk dongiisiine iligkin
bilgileri viicut fizyolojisine aktarmaktir.® Bagka bir
deyisle; tiim hiicre, doku ve organlara giiniin hangi
zamaninda olundugu ile ilgili bilgi verir. Aym za-
manda, mevsimsel degisikliklere bagl olarak giin
uzunluguyla ilgili organizmaya bilgi vererek bir tiir
biyolojik takvim gorevi yapar.” Melatoninin antiok-
sidasyon, glukoz regiilasyonu, serbest radikallerinin
notralize edilmesi ve uzaklastirilmasi, timor hiicre-
lerinin biiyiimesinin engellenmesi ve dogal immiin
sistem fonksiyonlarinin diizenlenmesi {izerine de et-
kileri vardir.3’

Melatonin, SCN iizerindeki reseptorlere bag-
lanarak buradaki néronlara bir geri bildirim saglar.
Boylece karanlikta SCN’den gelen uyar sinyalini
azaltarak uykuyu destekler. Bu nedenle melatonin
hormonu, uyku mekanizmasinda 6énemli bir yere
sahiptir. Melatonin sentezi ¢evredeki 1giktan etki-
lendiginden, karanlik donemlerde sentezi artarken
giindiiz saatlerinde diisiik diizeydedir.? Ozellikle
bireyin geceleri yatmaya alisik oldugu zamandan
2-3 saat 6nce artmaya baglar.*> Melatonin salinimi
cevresel, hormonal ve fiziksel faktorlere bagli ola-
rak degisir.® Cevresel bir faktor olan 151k, melato-
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nin tretimini baskilayabilir veya uyarabilir.® Bi-
reylerin uyku déngtisii icerisinde maruz kaldiklar:
parlak 151k melatonin sentezini baskilar ve sirkadi-
yen ritimde kaymalara neden olur.*

Saglik profesyonelleri, giivenlik gorevlileri,
pilot ve hostes gibi bazi meslekler gece saatlerinde
de hizmet sunmaya devam eder. Sunulan hizmetin
24 saat boyunca araliksiz olarak devam etmesi, var-
diyali ¢aligma sistemi ile saglanir.” Vardiyali ¢a-
ligma sistemi, 24 saatlik bir ¢aligma siiresinin, farkl
kisiler veya ekiplerle, ard: ardina galistirilarak or-
ganize edilmesidir. Bu sistem igerisinde genellikle
16:00-06:00 aras1 ¢aligma gece, 06:00-16:00 ¢aligma
arasi ise giindiiz vardiyasina girer.'

Vardiyali ¢aligma sisteminde, 6zellikle gece
vardiyasinda olanlarin aktivite-dinlenme dongii-
stini tersine ¢evirmesi gerekir.! Glintin 24 saati hiz-
met veren/liretim yapan mesleklerde calisan ve
uyku diizeni olmayan bireyler, gece vardiyasinda
calistiklarinda, glindiiz uyanik olmalar1 gereken sa-
atlerde uyumak durumunda kalirlar.*® Insan vii-
cudu giindiiz saatlerinde giinliik aktivitelerini
yerine getirirken, gece saatlerinde uyku ve din-
lenme gibi temel aktivitelerini gerceklestirir. Gece
calisan bireylerde bu durum tersine bir degisim
gosterir.” Giin i¢indeki uyku genellikle diisiik kali-
teli, kesintili, daha kisa siirelidir ve digsaridan gelen
uyaranlardan etkilenir. Bu nedenle gece vardiya-
sinda calisan bireylerin giindiiz uykusunun siiresi
yaklasik 5-6 saattir. Bu siire normal bir uyku stire-
sinden daha kisadir ve daha az dinlenme saglar.*®

