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CONFERENCE ID

AVRASYA
9TH INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES

DATE - PLACE
NOVEMBER 24 - 26, 2023

TBILISI

ORGANIIZATION
ACADEMY GLOBAL CONFERENCES

EVALUATION PROCESS
All applications have undergone a double-blind peer review process.

PARTICIPATING COUNTRIES
TURKEY - Canada - Malaysia — Kuwait - Iran- India — Australia - Pakistan — Taiwan —

Egypt - Poland — Algeria — Sweden - Saudi Arabia — Thailand — Germany - Nigeria
China — US - Japan - North Cyprus — Jordan — Italy — Tunisia -

PRESENTATION
Oral presentation

PERCENTAGE OF PARTICIPATION
More than 50 % of paper are presented by participants from maintained countries.
67 papers from Turkey and 80 paper from other countries.

Members of the organizing committees of the conference perform their duties with an

"official assignment letter*

LANGUAGES
Turkish, English, Russian, Persian, Arabic
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AVRASYA 9" INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9" INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26" INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION
November 24 - 26, 2023
Thilisi

Join Zoom Meeting

https://us02web.zoom.us/j/88193707664?pwd=MEZBL3MO0SIArNWVsM;jV0YUJKR3IIQ
T09

Meeting ID: 881 9370 7664
Passcode: 123456
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ONEMLIi ACIKLAMA (Liitfen okuyunuz)

e ZOOM baglantisi igin yukarida verilen baglantiy1 veya yine yukarida verilen giris bilgilerini kullanabilirsiniz.

e  Oturum icerisinde en KIDEMLI olan katilimci, moderator olarak segilir. Moderatdriin oturum diizenini gézetmesi,
akademisyen adaylarin1 yonlendirmesi beklenmektedir.

e  Oturuma baglanmadan 6nce Salon numaranizt adinizin dniine asagidaki gibi ekleyiniz. Bu sayede kongre acilisinda

beklemeden oturumlariniza génderilebileceksiniz. Or. 5-Ahmet Ahmetoglu

Sunum siiresi 10 dakikadir. Bu siirenin agilmamasinit moderatdrler temin edecektir.

Sunum sonrasi 5 dakikay1 gegmeyen soru-cevap, tartisma siiresi verilmektedir.

Sunumlar TURKCE veya INGILIZCE yapilabilmektedir.

Kameralar, oturum siiresince toplam % 70 oraninda agik olmak zorundadir.

Sunum yapan katilimecinin kamerasi agik olmak zorundadir.

Sunum yapmak zorunludur. Herhangi bir nedenle sunum yapmamis olan katilimetya sertifika verilmesi ve

¢aligmasinin yaymlanmasi sézkonusu olamaz.

e  Katilimci, kendi oturumda, oturum bitene kadar bulunmak zorundadir.

e  Katilmcilari kendi oturumlart disindaki oturumlara katilma zorunlulugu yoktur.

e ZOOM platformunun kapasite simri nedeniyle, DINLEYICI, sadece kapasite izin verdigi siirece kabul
edilebilmektedir.

IMPORTANT, PLEASE READ CAREFULLY

To be able to make a meeting online, login via https://zoom.us/join site, enter ID instead of “Meeting ID
or Personal Link Name” and solidify the session.

The Zoom application is free and no need to create an account.

The Zoom application can be used without registration.

The application works on tablets, phones and PCs.

Speakers must be connected to the session 10 minutes before the presentation time.

All congress participants can connect live and listen to all sessions.

e During the session, your camera should be turned on at least %70 of session period

e  Moderator is responsible for the presentation and scientific discussion (question-answer) section of the
session.

TECHNICAL INFORMATION

e Make sure your computer has a microphone and is working.

e You should be able to use screen sharing feature in Zoom.

e  Attendance certificates will be sent to you as pdf at the end of the congress.

e  Moderator is responsible for the presentation and scientific discussion (question-answer) section of the
session.

e  Before you login to Zoom please indicate your name surname and hall number,

Academy Global Conferences & Journals ﬁ ‘w i
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION
November 24 - 26, 2023
Thilisi
Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

24 kasim/ November 24, 2023 / 11:00 — 13:00 Time zone in Turkey (GMT+3)

Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
1 The Relationship of 21st Century Skills with Mathematics Assoc. Prof. Dr. Betiil
Education: Assessment of Prospective Mathematics Teachers KUCUK DEMIR

2 Examination of Sprint Performance Development in Children Aged | Asst. Prof. Nurkan
10-16 YILMAZ

Examining the Effect of Meso-Cycle Training Model on Sit and Asst. Prof. Nurkan
Reach Flexibility Parameter YILMAZ

4 | FACTORS AFFECTING THE EDUCATION AND f;g’,i?[' Mehmet Gokhan
ADJUSTMENT OF REFUGEE CHILDREN Nihat CELIK

Prof. Dr. Mehmet Gokhan
GENEL
Nihat CELIK

A MEDIA EMPIRE IN TURKEY: THE FORTY YEARS
ADVENTURE OF DOGAN MEDYA GROUP

SALON 1

A CASE STUDY ON PROSPECTIVE SCIENCE TEACHERS’
6 UNDERSTANDING OF THE PARTICULATE NATURE OF
MATTER

Assist. Prof. Dr. Bilge
OZTURK

Prof. Dr. Mehmet Gokhan GENEL

7 KRONIK HASTALIKLAR VE SOSYAL HIZMET Dog. Dr., BEYZA ERKOC

SOSYAL HiZMET PERSPEKTIFINDEN YOKSULLUK VE

YOKSULLUK TURLERI Dog. Dr., BEYZA ERKOC

Academy Global Conferences & Journals
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION

November 24 - 26, 2023
Thilisi
Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

25 kasim/ November 25, 2023 / 11:00 — 13:00 Time zone in Turkey (GMT+3)

Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
1 ARISTOTELES’IN DIL FELSEFESINDE KATEGORI Dog.Dr.Mehmet Akif
MESELESI DUMAN
Dog.Dr.Mehmet Akif

2 DIL FELSEFESINDE ILK ANLAM TEORISI DUMAN

Prof. Dr. Ahmet
DEMIRTAS
Zeynep KUZU

CONTRIBUTIONS TO DERLEME SOZLUGU FROM
MALATYA PROVINCE BATTALGAZI DISTRICT DIALECT

SALON 1

NEW CRITICISM AND FLANNERY O’CONNOR’S “A GOOD .
4 MAN IS HARD TO FIND” Dr. Selin TURAN

Do¢.Dr.Mehmet Akif DUMAN

Dog. Dr. MEHMET NURI

5 NEY”’ IN TEZKIRE-I SU’ARA-YI MEVLEVIYYE CINARCI

Dog. Dr. MEHMET NURI

6 SWORD AND PEN’’ IN TASLICALI YAHYA DIWAN CINARCI

Academy Global Conferences & Journals
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION

November 24 - 26, 2023
Thilisi
Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

25 kasim/ November 25, 2023 / 11:00 — 13:00 Time zone in Turkey (GMT+3)
Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
1 | DIFFERENT APPROACHES TO DEVELOPING Cofarova Mosmo Xaladdin
MATHEMATICAL THINKING or osMma Adla
THE LEVEL OF TRANSFERRING CRITICAL THINKING Bahadir Kaygusuz
2 | SKILLS OF THE ACTIVITIES IN THE TURKISH Assoc. Prof. Dr. Abdulkadir
COURSEBOOK (8TH GRADE TEXTBOOK SAMPLE) Kirbas
E INVESTIGATION OF THE LEVEL OF TRANSFER OF Assoc. Prof. Dr. Abdulkadir
= 3 | LIFELONG LEARNING SKILLS OF TURKISH COURSE Kirbag
i BOOKS (7TH GRADE SAMPLE) Bahadir Kaygusuz
} =)
=
I
N = TURKIYE’DE FEN VE TEKNOLOJi OGRETIMDE YENILIKCI ggg&ig?gﬁg AG
% = 4 | TEKNOLOJi UYGULAMALARININ AKADEMIK BASARIYA FATIH HOSOGLU
| < ETKISI: BIR META-ANALIZ CALISMASI
< =
w a
<
= FEN BILIMLERI EGITIMINDE TGA YONTEMI
[-» YIEML
S 5 | UYGULAMALARININ BASARIYA ETKISE: TURKIYE'DE Eg&%ﬁg?ggg "
S YAYINLANAN LiSANSUSTU TEZLERIN METAANALIZ iLE EATMA YAVUZ KARSLI
2 ICERIK ANALIZI
Yiiksek Lisans Ogrencisi
¢ | ABRIEF OVERVIEW OF THE PIMSLEUR METHOD IN Onur GUN
FOREIGN LANGUAGE TEACHING Prof. Dr. Hanife Nalan
GENC
AN EXAMINATION ON THE ROLE AND FUNCTION OF g]g’;gr' Hanife Nalan
7 | ARTIFICIAL INTELLIGENCE APPLICATIONS IN FOREIGN Yilksek Lisans O#rencisi
LANGUAGE EDUCATION Ogur GON g

Academy Global Conferences & Journals
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION

November 24 - 26, 2023
Thilisi
Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

25 kasim/ November 25, 2023 / 11:00 — 13:00 Time zone in Turkey (GMT+3)
Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors

SOCIOLOGICAL DISCUSSIONS ABOUT THE THEORETICAL
1 PERSPECTIVE ON EMIGRATION AND THE SOCIAL
CAPITAL OF EMIGRANTS

Ph.D Matilda LIKAJ

OPINIONS ON EVE’S HAND IN THE ANASTASIS SCENE IN Dr. Ogr. Uyesi, A. Nazh
BYZANTINE PAINTING SOYKAN

Yiiksek Lisans Ogrencisi

3 Vizigot Kralligi’'nda Hukuk ve Idari Sistem Ozlem ACAROGLU

SALON 3

Dog¢. Dr. Rasim SOYLU

MEHMET BASBUGUN’UN HOCA YESEVI’DEN

4 | MEVLANA’YA RESMININ GOSTERGEBILIM Dog. Dr. Rasim SOYLU

Dog. Dr. Mustafa DIGLER

COZUMLEMESI
5 Reflections of Eastern Culture through the Eyes of Osman Hamdi Dog. Dr. Mustafa DIGLER
Bey and Western Painters Dog. Dr. Rasim SOYLU
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES

26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION
November 24 - 26, 2023
Thilisi

Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

25 kasim/ November 25, 2023 / 11:00 — 13:00 Time zone in Turkey (GMT+3)
Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
EXISTENCE NONTRIVIAL WEAK OF SOLUTIONS FOR zri’f(:)'?r' Z‘?h?al\} ﬁ}fedag d
STEKLOV BOUNDARY VALUE PROBLEM grencisi, VMuhamme
Abdullahelnimir
EXISTENCE OF WEAK SOLUTIONS FOR A NONLINEAR
ELLIPTIC EQUATION IN A VARIABLE EXPONENT Prof. Dr. Zehra Yiicedag
SOBOLEV SPACE
ISIL BAYDAR
Prof.Dr., BURCU UNGOR
.. . . L Prof. Dr., SAIT
MODULLERIN ERIYEBILIR AYRISIMI HALICIOGLU
Prof. Dr., ABDULLAH
>%D HARMANCI
=
[
(2]
=
< b Assoc. Prof. Dr. Adem
=z g SOME SEPERATION AXIOMS ON FERMATEAN FUZZY SOFT | YOLCU
O = TOPOLOGICAL SPACES Prof. Dr. Taha Yasin
:(' N OZTURK
n =
a
o
e Assoc. Prof. Dr. Adem
= NORMAL AND REGULER SPACES ON FERMATEAN FUZZY YOLCU
SOFT TOPOLOGICAL SPACES Prof. Dr. Taha Yasin
OZTURK
LEAN PRACTICES AND USE OF DIGITAL TECHNOLOGIES .
IN PRODUCTION Dog. Dr. Nevin AYDIN
WEARABLE DEVICES IN EDUCATION Dog. Dr. Nevin AYDIN
Asist. Prof. Dr. Mustafa
GRUP KODLAR VE UYGULAMALARI OZKAN
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION
November 24 - 26, 2023
Thilisi
Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

25 kasim/ November 25, 2023 / 11:00 — 13:00 Time zone in Turkey (GMT+3)

Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
| | KANSER HASTALARININ SEMPTOM YONETIMINDE Bﬁ_g% Uyesi Ezgi
BIREYSELLESTIRILMIS HEMSIRELIK BAKIMI
’ HEMODIYALIZ TEDAVISi ALAN BiREYIN HEMSIRELIK Dr. Ogr. Uyesi Ezgi
BAKIMINDA ROY ADAPTASYON MODELININ YERI YILDIZ

Ogr. Gor. Burcu YON

3 ANTIKANSER YONLERIYLE NARINGIN VE NARINGENIN Dog. Dr. Havva SERT

Ars. Gor. Eda KOSEOGLU

DENEYSEL POLIKISTIK OVER SENDROMU MODELINDE Dr. Ogr. Uyesi Kiibra Tugge

> P KALKAN
PERGA’NIN OLASI KORUYUCU ETKISI Uzm. Dr. Enes KARAMAN

Prof. Dr. Arzu YAY

Dr. Ogr. Uyesi Aybeniz

N
[
a
=
S 5 | ANTHEMIS AUSTRIACA’NIN ANTIENFLAMATUAR VE YILDIRIM
To) 'a;o ANTIOKSIDAN AKTIVITESININ IN VITRO TAYINI Ars. Gor. Dr. Abdulkadir
P4 = GUL
5 |3
S |2
- ANTHEMIS COTULA'NIN IN VITRO OLARAK éré'LGor' Dr. Abdulkadir
20 6 | ANTIENFLAMATUVAR VE ANTIOKSIDAN AKTIVITESININ | [0 o o
Q BELIRLENMESI UZERINE BiR ARASTIRMA - DB UYest Aybeniz
- YILDIRIM
a

Prof. Dr. SACIDE

7 MOLECULAR MECHANISMS OF NECROPTOSIS AND ITS PEHLIVAN
ROLE IN DISEASES M.Sc.Bio, YASEMIN
OYACI

M.Sc.Bio, YASEMIN
OYACI

Dog. Dr. AYLIN YETIM
SAHIN

M.Sc.Bio, SEVDE
HASANOGLU SAYIN
Dr. SHAHRI
KHUDIYEVA

Prof. Dr. SACIDE
PEHLIVAN

EVALUATION OF ADIPONECTIN (rs266729 and rs17300539)
8 GENE VARIANTS IN OBESE ADOLESCENTS: A
PRELIMINARY STUDY

Academy Global Conferences & Journals ]
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION

November 24 - 26, 2023
Thilisi

Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

25 kasim/ November 25, 2023 / 11:00 — 13:00 Time zone in Turkey (GMT+3)
Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
TARAFTARLIKTA MARKA SADAKATININ LISANSLI SPOR Yahya AYDIN
URUNLERI SATIN ALMA TERCIHINE ETKISI Dog. Dr. Kazim KILING
Prof.Dr., [smail BAKAN
HOW THE PERCEPTIONS OF CONSUMERS AGAINST Doktora Ogrencisi,
ONLINE SHOPPING BEHAVIOR HAVE CHANGED WITH THE | Makbule ERMAN
COVID-19 PROCESS? Saglik Calisan1 Ahmet
Zahid BAKAN
z Prof.Dr., [smail BAKAN
THE EFFECT OF WORK STRESS ON ORGANIZATIONAL Doktora Ogrencisi,
§ CYNISM WITHIN THE SCOPE OF HEALTHCARE Makbule ERMAN
Z PROFESSIONALS Saglik Caligan1 Ahmet
© o
Q Zahid BAKAN
8 %
| S
5) = Assist.Prof.Dr. Leila
Q. TAKLING ENVIRONMENTAL DEGRADATION IN TURKIYE: | SABOKKHIZ
g INSIGHTS FROM A VAR MODEL Assist.Prof.Dr. Canan
a Giilcan
OECD ULKELERI ISLETIM SISTEMI PAZAR PAYLARININ EégﬁiSUyeS‘ Orhan
KUMELEME ANALIZi INCELENMESI: Prof.Dr. Aysun COSKUN
CINSTYETE DAYALI VERGILENDIRME: PEMBE VERGI Dog. Dr. Ozge ONKAN
THE STATUS OF THE HIMSS-EMRAM MODEL IN TURKEY Dog. Dr., Serife GUZEL
AND RECOMMENDATIONS FOR HOSPITALS ON THE WAY S::ﬁl S"AngM
TO HIMSS LEVEL 7 e

Academy Global Conferences & Journals
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION
November 24 - 26, 2023
Thilisi
Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

25 kasim/ November 25, 2023 / 11:30 — 13:30 Time zone in Turkey (GMT+3)

Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
SEXUALIZATION OF WOMEN IN NIGERIAN MAGAZINE Kehinde Augustina
ADVERTISEMENTS Odukoya

DEVELOPING MEASUREMENT MODEL OF

) INTERPERSONAL SKILLS OF YOUTH Mohd Yusri lbrahim
FEMALE WORK FORCE PARTICIPATION AND WOMEN Dinabandhu Mahata
EMPOWERMENT IN HARYANA Amit Kumar

Ambarish Kumar Rai

PRESERVATION OF ARTISTIC HERITAGE: EFFECT OF
MODERNIZATION ON ANTIQUITIES AND TRADITIONAL Uchenna Bella Onu
4 MURALS IN NIGERIA

FROM RISK/SECURITY ANALYSIS VIA TIMESPACE TO A
MODEL OF HUMAN VULNERABILITY AND HUMAN Anders Troedsson
5 | SECURITY

SALON 7

THE CAVE PAINTINGS OF LIBYC INSCRIPTIONS OF TIFRA, Samia Ait Ali Yahia
6 KABYLIA, ALGERIA

Dorota Kobus-Ostrowska

THEORY AND REALITY ON WORKING LIFE OF PEOPLE Dorota Kobus-Ostrowska
7 WITH DISABILITY: THE CASE IN POLAND

ANALYSIS OF STELES WITH LIBYAN INSCRIPTIONS OF Samia Ait
GRANDE KABYLIA, ALGERIA Ali Yahia
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AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION

November 24 - 26, 2023
Thilisi
Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

25 kasim/ November 25, 2023 / 11:30 — 13:30 Time zone in Turkey (GMT+3)
Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors

PUBLIC SQUARES AND THEIR POTENTIAL FOR SOCIAL
INTERACTIONS: A CASE STUDY OF HISTORICAL PUBLIC Asma Mehan
1 | SQUARES IN TEHRAN

ORENSIC MEDICAL CAPACITIES OF RESEARCH OF SALIVA
STAINS ON PHYSICAL EVIDENCE AFTER WASHING Saule Mussabekova

SEXUAL AND GENDER BASED CRIMES IN
INTERNATIONAL CRIMINAL LAW: MOVING FORWARDS Khadija Ali
3 | OR BACKWARDS?

A METHOD TO ENHANCE THE ACCURACY OF DIGITAL
FORENSIC IN THE ABSENCE OF SUFFICIENT EVIDENCE IN | Fahad Alanazi Andrew
4 | SAUDI ARABIA Jones

CONTROLLING YOUTHS PARTICIPATION IN POLITICS IN
SOKOTO STATE: A CONSTRUCTIVE INCLUSIVENESS FOR Umar Ubandawaki
5 GOOD GOVERNANCE IN NIGERIA

MILITARY COURT’S JURISDICTION OVER MILITARY
MEMBERS WHO COMMIT GENERAL CRIMES UNDER Dini Dewi Heniarti
6 INDONESIAN MILITARY JUDICIARY SYSTEM IN
COMPARISON WITH OTHER COUNTRIES

SALON 8
Armen Yezekyan

THE LEGAL PROCEDURE OF ATTESTATION OF PUBLIC Armen Yezekyan
; SERVANTS
THE OMBUDSMAN: DIFFERENT TERMINOLOGIES SAME Khodr Fakih
MISSIONS
8
9
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THE EFFECTIVENESS OF COGNITIVE BEHAVIOURAL Mohamed M. Elsherbiny
1 INTERVENTION IN ALLEVIATING SOCIAL AVOIDANCE
FOR BLIND STUDENTS

THE EFFECTIVENESS OF METAPHOR THERAPY ON Marzieh Talebzadeh
2 DEPRESSION AMONG FEMALE STUDENTS Shoushtari

FAMILY RELATIONSHIPS AND COPING WITH THE STRESS A. Gagat-Matuta
3 OF YOUNG PEOPLE FROM MIGRANT FAMILIES WITH

-g CEREBRAL PALSY
o = —
— %‘ A QUASI-SYSTEMATIC REVIEW ON EFFECTIVENESS OF Asif Ali
5 : SOCIAL AND CULTURAL SUSTAINABILITY PRACTICES IN | Daud Salim Faruguie
| T 4 | BUILT ENVIRONMENT
< <3
n (O]
< JOB SATISFACTION AND MOTIVATION AS PREDICTORS OF | Abdulkareem Hussein
5 | LECTURERS’ EFFECTIVENESS IN NIGERIA POLICE Bibire

ACADEMY

Akm Rezaul Karim
COGNITIVE EMOTION REGULATION IN CHILDREN IS Tania Sharafat

6 ATTRIBUTABLE TO PARENTING STYLE, NOT TO FAMILY Abu Yusuf Mahmud
TYPE AND CHILD’S GENDER

Asmita Shukla
IMPACT OF PERSONALITY AND LONELINESS ON LIFE: Soma Parija
7 ROLE OF ONLINE FLOW EXPERIENCES
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GENDER DIFFERENCES IN RESEARCH OUTPUT, FUNDING Ashkan Ebadi
AND COLLABORATION Andrea Schiffauerova
1
SWISS SCIENTIFIC SOCIETY FOR DEVELOPING Jawad Alzeer

2 COUNTRIES: A CONCEPT OF RELATIONSHIP

j .