Gece vardiyasinda caligma, dogal karanlik
ortam olan gece saatlerinde yapay 1518a maruz kal-
maya da neden olur. Hem uyku siirelerinin kisal-
mas1 hem de yapay 1s1a maruziyet, zaman
icerisinde sirkadiyen ritim bozukluguna yol agar.10
Gece vardiyasinda ¢alisanlar yapay 1518a maruz bi-
rakmak, uyku siirelerinin azalmasina, sirkadiyen
ritim ve uyku dongiistiniin bozulmasina yol agar.
Bu durum, biyolojik saat ve sosyal zaman arasin-
daki uyumu bozarak “sosyal jet lag” olarak adlan-
dirilan, biyolojik saatin isleyisinde karigiklik
durumu olusturur.® Diizensiz ¢aligma saatleri, uyku
ve uyaniklik siirecindeki degisimler, sirkadiyen rit-
min bozulmasina neden oldugu gibi; verimlilikte
azalma, halsizlik, uyku bozukluklari, sik yagsanan
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kiiciik kazalar, yasam kalitesinin diigmesi, metabo-
lik sendrom, diyabet, kardiyovaskiiler hastalik ve

kanser riskinin artmasina da yol agabilir.!# 621113

Gece uykusu, yorgunluk gidermenin yani sira
melatonin gibi bazi 6nemli hormonlarin salgilan-
masini da saglar. Gece vardiyasinda c¢alisan birey-
lerde bu hormonlar giindiiz uykusunda yeteri
kadar salgilanmaz. Geceleri uzun siire 1513a maruz
kalinmasi nedeni ile melatonin salgilanmasinin
baskilanmasi, bireylerin melatoninin yararh etki-
lerinden faydalanamamalarina neden olur.’ Bir an-
tikanserojen olarak gorev yapan melatoninin
yoklugu ya da yetersizligi baz risk faktorlerinin de
varliginda bireyleri kansere yatkin hale getirebilir.

Gece vardiyast ile iligkili kanserlerin olasi me-
kanizmas1 uyku bozuklugu, gece 1513a maruz kalma,
sirkadiyen ritimde bozulma ve yasam tarzi faktor-
leri gibi bircok biyolojik siireci iceren karmasik bir
durumdur. Dickerman ve Liu, gece vardiyasinin bi-
reyde neden oldugu durumlar, viicuda etkileri ile
kanser gelisimi ve biiylimesi arasindaki olas1 meka-
nizmalar kisaca su sekilde 6zetlemigtir.'*

m Gece 15182 maruz kalma; melatoninin baski-
lanmasina neden olarak melatoninin anti kansero-
jen etkisinin azalmasina ve dstrojenin artmasina yol
acar.'* Gece 15132 maruz kalmak melatonin salini-
min1 azalttigy gibi bagisiklik sistemi hiicrelerine
zarar veren, kanser riskini artiran ve yaslanmay1
hizlandiran oksidatif stresin de artmasina neden
olur. Oksidatif stres nedeni ile DNA’da hasar mey-
dana gelmesi kanser gelisimine 6nemli katkis1 olan
faktorlerden biridir.”

m Faz kaymasi; periferal fonksiyonlar ve sant-
ral uyku-uyaniklik ritminin senkronizasyonunda
bozulmaya yol agarak hiicre/doku ¢ogalmasi kont-
roliinde degisikliklere neden olur.

m Uyku bozuklugu; stres ekseni aktivasyonuna
neden olarak immiin sistemin baskilanmasina yol
agar.

m Yagam tarzi faktorleri; kotii beslenme, fizik-
sel aktivite yetersizligi ve sigara kullanimi sonucu
metabolik degisiklikler olusur.'

® Giin 15181na az maruz kalma; D vitamini se-
viyesinin diismesine yol acarak antikanserojen et-
kisinden yeterince yararlanamamaya neden olur.
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I MEME KANSERI

Meme kanseri, hem diinyadaki en yaygin kanser-
lerden biri hem de kadinlarda en sik goriilen kan-
ser tiiriidiir. Tim kanser vakalarinin geneline
bakildiginda, her dort kanser vakasindan birini
meme kanseri olusturmaktadir. Kitalara gore en
yiiksek insidans oranlar sirasiyla Kuzey Amerika
ve Bat1 Avrupa’ya, en diisiik insidans oranlar ise
Orta Afrika ve Dogu Asya’ya aittir. Her ne kadar
baz1 gelismis iilkelerde insidans: daha fazla olsa da
az gelismis iilkelerde daha yiiksek 6liim oranlari
gorilmektedir.” Meme kanserinin yas, genetik
Oykii, agir1 radyasyona maruz kalma ve asir1 ostro-
jene maruz kalma gibi bilinen pek ¢ok risk faktorii
vardir, ancak meme kanseri vakalarinin %50’si bi-
linen risk faktorleriyle aciklanamamaktadir.”'® En
onemli risk faktérlerinden birinin melatoninin ye-
tersiz salgilanmas: oldugu varsayilmaktadir."'® Bu
nedenle gece vardiyasi ve yapay 1s13a maruziyet de
kanser etkeni olarak diistiniilebilir. Vardiyal: ¢a-
lisma ile meme kanseri arasindaki iligkiyi gosteren
iki teori vardir. Birincisi, gece var olan yapay 15131n
normal melatonin hormon {iretimine bozucu etki-
sinin olmasina; ikincisi, 151§1n melatonin salinimi
ve sirkadiyen ritmi olumsuz etkileyerek viicut

fonksiyonlarini degistirmesi tizerine odaklanir."'?

GECE VARDIYASI VE MEME KANSERI iLiSKiSi

Gece vardiyasinda ¢aligma, diinyanin endiistriles-
mis kesiminde en yaygin mesleki maruziyetlerden
biridir ve meme kanserinin nedenlerinden biri ol-
dugu 6ne siiriilmektedir.'>'”?° Bu vardiya ile meme
kanseri riskinin artmasinin en énemli nedenleri-
nin gece yapay 1s1ga maruz kalma, uyku siiresinin
azalmasi, melatonin sekresyonunun azalmas: ve
sirkadiyen ritimlerin bozulmasi oldugu diisiiniil-
mektedir.”!

Vardiyali ¢aligma sistemi, sanayide ve hizmet
sektoriinde bircok meslekte kullanilan bir sistem-
dir. Farkli mesleklerde ¢alisan kadinlarla yapilan
calismalarda, gece vardiyasinin meme kanseri ris-
kini artirdig: gosterilmistir. Yapilan ¢aligmalarda,
kadin askerlerde, hosteslerde, hemsirelerde, tekstil
iscilerinde, kaucuk ve plastik iiriin iireticilerinde
meme kanserine yakalanma riskinin, gece vardiya-
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sinda ¢aligmayla arttigi saptanmistir.”*>? Ancak,
literatiirde bu konuda yapilan az sayida ¢aligma ol-
dugu da goriilmektedir.