[«B]

(]

N

< ACADEMIC LOSS IN JAPANESE SOCIETY: SUICIDE AND Miho Tsukamoto
S g 3 | HARASSMENT
z =
o 8
z:' g DEMOCRATIZATION, MARKET LIBERALIZATION AND THE | Ahmad Khoirul Umam
) 5 4 | RAISE OF VESTED INTERESTS AND ITS IMPACTS ON ANTI-

- CORRUPTION REFORM IN INDONESIA

o

T

ORGANIZATIONAL INVOLVEMENT AND EMPLOYEES’ M. Aminu Sanda
5 | CONSUMPTION OF NEW WORK PRACTICES IN STATE- K. Ewontumah

OWNED ENTERPRISES: THE GHANAIAN CASE

DE-SECURITIZING IDENTITY: NARRATIVE Katerina Antoniou
6 (IN)CONSISTENCY IN PERIODS OF TRANSITION
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GRATITUDE AND RELATIONSHIP SATISFACTION: Anomi Goodyear,
EXPLORING THE ROLE OF PERCEIVED SUPERIORITY LectureAlicia Khan
NURTURING WELL-BEING THROUGH PROSOCIAL
ENGAGEMENT: A QUALITATIVE EXPLORATION OF Dr. Brooke Bearden,
YOUTH PERSPECTIVES
c NAVIGATING THE EMOTIONAL LANDSCAPE: CULTURAL Emmanuela Hirani, Nilanga
% PRACTICES AS A COPING MECHANISM FOR WOMEN WHO Aki Sebola
— E TERMINATED A PREGNANCY IN ADOLESCENCE
— )
P a Assis. Prof. Dr. Saima
®) _‘32 THE ROLE OF EMOTIONS IN SHAPING INFORMED Oiukwu
- o CITIZENS AND EFFECTIVE SCIENTISTS J !
g o
m
o NAVIGATING THE CULTURAL CROSSROADS: UNVEILING Assoc. Prof. Dr. Botshelo
o THE NUANCES OF CHINESE CONSUMER BEHAVIOR IN ' T
Bandara
EUROPE
BUILDING COMMUNICATION BRIDGES: A PRACTICAL Yongsheng Zhu, Mandella
GUIDE FOR ENHANCING COMMUNICATION IN HEARING Bonsu
FAMILIES WITH DEAF CHILDREN
UNDERSTANDING AND SUPPORTING CHILDREN WITH Xiaoxian GUo
LEARNING DIFFICULTIES: A GUIDE FOR PARENTS, Osei-Assibe !
EDUCATORS, AND PROFESSIONALS Y
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TO CLOUDIFY OR NOT TO CLOUDIFY Laila Yasir Al-Harthy
Ali H. Al-Badi
1
ZHOU ENLAI’S IMPACT TO THE FOREIGN FOLICY OF Nazira B. Boldurukova
CHINA

FINGERPRINT ON BALLISTIC AFTER SHOOTING
Narong Kulnides

f 3

S‘. E

> = THE DEVELOPMENT OF ONLINE LESSONS iN Chalermpol Tapsai

o) i . INTEGRATION MODEL

| (=)

< S
E THE SOCIAL AREA DISCLOSURE TO REDUCE CONFLICTS Saowapa Phaithayawat
z BETWEEN COMMUNITY AND THE STATE: A CASE OF

5 MAHAKAN FORTRESS, BANGKOK

THE POTENTIAL OF DIGITAL TOOLS IN ART LESSONS AT Aber Salem Aboalgasm,
JUNIOR SCHOOL LEVEL TO IMPROVE ARTISTIC ABILITY Rupert Ward
6 USING TAMAZIGHT FONTS

THE DESIGN OF PICTURE BOOKS FOR CHILDREN FROM Marut Pichetvit
TALES OF AMPHAWA FIREFLIES
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1 GASTRONOMIC TOURISM: A NEW TREND IN TOURISM Dog. Dr. Nevin AYDIN
2 DEVELOPING ENTREPRENEURSHIP SKILLS Dog. Dr. Nevin AYDIN
YALNIZ SEYAHAT EDEN TURISTLERIN SEYAHAT Mehmet GURLER
3 MOTIVASYONU VE DENEYIMININE ETKI EDEN Dr. Ogr. Uyesi Sehnaz
FAKTORLERIN DEGERLENDIRILMESI DEMIRKOL
4
(==
a 4 THE ROLE OF SOCIAL MEDIA INFLUENCERS IN CREATING | Dog. Dr. Siikran KARACA
- < A SUSTAINABLE TOURISM DESTINATION IMAGE Dr. Rabia BOLUKBAS
z £
@] 2 .
| z Dog. Dr. Yusuf TEPELI
< . 5 AN INVESTIGATION OF SPECULATIVE MOVEMENTS IN Dr. Ogretim Uyesi Cagatay
n 5 BORSA ISTANBUL PARTICIPATION ALL INDEX VALUES MIRGEN
33
(=]
a
6 BIG DATA IN FOOD INDUSTRY Dog. Dr. Nevin AYDIN
7 CAPITAL FORMATION and ENVIRONMENTAL IMPACT: Ozgiir Ozaydin
AN ARDL ANALYSIS OF CO2 EMISSIONS IN BRUNEI Anil Dagdemir
EVALUATING THE IMPACT OF PERSONAL REMITTANCES | oy . s o
8 | ON THE DOMINICAN REPUBLIC&#39;S ECONOMIC Aflﬁ“]r)avﬁ‘gm‘i‘;
GROWTH &
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1 QUALITY MANAGEMENT IN EDUCATION Qadimli Fidan Fizuli qiz1

OKUL ONCESI COCUKLARIN DUYGULARI TANIMA VE
2 | IFADE ETME BECERILERI iLE EBEVEYN TUTUMLARI
ARASINDAKI ILISKI

Prof. Dr. ARZU
OZYUREK

Prof. Dr. ARZU

0OZYUREK
Abdiilmenaf KARAKUS
3 | OKUL ONCESi COCUKLARLA UYGULANAN “BANA BIR Qidku,ﬂi] A':Sar“k'
E MASAL ANLAT BABA” PROJESININ DEGERLENDIRILMES] Tirkan
[~ EMIROSMANOGLU
= Esra CANDANSEV
~ : Muazzez TAN
z ©
o = . o
- § 4 | AKRAN PERSPEKTIFINDEN MIKRO OGRETIM Dog. Dr. Fatma ALKAN
g = UYGULAMASI
A
“é 5 | LABORATUVAR GUVENLIGI: ORTAOGRETIM KIMYA DERS | Aysegiil Aykag
A KiTAPLARINDA YER ALAN DENEYLERIN INCELENMESI Dog. Dr. Fatma ALKAN
THE EFFECT OF THE ACT OF TRANSLATION ON
6 | CULTURAL TRANSFORMATION Dr. Coskun DOGAN

MULTICULTURAL APPROACH, SOCIAL HARMONY AND

TRANSLATION Dr. Coskun DOGAN

ORTAOKUL OGRENCILERININ GENEL OZ YETERLIK
8 BECERILERI VE STRES DUZEYLERININ CESITLI
DEGISKENLER ACISINDAN INCELENMESI

Ogretmen, ALI AKTAS
Dog. Dr., HILAL KAZU
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SALON 3
Docent. Dr. Kurtulus OZGIiSi

RAT MODELINDE DiYABETIK NEFROPATININ
PATOMORFOLOJISI

Dr, NIHAT YUMUSAK

KUCUK RUMINANTLARDA KARACIGER KELEBEKLERINE
KARSI OLUSAN KARACIGER HASARINDA SINDEKAN-1
SALINIMININ IMMUNOHISTOKIMYASAL
DEGERLENDIRILMESI

Dr, NIHAT YUMUSAK
Dr, Kursat FILIKCI

TURKIYE’DEKI SU SAMURU (Lutra lutra)

Bedirhan EKER

POPULASYONLARININ ONEMI VE KORUMA Aytekin SARISAHIN

STRATEJILERI. Dog.Dr Yasin UNAL
AYTEKIN SARISAHIN
MEVLUT ZENBILCI

ANADOLU PARSI (Panthera pardus tulliana)’mn POPULASYON
EKOLOJISI

Dr. Ogr. Uyesi, AHMET
KOCA
Dogent, YASIN UNAL

EVALUATION OF TUMOR NECROSIS FACTOR-ALFA,
CHOLESTEROL, BHBA, NEFA AND
ACETHYLCHOLINESTERASE LEVELS IN COWS WITH
KETOSIS

Uzman Veteriner Hekim
YUCEL YENILMEZ
Prof. Dr. ISMAIL
AYTEKIN

BAZI AETHIONEMA W.T.AITON (BRASSICACEAE)
TURLERINDE ITS1 (INTERNAL TRANSCRIBED SPACER 1)
BOLGESININ IKINCIL YAPISININ KARAKTERIZASYONU
VE TAKSONOMIK ACIDAN DEGERLENDIRILMESI

Dogent. Dr. Kurtulus
OZGISI

ITS1 (INTERNAL TRANSCRIBED SPACER 1) BOLGESI
IKINCIL YAPISININ BAZI ASYNEUMA GRISEB. & SCHENK
(CAMPANULACEAE) TURLERINDE KARAKTERIZASYONU
VE TAKSONOMIK ACIDAN DEGERLENDIRILMESI