Gece vardiyasinda ¢aligmanin meme kanseri
riskini artirmas: bu vardiyada ne kadar stire ¢aligil-
dig1 ile de iliskilidir. Ancak bu konuda yapilan ¢a-
lismalarda vardiyada farkli ¢aligma yillar: ile meme
kanseri arasinda iliski bulunmus, kag y1l vardiyal
calistiktan sonra meme kanseri riskinin arttigina
dair ortak bir sonug gosterilememistir. Davis ve ark.
tarafindan yapilan bir ¢calismada, haftada ortalama
1i¢ gece ve en az bes yillik bir ¢aligma siiresinin ka-
dinlarda meme kanseri riskini artirdig: saptanmis-
tir. Bu caligmada, geceleri melatonin seviyesinin en
yiiksek oldugu saatlerde kadinlar uyumadigindan,
meme kanseri riskinin daha yiiksek oldugu belir-
tilmistir.” Yapilan bir bagka ¢aligmada, gece vardi-
yasinda ¢alisan kadinlarda, 30 yildan daha uzun bir
slire bu vardiyada ¢aligmis olmanin meme kanseri
riskini artirdig, ancak daha kisa siireler i¢in hicbir
iliskinin olmadig: ortaya konmustur.”’ Almanya’da
yapilan bir vaka kontrol ¢aligmasinda, stire belirtil-
memekle birlikte, uzun siireli gece caligmasinin
istatistiksel olarak anlamli olmamasina ragmen,
meme kanseri riskini orta derecede artirdig: bu-
lunmustur.?® Norvecli hemsirelerle yapilan bir ¢a-
lismada, haftada en az {i¢ kez gece vardiyasinda
calisan hemsirelerin sirkadiyen genlerdeki ¢esitli
degisimler ile gece ¢aligmas: ve meme kanseri riski
arasinda anlamh ve kayda deger iliski bulunmus-
tur.” Isvec’te yapilan bir kohort ¢aligmada, gece ca-
lismasinin kadinlarda artmig meme kanseri riski ile
iligkili oldugu, ancak sadece uzun siireli gece calis-
manin bu iligkiye yol actig1 goriilmiistiir. Ayni ¢a-
lismada, 60 yasina kadar takip edilen kadinlarda, 20
yil boyunca gece vardiyasinda caligma ile meme
kanseri arasinda anlamli bir iligki oldugu saptan-
mustir.” Yine bir bagka caligmada, iki yildan daha
az gece vardiyasinda calisanlarla gece vardiyasinda
hi¢ ¢alismayan kadinlarda meme kanserine neden
olabilecek sirkadiyen gen degisimleri saptanmaz
iken, iki yildan fazla ¢alisanlarda gen degisimleri
saptanmugtir.’® Travis ve ark., gece vardiyas: ve
meme kanseri insidansini inceledikleri bir meta-
analizde, vardiyal ¢aligma ve ozellikle gece vardi-
yasinda ¢aligmada, vardiyali ¢calisma yili ile meme
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kanseri riski arasinda anlamlilik olduguna dair bir
kanita rastlamamigtir.’!

Gece vardiyasinda c¢alismak kadinlarin 6stro-
jen, progesteron ve melatonin gibi hormon diizey-
lerinin degismesine yol agabilir. Uyku stiresindeki
diizensizlikler kadinlarin 6strodiol seviyesinde ar-
tisa neden olur. Diizenli uyuyan kadinlar daha
diistik 6strodiol seviyesine sahiptir. Bu nedenle dii-
zenli olarak uyuyan kadinlarda, 6strodiol diizeyi-
nin daha diisitk olmasi, gece vardiyasinda ¢aligma
ile meme kanseri arasindaki iligkiden sorumlu me-
kanizmalardan biri olabilir.*> Gémez-Acebo ve
ark.nin ¢alismasindada, gece vardiyasinda galigan
kadinlarda, caligmayanlara oranla gstradiol ve pro-
gesteron diizeylerinin yiiksek, testosteron diizeyi-
nin ise diigiik oldugu saptamistir. Ayrica, gece
vardiyasinda c¢alisanlarda melatonin diizeyi disiik
olmakla birlikte pik yaptig1 siirenin de daha kisa ol-
dugu belirtilmistir. Bu ¢aligmada, melatonin dii-
zeylerindeki bu degisikliklerin, seks hormonu
seviyelerindeki artigla iligkisi olabilecegi vurgulan-
mis ve hormonal degisikliklerin meme kanseri go-
rilme sikhigim etkileyebilecegi ifade edilmistir.*®
Gece vardiyasinda ¢aliganlarin ¢aligma siiresi igeri-
sinde uyuklamas: 6strodiol diizeyini etkilerken,
melatonin diizeyini etkilememektedir. Bu konuda
yapilan bir calismada, gece vardiyasinda uyuklayan
hemsirelerin beta 6strodiol seviyelerinin giindiiz
vardiyasindakilerle benzer oldugu saptanmigtir.*
Papantoniou ve ark., gece vardiyali ¢alisanlarla
giindiiz ¢aliganlar: kargilagtirdiklar caligmada, pro-
gesteron ve androjen diizeylerinin gece vardiya-
daha
saptamigtir. Bu durumun seks hormonu tiretiminin

sinda c¢alisanlarda yliksek oldugunu
artmasi ile gece vardiyas: ¢alisanlarinda goriilen
hormona bagh kanser riskinin bir kismini agikla-
yabildigini 6ne siirmiistiir.”” Bir bagka ¢aligmada
gece vardiyasinda caligan hemsirelerin, nébetten
¢iktig1 sabah sirkadiyen ritim gen ekspresyonunda
degisim ve 17-f-ostradiol diizeylerinde yiikseklik
oldugu saptanmustir.® Yine bir ¢caligmada, gece var-
diyali calisan hemsirelerde gece caligmasi ve giin-
diiz uykusu sirasinda 6-siilfatoksimelatonin
seviyelerinin 6nemli 6l¢iide azaldigi, giindiiz uy-

kusu ve gece caligmasi sirasinda salgilanan melato-
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ninin normal bir gece uykusundakinden daha az
oldugu belirlenmistir.*

Kadinlarin farkli yasam dénemlerinde olma-
lar1, vardiyali ¢aligma sisteminden farkli derece-
lerde etkilenmelerine (hormon degisimi, uyku
bozukluklar1 vb.) neden olabilir. Gece vardiyasinda
calisan kadinlar, bu siire¢ icerisinde gebelik ya da
menopoz donemlerinde olabilirler. Menopoz 6n-
cesi ve sonrasi dénemde vardiyali ¢aligan kadinlarla
yapilan bir ¢alismada, premenopozal donemdeki
kadinlarin meme kanseri agisindan daha fazla risk
tagidigr ifade edilmistir.” Cordina-Duverger ve
ark.nin ¢aligmasinda, menopoz oncesi kadinlarda
dolasimdaki 6strojen oranlari yiiksek oldugundan,
premenopozal dénemde gece vardiyasinda calis-
manin postmenopozal kadinlara gore daha biiyiik
kanserojen etki gosterebilecegini belirtmigtir.?’
Fransa’da yapilan toplum tabanli bir vaka-kontrol
calismasinda, ozellikle ilk miadinda gebeliginden
once gece vardiyasinda ¢aligmaya baglayan kadin-
larda meme kanseri riskinin daha fazla oldugu be-
lirlenmigtir.

0 SONUC

Meme kanseri, kadinlar arasinda sik goriilen bir
kanser tiirtidiir. Cogunlugunu kadinlarin olustur-
dugu bir meslek olan hemsirelikte, genelde haftalik
ya da aylik vardiya ¢izelgeleri ddhilinde ¢aligilir.”
Bu nedenle hemsirelerin meme kanseri riskleri var-
diyali calismayan kadinlara gére daha yiiksek ola-
bilir. Hemgirelerin kanser riskini azaltabilmek i¢in
bireysel ve kurumsal bazi 6nlemler alinmalidir. Bi-
reysel olarak uyku ortaminin miimkiin oldugunca

sessiz ve karanlik olmasi saglanabilecek iken, art
arda ticten fazla gece vardiyasinda ¢aligtirmamak,
uzun siireli gece vardiyasinda ¢alisan hemsireleri
giindiiz vardiyasi ile yer degisikligi yapmak, 6zel-
likle geceleri ¢aligma ortamlarinda 1giklandirma-
nin azaltilmasini saglamak kurumsal olarak
yapilabilecekler arasindadir.*® Ayrica gece vardi-
yas1 ve meme kanseri arasindaki iligkiyi arastiran
daha fazla kanita ihtiyag vardir. Bu nedenle aras-
tirmacilarin konu {izerine yogunlagmasi ve elde
edilen kanitlarin yasa koyucularla paylagilmasi ge-
rekmektedir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantis1 bulunan herhangi bir ila¢ firmasindan, t1bbi alet,
gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, ¢calismanin degerlendirme siirecinde,
calisma ile ilgili verilecek karar1 olumsuz etkileyebilecek maddi

ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamustir.

Cikar Catigmasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢ikar catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya tiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer du-

rumlar1 yoktur.
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