Dogent. Dr. Kurtulus
OZGISI
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KINEMATIC ANALYSIS AND SLOPE STABILITY OF THE
1 “FILLING AREA AND DOCK INTEGRATED PROJECT”’
AREAS OF THE PLANNED THERMAL POWER PLANT

ibrahim Feda ARAL
Zeki Unal YOUMIN

KINEMATIC ANALYSIS OF SLOPE ROCKS AND SLOPE
REGULATION STUDY OF THE PLANNED THERMAL POWER
2 PLANT, ASH AND GYPSUM STORAGE, COAL
PREPARATION FACILITY-1 AND COAL PREPARATION
FACILITY-2 AREAS.

ibrahim Feda ARAL
Zeki Unal YOMIN

DETERMINATION OF GOODWILL RIGHT THROUGH THE

3 | PLAN IN PLOT DISTRIBUTION Selim Taskaya
D¢
o INVESTIGATION OF INDIRECT TENSILE STIFFNESS PhD. Ceren Beyza INCE
< f 4 | MODULUS OF CALCIUM LIGNO SULFATE ADDED HOT Assoc Prof. Tacettin
z 5 MIX ASPHALTS GECKIL
O c
Z:l @)
& a
s DEPREM ETKISINDEKI YAPILAR ICIN COKLU AYARLI
g 5 | KUTLE SONUMLEYICILERIN OPTIMIZASYONU Dog. Dr. Onur ARAZ
6 YAKIN FAY YER HAREKETI ETKiSINDEKI BiR YAPIDA Doc. Dr. Onur ARAZ
MEYDANA GELEN IVME TEPKILERININ AZALTILMASI 0. Dr. Lnu
INVESTIGATION OF SOME MECHANICAL PROPERTIESIN | |/ .
;| HIGH-DENSITY FIBERBOARDS PRODUCED USING C/c;(i\./ILl'BEi a
DIFFERENT RATIOS OF CALCIUM LIGNOSULFONATE

CHEMICAL Dog. Dr. Umit AYATA

EXAMINING THE COLOR PARAMETERS, WHITENESS Doc. Dr. Osman
INDEX, AND GLOSSINESS VALUES OF TIAMA WOOD c VLIBEL
(ENTANDROPHRAGMA ANGOLENSE (WELW.) C DC.) Doe. Dr. Uit AYATA
TREATED WITH VARIOUS WASTE VEGETABLE OILS G T
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EFFECTS OF GRAPHEN OXIDE (GO) MATERIAL ON THE Assoc. Prof. Ali Riza
CURRENT-VOLTAGE CHARACTERISTICS OF DIODES DENiz
TEMPERATURE DEPENDENCE OF BASIC ELECTRICAL Assoc. Prof. Ali Riza
PARAMETERS OF Ni/GO/p-Si/Al DIODE DENiz
E
o
<
4 Dog. Dr., MEHMET
z YAKIT KATKI MADDESI OLARAK GUMUS OKSIT (Ag 2 O) C}(;(I;;iKr',
o a NANOPARTIKULUN DiZEL MOTORDA PERFORMANSA Doc. Dr., CIHAN
z ETKiSi— DENEYSEL BiR ARASTIRMA P
5 < BAYINDIRLI
2 &
%] > DIZEL MOTORLARDA FARKLI YUKLERDE Dog. Dr., MEHMET
= BiYODIZEL+NANOPARTIKUL KATKI MADDESI CELIK
o KARISIMLARININ YANMA KARAKTERISTIKLERI, Dog. Dr., CIHAN
E: PERFORMANS VE EGZ0OZ EMISYONLARINA ETKILERI BAYINDIRLI
E
EFFECT OF WASTE TIRE RUBBER SIZE FRACTION ON FLY - .
ASH-BASED GEOPOLYMER MORTARS Dr. ADIL GULTEKIN
NARMAN (ERZURUM KD TURKIYE) VOLKANITLERININ Prof. Dr. EMRE
PETROGRAFIK VE JEOKIMYASAL OZELLIKLERI AYDINCAKIR
Dog. Dr. Cem YUCEL
GEOLOGICAL AND PETROLOGICAL PROPERTIES OF Prof. Dr. EMRE
ALABALIK (OLTU, ERZURUM NE TURKEY) VOLCANITES AYDINCAKIR
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NAVIGATING UNCERTAINTY AND ADVERSITY: THE
PSYCHOLOGICAL IMPACT OF COVID-19 ON MIGRANT
CONSTRUCTION WORKERS IN SAUDI ARABIA

Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
UNVEILING THE NUANCES OF CHINESE CONSUMER Nomataru Joseph
BEHAVIOR IN EUROPE: A CROSS-CULTURAL ANALYSIS Lavanithum Gontse,
FOSTERING OPEN COMMUNICATION IN HEARING Chalise Tiann
FAMILIES WITH DEAF CHILDREN: A PRACTICAL GUIDE y
Tanya N. Beran, Michelle
THE PREVALENCE OF CONFORMITY IN HEALTHCARE: A. Drefs, Ghazwan
UNDERSTANDING ITS IMPACT ON CLINICAL DECISIONS Altabbaa, Nouf Al Harbi,
AND PATIENT OUTCOMES Noof Al Baz, Elizabeth
Oddone Paolucci
S EYEWITNESS TESTIMONY IN FIRE AND EXPLOSION Jeff Knox
Q INVESTIGATIONS: ASSESSING RELIABILITY AND Beniamin Colwell
© © IMPLICATIONS FOR CASE RESOLUTION ! '
>
(Z) -
o] NAVIGATING THE Al-POWERED WORKPLACE:
3 s UNDERSTANDING THE IMPACT OF Al ON EMPLOYEE gr:é:::sesh Seetharaman
wn L DECISION-MAKING '
—
(m)

Ress. Assis . Viviane
Mehmod Dania
Nascimento,

EMBRACING Al INTEGRATION: ADAPTING EMPLOYEE
DECISION-MAKING PROCESSES IN AN AI-ENHANCED
WORKPLACE

Dr. Elena Lyakso,
Lecture Yuri Frolova,
Olga Matveev

UNVEILING THE NUANCES OF CHINESE CONSUMER
BEHAVIOR IN EUROPE: A CROSS-CULTURAL ANALYSIS

Nomataru Joseph
Lavanithum Gontse,

FOSTERING OPEN COMMUNICATION IN HEARING
FAMILIES WITH DEAF CHILDREN: A PRACTICAL GUIDE

Chalise Tianny
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MEDIA PEDAGOGY - THE MEDIUM IS THE MESSAGE Dr. Syed Sultan Ahmed
STUDENTS' ACCEPTANCE OF INCORPORATING Assis. Prof. Dr. Bashaiar
EMERGING COMMUNICATION TECHNOLOGIES IN HIGHER | Alsanaa
EDUCATION IN KUWAIT
USING CRITICAL SYSTEMS THINKING TO IMPROVE Albertus G. Joubert
STUDENT PERFORMANCE IN NETWORKING Roelien Goede
- THE FUTURE OF BLENDED LEARNING Reem A. Alebaikan
g
~ 3
Z '_’ THE IMPACT OF E-LEARNING AND E-TEACHING Prof. Dr. Mohammad
9 Q) Mohammad
< 3
%) T
[
Qo USING TECHNOLOGY WITH A NEW MODEL OF Ahmad Ghayoumi
< MANAGEMENT DEVELOPMENT BY SIMULATION OF Mehdi Ghayoumi
NEURAL NETWORK AND ITS APPLICATION ON
INTELLIGENT SCHOOLS
DEVELOPING OF INTELLIGENT SCHOOLS WITH A NEW Ahmad Ghayoumi
MODEL OF STRATEGIC MANAGEMENT SYSTEM Mehdi Ghayoumi
MEDIA PEDAGOGY - THE MEDIUM IS THE MESSAGE Dr. Syed Sultan Ahmed
STUDENTS' ACCEPTANCE OF INCORPORATING Assis. Prof. Dr. Bashaiar
EMERGING COMMUNICATION TECHNOLOGIES IN HIGHER | Alsanaa
EDUCATION IN KUWAIT
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MODELS OF COPYRIGHTS SYSTEM A. G. Matveev
1
MODERN PROBLEMS OF RUSSIAN SPORT LEGISLATION Dr. Yurlov Sergey
2
HOW TO MODERNISE THE EUROPEAN COMPETITION Dr. Dorota Galeza
2 NETWORK (ECN)
> WOMEN’S RIGHTS IN CONFLICT WITH PEOPLE’S Assis. Prof. Dr. Nazia Khan
foe) 8 4 CULTURAL AUTONOMY: PROBLEMS OF CULTURAL
= % ACCOMMODATION
9 >
z:' . SOCIAL MOVEMENTS AND THE DIFFUSION OF TACTICS Assoc. Prof. Kyoko
N O] AND REPERTOIRES: ACTIVISTS' NETWORK IN ANTI- Tominaga
<‘ 5 GLOBALISM MOVEMENT
EMPLOYMENT DISCRIMINATION ON CIVIL SERVANT Li Lei
6 RECRUITMENT Jia Jidong
DEPENDENCY THEORY ON EXAMINING THE Assis. Prof. Dr. Abdelhafez

RELATIONSHIP BETWEEN THE UNITED STATES AND THE Abdel Hafez
7 MIDDLE EAST: IN THE CASE OF IRAN, SAUDI ARABIA,
AND TURKEY

SELECTION STANDARDS FOR NATIONAL TEAMS: THEORY | Alexey Kulik
AND PRACTICE
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THE CORRELATION OF ECONOMIC VARIABLES ON AMIRREZA
DOMESTIC INVESTMENT ATTARZADEH
1
AN ASSESSMENT ON THE EFFECT OF PARTICIPATION OF AFRAH SAAD MOHSEN
RURAL WOMAN ON SUSTAINABLE RURAL WATER AL-MAHFADI
2 SUPPLY IN YEMEN
N ARMED GROUPS AND INTRA STATE CONFLICT: A STUDY GHZLAN MAHMOUD
8 : ON THE EGYPTIAN CASE ABDEL AZiZ
S
‘T
o —
=z =z ROLE OF LEADERS IN MANAGING EMPLOYEES’ AYA MAHER,
(@) g 4 DYSFUNCTIONAL BEHAVIOR AT WORKPLACE PAKINAM YOUSSEF
- s
< (4]
%) 2
8 FINANCIAL STATEMENT FRAUD: THE NEED FOR A IFEDAPO FRANCIS
3 5 PARADIGM SHIFT TO FORENSIC ACCOUNTING AWOLOWO
j -
()]
CUSTOMER ADOPTION AND ATTITUDES IN MOBILE PRASANSHA KUMARI
6 BANKING IN SRI LANKA
THE SERVICE APPRAISAL OF SOLDIERS OF THE ARMY OF TEREZA DOLECKOVA
THE CZECH REPUBLIC IN THE CONTEXT OF PERSONAL
7 | EXPENSES
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OPTIMAL CONTROL STRATEGIES FOR SPEED CONTROL Roozbeh Molavi,
OF PERMANENT-MAGNET SYNCHRONOUS MOTOR Davood A. Khaburi
1 DRIVES
NSGA BASED OPTIMAL VOLT / VAR CONTROL IN P. N. Hrisheekesha,
) DISTRIBUTION SYSTEM WITH DISPERSED GENERATION Jaydev Sharma
SIGNATURE RECOGNITION USING CONJUGATE GRADIENT | Jamal Fathi Abu Hasna
: NEURAL NETWORKS
SPECTRAL ANALYSIS OF SPEECH: A NEW TECHNIQUE Neeta Awasthy,
J.P.Saini,
© 4 D.S.Chauhan
o
— I
Z 8 STUDY AND ENHANCEMENT OF FLASH EVAPORATION Sami Mutair,
@) DESALINATION UTILIZING THE OCEAN THERMOCLINE Yasuyuki Ikegami
?tl g 5 | AND DISCHARGED HEAT
15}
w (a)

INTRODUCING AN IMAGE PROCESSING BASE IDEA FOR
OUTDOOR CHILDREN CARING

Hooman Jafarabadi

DEVICE DISCOVER: A COMPONENT FOR NETWORK
MANAGEMENT SYSTEM USING SIMPLE NETWORK
7 MANAGEMENT PROTOCOL

Garima Gupta,
Daya Gupta

THEMATIC ROLE EXTRACTION USING SHALLOW PARSING

Mehrnoush Shamsfard,
Maryam Sadr Mousavi
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Emma Grigoryan, Ashot
Khachatryan, Karapet Flora
Avjyan Savchenko,

SHED SNAKE SKINS: A NATURAL RESOURCE FOR
1 BIOMIMETIC MEMBRANES — ADVANCING PERMEATION
STUDIES AND DRUG DELIVERY APPLICATIONS

PRECISION DRUG DELIVERY OF GLIBENCLAMIDE: Dr. Stepan Arakelova,
, | EXPLORING THE IMPACT OF POLYVINYL PYRROLIDONE | Assis. Prof. Dr. Lilia
AND ETHYL CELLULOSE CONCENTRATION ON RELEASE | Arsenyan
PROFILES AND KINETICS
i INVESTIGATING THE EFFECTS OF AMINOPOLYETHER ON | Dr. Sunil Kamboj,
g 3 | 18F-FDG PROPERTIES AND ITS IMPLICATIONS FOR PET Dr. Vipin Saini, Lecture
3 IMAGING APPLICATIONS GauravBala,
- iV
= <
> g ENDOPHYTES AS A NEW SOURCE OF BIOACTIVE Assoc. Prof. Dr. Suman
5 < , | COMPOUNDS: ISOLATION AND IDENTIFICATION OF fsoc. Prof. Dr
| = FIBRINOLYTIC PROTEASE-PRODUCING FUNGI FROM
< o HIBISCUS LEAVES
n 3
(7))
- FROM CONCEPT TO REALITY: THE DESIGN AND Dr. Bedi Neayti Singh Phd.
a 5 | DEVELOPMENT OF A MECHANICAL FORCE GAUGE FOR | Candidate Balvinder
SQUARE WATERMELON MOLDING Thakur,
THE ROLE OF EXERCISE IN IMPROVING SEXUAL Assis. Prof. Dr. Rathapon
6 | PERFORMANCE AND SEMEN QUALITY OF SAHIWAL Dr Sorrachaitawatwong,
BULLS: A PRACTICAL GUIDE FOR BREEDERS Nardauma Pouthai

INVESTIGATING THE IMPACT OF DIETARY HERBAL SEED
SUPPLEMENTATION ON CARCASS CHARACTERISTICS, Sirijit Tipchuwong,

IMMUNE RESPONSE, AND ANTIOXIDANT STATUS OF Chayanid Asasutjarit
BROILER CHICKENS
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Ahmad Sharif Ahmadi
EVALUATION OF URBAN LAND DEVELOPMENT Yoshitaka Kajita
DIRECTION IN KABUL CITY, AFGHANISTAN
INFLUENCE OF PLACE IDENTITY ON WALKABILITY: A Assis. Prof. Dr. R.
COMPARATIVE STUDY BETWEEN TWO MIXED USED Rafiemanzelat
STREETS CHAHARBAGH ST. ISFAHAN, IRAN AND
DEREBOYU ST. LEFKOSA, NORTH CYPRUS
RENEWED URBAN WATERFRONT: SPATIAL CONDITIONS Assis. Prof. Dr. Beate
OF A CONTEMPORARY URBAN SPACE TYPOLOGY Niemann,
Fabian Pramel
>
2
=] URBAN ECOLOGICAL INTERACTION: AIR, WATER, LIGHT Philip Speranza
o E AND NEW TRANSIT AT THE HUMAN SCALE OF
A = BARCELONA’S SUPERILLES
g | §
9 T PERFORMANCE EVALUATION OF A ‘PRIORITY- Prof. Dr. Ezenwa Chinenye
< 8 CONTROLLED’ INTERSECTION CONVERTED TO SIGNAL- Amanamba
n (o)) CONTROLLED INTERSECTION
1.
2
> DISCUSSION ABOUT FREQUENT ADJUSTMENT OF URBAN Sun Ailu
MASTER PLANNING IN CHINA: A CASE STUDY OF Zhao Wanmin
CHANGSHOU DISTRICT, CHONGQING CITY
HYBRID LIVING: EMERGING OUT OF THE CRISES AND Yiorgos Hadjichristou
DIVISIONS
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Yiiksek Lisans Ogrencisi

L | THE EFFECT OF THE CONSTITUTIONAL COURT DECISION gﬁ:g‘?)fllsfiggATURK
NO. 142 ON THE TURKIYE TAX JURISDICTION Dog. Dr Seleuk

Yiiksek Lisans Ogrencisi
Aysegiil SONKUR
Dog. Dr. Selguk

EVALUATION OF THE CONSTITUTIONAL COURT’S
2 DECISION ON ADDITIONAL MVT REGULATION IN TERMS
OF TAXATION PRINCIPLES

BUYRUKOGLU

4

T
; < EVALUATION OF THE PENALTIES APPLIED TO TAX Res. Assist. AYSE AYDIN
) ol 3 EVASION IN TURKISH TAX LAW IN TERMS OF THE Assoc. Prof. Dr. AHMET
| - PROPORTIONALITY PRINCIPLE IN THE CONSTITUTION ARSLAN
< 5
%] =}

v

a

THE STRATEGIC IMPORTANCE OF THE BELT AND ROAD )
4 PROJECT OF THE PEOPLE’S REPUBLIC OF CHINA (CHINA) Dr. Bedri SAHIN
FOR THE FEDERAL REPUBLIC OF GERMANY (GERMANY)

Ars. Gor. ZEYNEP
YILDIRIM

Dog. Dr. YILDIZ
ATMACA

5 IS ELITISM AN ESSENTIAL REALITY?

Dog. Dr. YILDIZ
ANALYSIS OF POLITICALIZATION IN ADMINISTRATION IN | ATMACA

THE CONTEXT OF GOVERNMENT SYSTEMS Ars. Gor. ZEYNEP
YILDIRIM
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THE INFLUENCE OF UNIVERSITY STUDENTS’
1 PERSONALITY TRAITS ON THEIR INDIVIDUAL HEALTH
PERCEPTIONS

Asst. Prof. Dr. Mustafa
FiLiz

EXAMINING HOSPITAL ADMINISTRATIVE STAFF’S
2 SERVANT LEADERSHIP PERCEPTIONS BASED ON
VARIOUS DEMOGRAPHIC VARIABLES

Asst. Prof. Dr. Mustafa
FiLiz

Dog. Dr. Zekavet

KABASAKAL
3 ORGUTSEL ADALET VE ISGOREN PERFORMANSI Duygu ARICI
ARASINDAKI ILISKI Halime DIRIL
Yagmur SASMAZ
=
-
E; Dog. Dr. ZEKAVET
Q 4 OKUL YONETICILERININ LIDERLIK STILLERI iLE OZ i@g’:‘;ﬁ?g'{cm
§ YETERLILIK INANCLARININ INCELENMES] KADIRCAN KARADAYI
~N § MELIS KILINC
Z
O B
- % . . L . Ogr.Grv.Dr.Nese
< N HAVACILIKTA EMNIYET YONETIMI SISTEMi VE BigRGOREN s
n 9 5 OGRENME KULTURU iLE TURK SiVIL HAVACILIK Doc.Dr.Ali Ozgiir
= SEKTORUNDE BIiR ARASTIRMA KA%{AGULLEgu
-
=
24
o -
a Assistant Prof. Bahar

SCALE TRILOGY IN THE LIGHT OF SOCIO-DEMOGRAPHIC
6 FACTORS: Evaluation Specific to Accountants and Business
Managers

Dogramact Yalgin
Associate Prof. Iffet
Kesimli

A BIOMETRIC ANALYSIS OF STUDIES EXAMINING THE
7 ROLE OF AUDITING IN ACCOUNTING ERRORS AND
FRAUD

Dog¢.Dr. TUBA DERYA
BASKAN

EXAMINING THE PLACE OF DARK PERSONALITY TRAITS | D Ogretim Uyesi Gillsah

ERTEKIN
IN BUSINESS LIFE Gorkem Rifai ULUSOY
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1 | ANEVALUATION OF INSTITUTIONAL TWITTER (X) USAGE Efg;ngggibfgg %?ng
AMONG TURKIYE GEOGRAPHY DEPARTMENTS TORKKANLI
5 YESILCAM SINEMASINDA CUMHURIYET GENCLIGININ Dr. Ogr. Uyesi, Erding
TEMSILI YILMAZ
IKi ASAMALI AKIS KURAMININ YENI MEDYA
3 BAGLAMINDA ANALIZI Dog. Dr. SERHAT COBAN
V4
<
[a]
(@) PhD Student Emrullah
o Yilmaz
™ = 4 Is There a Relationship Between Regular Exercise and Using Assoc. Prof. Dr. Tugba
% é Educational Digital Games? MUTLU BOZKURT
| ~ Assoc. P(_of. Dr. Mehmet
< = Ali OZTURK
() 7
™
a
g» PhD Student, Siiheyla
. . . . ADIYAMAN
=] 5 ;Resli?cjfizonsefzg rI13Ceetween Attitude Towards Healthy Nutrition and Assoc. Dr. Tugba MUTLU
Y PP BOZKURT
Prof. Dr. Mustafa ATLI
PhD Student, Ahmethan
YILDIRAK
6 Attitude Towards Mind Games: Comparison of Sports High School Assoc. Dr. Tugba MUTLU
and Science high school BOZKURT
Assoc. Dr. Ramazan
ERDOGAN
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THE ROLE OF THE FASHION INDUSTRY IN THE .
1| DEVELOPMENT OF THE ECONOMY Nacafli Lalo Rahman

02
N THE IMPACT OF FOREIGN DIRECT INVESTMENT ON Dog. Dr. Ali ALTINER
’8 2 | EXPORT PRODUCT DIVERSIFICATION: EVIDENCE FROM Dog. Dr. Yilmaz TOKTAS
UPPER-MIDDLE INCOME COUNTRIES Dog. Dr. Eda BOZKURT
=)
w
; E Dog. Dr. Sema YASAR
5 3 | UC SEMAVI DINDE FAIZ VE TEFECILIK YASAGINA ILISKIN | Prof. Dr. ibrahim Halil
et E YAKLASIMLAR SUGOHZU
< =
wn S
=
o _ _ o ) Prof. Dr. Ibrahim Halil
a 4 | ORTA ASYA CUMHURIYETLERINDE GOCUN EKONOMIK SUGOHZU
ot BUYUMEYE ETKIiSi: EKONOMETRIK BIR ANALIZ Nuraiym
2 TALANTBEKOVA
-9
WOMEN’S EMPLOYMENT, INFLATION AND GENDER Dog. Dr. Hikmet AKYOL
5 Ogr. Gor. Dr. Nazl

INEQUALITY IN DEVELOPING COUNTRIES TEKMAN
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3 S o ) ) Dr. Ogr. Uyesi FUAT
SAGLIK TURIZMININ SURDURULEBILIRLIK KRITERLERI YALMAN
ILE HIZMET SAGLAYICILARIN ALGILANAN IMAJI Prof. Dr., Yal¢in
ARASINDAKI ILISKI KARAGOZ
SAGLIK PROFESYONELLERININ ORGUTSEL GUVEN VE gg;gg gZALCIN
ORGUTSEL DESTEK ALGILARI ILE BILGI UCURMA Dr. Or. Uyesi FUAT
EGILIMLERI ARASINDAKI ILISKiLER YALMAN
&) Prof. Dr. Mehmet
S TOPLULUKTAN CUMHURIYETE TURK HALK OYUNLARI Q?M?NLI..
M Ogr.gdr. Gokhan
5 HAMZACEBI
Lo
> <
N
@) >
- =
< =)
wn N Prof. Dr. Mehmet
K A A
a [PEGIN BASKENTI HANBALIK VE GEZGINLER QZMENLT
. Ogr.gdr. Gokhan
g HAMZACEBI
a
TURKIYEDEKI AKADEMISYENLERIN DEMOGRAFIK Dr. O3r. Uvesi. ERCAN
OZELLIKLERINE GORE KONGRELERE KATILIMLARININ DE.MigR' yest,
INCELENMESI
VAN KONGRE TURIZMININ VAN’DA BULUNAN
KONAKLAMA ISLETMELERI VE KONGRE VE TOPLANTI Dr. Ogr. Uyesi, ERCAN
AMACLI TESISLER BAKIMINDAN UYGUNLUGUNUN DEMIR
INCELENMESI
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Hiiseyn OSMAN

Gonca ERTURK
1 Fes0, /SiO, /PAM Manyetik Malzeme Sentezi, Atik Sulardan Cd?* Dog¢.Dr Ali Imran
Giderimi ve CCD-RSM Modeli ile Optimizasyonu VAIZOGULLAR
Prof.Dr. Mehmet UGURLU
Dog¢.Dr Oguz AKPOLAT
GONCA ERTURK
2 ATIK SU ANALjZLERININ DEGERLENDIRILMESINDE Hiiseyn OSMAN
KUMELEME YONTEMI Dog.Dr Oguz AKPOLAT

Prof.Dr. Mehmet UGURLU

YUSUF SERDAR
BEKDAS

DR. Ogretim Uyesi
0zZGUN YUCEL

FOURIER DONUSUMLU KIZILOTESI SPEKTROSKOPISi VE
3 MAKINE OGRENMESI KULLANILARAK POLIOLLERDE
BAZI KARAKTERISTIK OZELLIKLERIN ONGORULMESI

-

Doc.Dr. Ali imran VAIZOGULLAR

Dog.Dr. Ali imran
VAIZOGULLAR,
THE EFFECT of Ni on COWO 4 of PHOTOCATALYTIC Prof.Dr. Mehmet
PERFORMANCE UNDER VISIBLE LIGHT IRRADIATION UGURLU,

Kader ATAMAN
Huseyn OSMAN

SALON 6

Hiiseyn OSMAN,
Gonca ERTURK,

Atik Sulardan Agir Metal Giderimi igin Fe3O,4 /SiO, /PAM Dog.Dr Ali Imran

5 Manyetik Malzeme Sentezi ve CCD-RSM Modeli ile VAIZOGULLAR,
Optimizasyonu Prof.Dr. Mehmet
UGURLU,

Dog¢.Dr Oguz AKPOLAT

6 Anticorrosion Behaviour of Poly(aniline-co-N-methylaniline) Film

on ZnNi Plated Electrode Dr. Abdurrahman Akdag

Poly(N-methypyrrole-co-o-anisidine) Coating on ZnNi Plated

Carbon Steel Dr. Abdurrahman Akdag

Academy Global Conferences & Journals

UASIOURNAL
ijasjournal.com

ACADEMY *



 CONFEREH,
S &,

&

7
Pl

ACADEy,

www.akademikongre.org

AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON SOCIAL SCIENCES
AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES
26th INTERNATIONAL GROUP EXHIBITION

November 24 - 26, 2023
Thilisi

Meeting ID: 881 9370 7664 Passcode: 123456

26 kasim/ November 25, 2023 / 11:30 — 13:30 Time zone in Turkey (GMT+3)

ANTIBACTERIAL CAPACITY OF PLUMERIA ALBA PETALS

Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
DEVELOPMENT OF MOLECULAR IMPRINTED POLYMERS Bianca Schweiger, Lucile
1 (MIPS) FOR THE SELECTIVE REMOVAL OF Bahnweg, Barbara Palm,
CARBAMAZEPINE FROM AQUEOUS SOLUTION Ute Steinfeld
Assis. Prof. Dr. Rakmi
PENTACHLOROPHENOL REMOVAL VIA ADSORPTION AND | Abd.-Rahman
2 BIODEGRADATION Assis. Prof. Dr. Nurina
Anuar
Lecture Sanae
FORMULATION AND EVALUATION OF VAGINAL Kaewnopparat
a8 3 SUPPOSITORIES CONTAINING LACTOBACILLUS Dr. Nattha Kaewnopparat
o
S
© Asad Ullah Madni
E‘ ASAD ULLAH MADNI, MAHMOOD AHMAD, NAVEED Mahmood Ahmad, Naveed
'S 4 AKHTAR, MUHAMMAD USMAN Akhtar, Muhammad Usman
~ g
= =z Assis. Prof. Dr. N.
®) . SERICIN FILM: INFLUENCE OF CONCENTRATION ON ITS Namviriyachote
J z 5 | PHYSICAL PROPERTIES N. Bang, P. Aramwit
< — ' s
w) o
M Mahmood Ahmad
8 VALIDATION AND APPLICATION OF A NEW OPTIMIZED Ghulam Murtaza
o 6 | RP-HPLC-FLUORESCENT DETECTION METHOD FOR Sonia Khiljee
2 NORFLOXACIN Dr. Muhammad Asadullah
3 Madni
< Assis. Prof. Dr. M. H.

Syakira
Dr. L. Brenda

DEVELOPMENT OF MOLECULAR IMPRINTED POLYMERS
8 (MIPS) FOR THE SELECTIVE REMOVAL OF
CARBAMAZEPINE FROM AQUEOUS SOLUTION

Bianca Schweiger, Lucile
Bahnweg, Barbara Palm,
Ute Steinfeld
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DEMYSTIFYING THE PROBLEM-SOLVING PROCESS: .
1| UNVEILING THE NATURAL MECHANICS OF THE MIND Dr. Amina Farkhonde

2 AUTOMATING SCREEN-RECORDED VIDEO PRODUCTION: Dr. Darsareh Nikafrooz
AN ALGORITHMIC APPROACH TO E-CONTENT CREATION '

ONTOLOGICAL FOUNDATIONS FOR SMART LEARNING
ENVIRONMENTS IN MUSIC EDUCATION: A
COMPREHENSIVE FRAMEWORK FOR KNOWLEDGE
REPRESENTATION AND APPLICATION

TRANSFORMING CIVIL ENGINEERING LABORATORY Hector Garcia- Geordia
4 | EDUCATION WITH FLIPPED LEARNING: A o e e
COMPREHENSIVE APPROACH TO DEVELOPING ohasti Kot e

ESSENTIAL CAPABILITIES

Prof. Dr. Konstantinos
Stefanidakis,
Dr. Michail Sofianos

AUTONOMOUS AGENT LEARNING THROUGH
5 CONSTRUCTIVIST PRINCIPLES: A BOTTOM-UP
SEQUENTIAL LEARNING APPROACH AND TOOL

Pifia Barrios-, Salvador
Arellano,
Bocanegra Garcia,

SALON 8

EMPOWERING ASSEMBLY LINES WITH DEEP LEARNING: Assoc. Prof. Dr. Salima
A PARADIGM SHIFT IN PRODUCT IDENTIFICATION Hassas

Assoc. Prof. Dr. Salima Hassas

ASSESSING THE ECONOMIC RETURNS OF HUMANITIES
7 AND EDUCATION PROGRAMS IN PUBLIC UNIVERSITIES Adelokun Gambo
OF OSUN STATE, NIGERIA

DEMYSTIFYING THE PROBLEM-SOLVING PROCESS:

UNVEILING THE NATURAL MECHANICS OF THE MIND Dr. Amina Farkhonde

AUTOMATING SCREEN-RECORDED VIDEO PRODUCTION:

AN ALGORITHMIC APPROACH TO E-CONTENT CREATION | D Darsareh Nikafrooz
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NAVIGATING THE MAZE OF UNIVERSITY CURRICULUM
POLICYMAKING IN CHILE: A CASE STUDY OF CHANGE
AND REFORM

Salon Moderator Bildiri No ve Baslig1 / Paper ID and Title Authors
EMPOWERING INDUSTRY 4.0 WITH DEEP LEARNING:
ENHANCING ASSEMBLY LINE EFFICIENCY THROUGH Al- | Adegboye Moguel
POWERED PRODUCT IDENTIFICATION
EVALUATING THE PRIVATE MONETARY BENEFITS OF
HUMANITIES AND EDUCATION PROGRAMS IN OSUN Angel Mufioz Daniel
STATE'S PUBLIC UNIVERSITIES: A FIELD OF STUDY Guzman
ANALYSIS
NAVIGATING THE E-LEARNING LANDSCAPE: AN .
EXPLORATION OF STUDENT LEARNING EXPERIENCES ﬁ)srf; Prof. Dr. Amanda
< WITH DIVERSE E-TOOLS
o)) n
o
% a UNVEILING THE HIDDEN STRUGGLE: A QUANTITATIVE C. Barzen
“ & EXPLORATION OF ANXIETY PREVALENCE AMONG Aok Victoria
< S DYSLEXIC STUDENTS IN HIGHER EDUCATION
%) =
(@)

Joanna Lee
Dillon- Peksa,

THE TRANSFORMATIVE POWER OF COLLABORATION:
MIDDLE GRADE TEACHERS EMBRACING A CULTURE OF
SHARED LEARNING

Vasiliki Kontzinos,
Panagiotis Markaki, VVagelis
Karakolis, John Psarras

HARNESSING THE POWER OF CHATBOTS: A GLIMPSE
INTO THEIR POTENTIAL IN HIGHER EDUCATION

Christos Vlachou,
Ourania Kokkinakos,
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THE DESIGN INSPIRED BY PHRA MAHA CHEDI OF KING Assis. Prof. Dr. Taechit
RAMA I-IV AT WAT PHRA CHETUPHON Cheuypoung

1 VIMOLMANGKLARAM RAJWARAMAHAVIHARN

A COMPARATIVE STUDY OF COSTUMES FOR RELIGIOUS Jaruphan Supprung
FESTIVALS IN ASEAN COUNTRIES

g 2
&
< LOAN GUARANTEE SCHEMES: PRIVATE AND PUBLIC Assis. Prof. Dr. Simeon
< 3 EXAMPLES Karafolas
-CFE. Maciej Wozniak
8 fa
s THE APPLICATION OF RHIZOPHORA WOOD TO DESIGN: A Noppadon Sangwalpetch
% % A WALKING STICK FOR ELDERLY
2 £
XY
» % PROPERTIES OF RHIZOPHORA CHARCOAL FOR PRODUCT Tanutpong Phriwanrat
'S DESIGN
<u() 5
17
D FABRIC PRINTING DESIGN: AN INSPIRATION FROM THAI Assis. Prof. Dr. Suwit
o 6 KITES Sadsunk

THE DESIGN OF ENGLISH MATERIALS TO COMMUNICATE | Ress. Assis. Kitda
THE IDENTITY OF MUEANG DISTRICT, SAMUT Praraththajariya
7 SONGKRAM FOR ECOTOURISM
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Kholod M. Abualnaja
NUMERICAL TREATMENT OF MATRIX DIFFERENTIAL
MODELS USING MATRIX SPLINES
AIRPORT CHECK-IN OPTIMIZATION BY IP AND Ahmad Thanyan Al-Sultan
SIMULATION IN COMBINATION
APPLICATION OF INTUITIONISTIC FUZZY CROSS
< ENTROPY MEASURE IN DECISION MAKING FOR MEDICAL Shikha Maheshwari
prd DIAGNOSIS Amit Srivastava
L
— LU
! P
=z s PREPARATION AND CHARACTERIZATION OF Kumar Neeraj
O < POLYANILINE (PANI)-PLATINUM NANOCOMPOSITE Ranjan Haldar
3 0%
n )
- ESTIMATION OF THE MEAN OF THE SELECTED Kalu Ram Meena
§ POPULATION Aditi Kar Gangopadhyay
Satrajit Mandal
Ahmad Alhawarat
A NEW MODIFICATION OF NONLINEAR CONJUGATE Mustafa Mamat
GRADIENT COEFFICIENTS WITH GLOBAL CONVERGENCE Mohd Rivaie
PROPERTIES Ismail Mohd
SOME RESULTS ON THE GENERALIZED HIGHER RANK Mohsen Zahraei
NUMERICAL RANGES
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SALON 1
Prof. Dr., RAMAZAN ADIBELLI

AILEDE DEGER ODAKLI YASAM

Dr. Serpil BASAR

THE IDEA OF DIVINE ELECTION IN 17TH CENTURY
FRANCE

Prof. Dr., RAMAZAN
ADIBELLI

A VIEW OF THE RELIGION-NATIONALITY PROBLEM IN
JUDAISM FROM THE PERSPECTIVE OF SHLOMO SAND

Prof. Dr., RAMAZAN
ADIBELLI

SAINT AUGUSTINUS BAGLAMINDA KOTULUK PROBLEMI

YL Ogrencisi, Enes
UZULMEZ
Dog. Dr., Ergin OGCEM

Ibn Al-Talla Cordoban in terms of Identification and Evaluation of
Hadith Sciences

Yiiksek Lisans Ogrencisi
Halil Uluhatun
Dog. Dr. Mustafa Oztoprak

Zebidi’nin fthafii’s-Sadeti’l-Miittakin Bi Serhi Thyai Ulumiddin Adli
Eserinde Hadisleri Tashih ve Tad’if Metodu

Younus Sakir Muhammed
Younus .
Dog. Dr. Mustafa Oztoprak

KUBBETUSSAHRA’NIN INSA SEBEBINE DAIR VERILEN
RIVAYETLERIN DEGERLENDIRILMESI

Dr. Ogr. Uyesi Hatice
Uluisik
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GUC SISTEM ARIZALARININ ISLETME KOSULLARINA VE Dog. Dr. SERHAT BERAT
GUC AKISINA ETKILERI EFE
ENERJI DEPOLAMA SISTEMLERININ AKILLI SEBEKELERE | Dog. Dr. SERHAT BERAT
ENTEGRASYONU EFE
HELISEL DONUS UCUSUNDA PALE DARALMASININ Dog. Dr. Firat Sal
iy HELIKOPTER KONTROL GCABASI UZERINDEKI Prof. Dr. Tugrul Oktay
= ETKILERININ ELE ALINMASI
&
=
ELECTROCHEMICAL DETECTION OF DOPAMINE
% § RELEASED FROM LiVING CELLS USING A REDOX Dog. Dr. li\/lzlftzfac?EN
| = CYCLING-BASED DEVICE pek Av
< o
@ u
Q. (E)RIESEI\:SE?AO(?XSCEQ(?I"L\IJ gsowl FLOATING SOLAR PANELS Prof. Dr. KEMAL ERMi$
< : Prof. Dr. HUSEYIN UNAL
S
=9
DESIGN AND ANALYSIS OF TELESCOPIC TRUCK- Prof. Dr. KEMAL ERMIS
MOUNTED CRANE Prof. Dr. HUSEYIN UNAL
KABLOSUZ SENSOR AGLARINDA GORUNTU ILETIMINDE Prof. Dr.,Cebrail CIFLIKLI
KULLANILMAK ICIN MALIYETi DUSUK VE GUVENLI VERI | Ogr. Gor..Kadir ABA
ILETIM KATMANININ GELISTIRILMESI
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Ibrahim Dagc1
SYNTHESIS OF MAGNETIC NANOPARTICLES FOR Dr. Kiibra Solak )
IMMOBILIZATION OF YEAST CELLS Dog. Dr. Yagmur Unver
Prof. Dr. Ahmet Mavi
PRODUCTION OF RECOMBINANT PROTEINS USING Pichia | (R0l DAUCE
pastoris EXPRESSION SYSTEM UNQ\./ER'
USE OF PHYTOTHERAPY, ONE OF THE COMPLEMENTARY ‘Sfj;&rgfz" AYSEGUL
AND ALTERNATIVE MEDICINE METHODS DURING £ Cizd -
—_ PREGNANCY Assoc. Prof., Cigdem GUN
@) KAKASCI
QD
=
™ - Assoc. Prof., Cigdem GUN
&) 2 PLACENTOPHAGIA: WHAT DO WE KNOW? KAKRASCE -
| R=! ' ’ Asst. Prof., AYSEGUL
< 2 DURMAZ
w ju
a
5 . .
B Acil Servise Karm Agrist fle Bagvuran Gebe Hastalarin inflamasyon BLmB Igf g:greimelrMﬁ .
Belirtegleri Ve Klinik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi Sénrﬁez ’ Y g
THE ROLE OF FAT MASS AND OBESITY-ASSOCIATED . =
(FTO) GENE IN OBESITY Dog. Dr. Binnur BAGCI
STUDENT OPINIONS ON LEARNING RADIOLOGICAL
ANATOMY COURSE WITH HYBRID EDUCATION IN THE Erengiil BODUC
POST-COVID-19 PERIOD
Seher BAYRAKTAR
Deniz Dogal I'Jrﬁnleri-Benz.erlik Bazli Bilesiklerin Kansere Karsi Dr. imren BAYIL
Taranmasi ve Hesaplamali Ilag Kesfi Dog. Dr. Tugba TASKIN
TOK
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IMPROVING FOOD QUALITY: ARTIFICIAL INTELLIGENCE Dog. Dr. Nevin AYDIN
INDUSTRY 4.0 AND LEAN MANUFACTURING Dog. Dr. Nevin AYDIN
ASSESSMENT OF TURKEY’S ELECTRICITY INSTALLED .
POWER CAPACITY BASED ON RENEWABLE ENERGY ASStbFr’g?fb?r'sg'i'mAi?{ER
USING INDEX NUMBERS e
-
<Zﬂ INVENTORY-BASED FUEL COST OF IMPORTED COAL- Asst. Prof. Dr. Ali AIDER
5 FIRED THERMAL POWER PLANTS Prof. Dr. Selim AY
< &
= >~
8 &=
wn
- ) THERMAL VIBRATION OF SANDWICH PLANES WITH Prof. Dr., SEREF
g = FUNCTIONALLY GRADED LAYERS AND POROUS CORE DOGUSCAN AKBAS
K
a
s
& INELASTIC BEHAVIOR OF A BAR STRUCTURAL ELEMENT Prof. Dr., SEREF
IN TEMPERATURE ENVIRONMENT DOGUSCAN AKBAS
TRIBOLOGICAL PERFORMANCE OF POLYSULPHONE (PSU) | Prof. Dr. HUSEYIN UNAL
AND GLASS FIBER REINFORCED PSUCOMPOSITE Prof. Dr. KEMAL ERMIS
AGAINST DIFFERENT POLYMER COUNTERPARTS
THE EFFECT OF APPLIED LOAD ON TRIBOLOGICAL Prof. Dr. HUSEYIN UNAL
PERFORMANCE OF Prof. Dr. KEMAL ERMIS
ULTRA-HIGH MOLECULAR WEIGHT POLYETHYLENE
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SALON 5
DR., AYSE ERDOGAN YILDIRIM

Piyasada Satisa Sunulan Ton Balig1 Konservelerinin Kobalt, Nikel,

Uzm. Diyetisyen Nermin

OZELLIKLERIN ETKISI: TEKIRDAG ILINDEN ORNEK
BIR CALISMA, TRAKYA YARIMADASI (TURKIYE)

1 . - . . RUSTEMLI
Stronsiyum ve Baryum Y6niinden Incelenmesi Dog.Dr. Rabia Mehtap
TUNCAY
AVRUPA YER SINCAPLARININ (SPERMOPHILUS - .
CITELLUS) YER SECIMINDE MIiKRO TOPOGRAFYA Prof. Dr., EMRE OZSAHIN
2 Yiiksek Lisans Ogrencisi,

MIKAYIL OZTURK

TURKIYE EGE BOLGESi PAMUK ALANLARINDA PAMUK
3 UNLUBITI (PHENACOCCUS SOLENOPSIS TINSLEY
(HEMIPTERA: PSEUDOCOCCIDAE))’NIN SON DURUMU

Zir. Yik. Miih. Fatma ISIK
GULSOY
Dr. Seher TANYOLAC

AN INNOVATIVE APPROACH FOR PRESSURE VESSEL
4 DESIGN OPTIMIZATION USING CHAOTIC MOUNTAIN
GAZELLE OPTIMIZER

DR., AYSE ERDOGAN
YILDIRIM
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TO DESIGN HOLISTIC HEALTH SERVICE SYSTEMS ON THE
1 INTERNET Asa Smedberg

Elham Rastegari
PERVASIVE COMPUTING IN HEALTHCARE SYSTEMS Amirmasood Rahmani
2 Saeed Setayeshi

SECURITY ARCHITECTURE FOR AT-HOME MEDICAL CARE | S.S.Mohanavalli
3 USING SENSOR NETWORK Sheila Anand

Alireza Shirvani
EXPLORING THE APPLICATION OF KNOWLEDGE Shadi Ebrahimi Mehrabani
4 MANAGEMENT FACTORS IN ESFAHAN UNIVERSITY'S
MEDICAL COLLEGE

Salama Meghriche,

ON THE ANALYSIS OF A COMPOUND NEURAL NETWORK Amer Draa

5 FOR DETECTING ATRIO VENTRICULAR HEART BLOCK Mohammed Boulemden
(AVB) IN AN ECG SIGNAL

NEUROGENIC POTENTIAL OF CLITORIA TERNATEA KIRANMAI S.RAI
6 AQUEOUS ROOT EXTRACT-A BASIS FOR ENHANCING
LEARNING AND MEMORY

SALON 6
KIRANMAI S.RAI

Mahmood Ahmad, Ghulam

VALIDATION AND APPLICATION OF A NEW OPTIMIZED Mur_taza -
7 RP-HPLC-FLUORESCENT DETECTION METHOD FOR Sonia Khiljee
NORFLOXACIN Muhammad Asadullah
Madni
FORMULATION AND EVALUATION OF VAGINAL Sanae Kaewnopparat
8 SUPPOSITORIES CONTAINING LACTOBACILLUS Nattha Kaewnopparat
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Parchami A.
SEX DIFFERENCES IN THYROID GLAND STRUCTURE OF Fatahian Dehkordi Rf
RABBITS
OLIVE LEAVES EXTRACT RESTORED THE ANTIOXIDANT ISMAIL I. ABO
PERTURBATIONS IN RED BLOOD CELLS HEMOLYSATE IN GHANEMA
STREPTOZOTOCIN INDUCED DIABETIC RATS KADRY M. SADEK
Ahmad Khalesizadeh
< THE EFFECTS OF GARLIC OIL (ALLIUM SATIVA), Alireza Vakili
= TURMERIC POWDER (CURCUMA LONGA LINN) AND Mohsen Danesh Mesgaran
% MONENSIN ON TOTAL APPARENT DIGESTIBILITY OF Reza Valizadeh
< NUTRIENTS IN BALOOCHI LAMBS
~ I
= o
o ') Agata Kowalska
| m THE EFFECT OF SELECTIVE CYCLOOXYGENASE (COX) Radostaw K. Kowalski
< < INHIBITORS ON JAPANESE MEDAKA (ORYZIAS LATIPES) Zdzistaw Zake$
%) —_ REPRODUCTION PARAMETERS
-
<§( THE RELATIONSHIP BETWEEN EXCRETA VISCOSITY AND Ali Nouri Emamzadeh
7} TMEN IN SBM
E. Ramaraj,
PRAGATI NODE POPULARITY (PNP) APPROACH TO A. Padmapriya
IDENTIFY CONGESTION HOT SPOTS IN MPLS
S. Asadzadeh Vostakolaei
EFFECT OF L-ARGININE ON NEUROMUSCULAR
TRANSMISSION OF THE CHICK BIVENTER CERVICIS
MUSCLE
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ISOLATION AND IDENTIFICATION OF DIACYLGLYCEROL Yahia I. Mohamed
ACYLTRANSFERASE TYPE- 2 (GAT2) GENES FROM THREE Ahmed |. Marzouk
1 EGYPTIAN OLIVE CULTIVARS Mohamed A. Yacout

EFFECT OF VARIOUS POLLEN SOURCES TO ABILITY Nguyen Minh Tuan
FRUIT SET AND QUALITY IN ‘LONG RED B> WAX APPLE Yen Chung-Ruey

ELECTROCHEMICAL PERFORMANCE OF CARBON Jafar Khan Kasi

o NANOTUBE BASED SUPERCAPACITOR Ajab Khan Kasi

g 3 Muzamil Bokhari

5]
[o) c
= g ISOLATION AND IDENTIFICATION FIBRINOLYTIC Mohd Sidek Ahmad
®) 5 PROTEASE ENDOPHYTIC FUNGI FROM HIBISCUS LEAVES Zainon Mohd Noor
- - 4 IN SHAH ALAM Zaidah Zainal Ariffin
& z

= STATISTICAL MODELING FOR PERMEABILIZATION OF A Shweta Kumari

S NOVEL YEAST ISOLATE FOR B-GALACTOSIDASE Parmjit S. Panesar

5 ACTIVITY USING ORGANIC SOLVENTS Manab B. Bera

INHIBITORY EFFECT OF HELICHRYSUM ARENARIUM
ESSENTIAL OIL ON THE GROWTH OF FOOD Ali Mohamadi Sani
6 CONTAMINATED MICROORGANISMS

INFLUENCE OF THE FIELD TYPE (MOUNTAIN AND PLAIN) Mouna Mallem, Majid
ON THE CUPRIC STATUS OF LAMBS Tlidjane
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Aeslina Abdul Kadir
DENSITY, STRENGTH, THERMAL CONDUCTIVITY AND Abbas Mohajerani
LEACHATE CHARACTERISTICS OF LIGHT-WEIGHT FIRED Felicity Roddick
CLAY BRICKS INCORPORATING CIGARETTE BUTTS John Buckeridge
CHANNEL LENGTH MODULATION EFFECT ON Mehdi Saeidmanesh
MONOLAYER GRAPHENE NANORIBBON FIELD EFFECT Razali Ismail
TRANSISTOR
EXPERIMENTAL STUDY ON MECHANICAL PROPERTIES OF
COMMERCIALLY PURE COPPER PROCESSED BY SEVERE KRISHNAIAH ARKANTI
PLASTIC DEFORMATION TECHNIQUE-EQUAL CHANNEL RAMULU MALOTHU
ANGULAR EXTRUSION
E DETECTING AND MEASURING FABRIC PILLS USING Dariush Semnani
< DIGITAL IMAGE ANALYSIS Hossein Ghayoor
Y
o nd
4 < SYNTHESIS AND CHARACTERIZATION OF RECYCLED Habib Shaban
O I ISOTACTIC POLYPROPYLENE NANOCOMPOSITES
z:l <_( CONTAINING DATE WOOD FIBER
5 | 2
T THE INFLUENCE OF SURFACE POTENTIAL ON THE Khawtar Hasan Ahmed
2 KINETICS OF BOVINE SERUM ALBUMIN ADSORPTION ON Sasha Omanovic
[ad A BIOMEDICAL GRADE 316LVM STAINLESS STEEL
A4 SURFACE
REMOVAL OF COPPER AND ZINC IONS ONTO Ulnaziya Issabayeva
BIOMODIFIED PALM SHELL ACTIVATED CARBON Mohamed Kheireddine
Aroua
Aeslina Abdul Kadir
DENSITY, STRENGTH, THERMAL CONDUCTIVITY AND Abbas Mohajerani
LEACHATE CHARACTERISTICS OF LIGHT-WEIGHT FIRED Felicity Roddick
CLAY BRICKS INCORPORATING CIGARETTE BUTTS John Buckeridge
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1 Mikrografik Gergeklik / Micrographic Reality Adviye Ayca Unliier Cimen
) Sirma Arzu BOR KOCAMAN
3 Tekamiil Bengii Batu Ertung

. CEYiZ Beyhan Pamuk

. RICTHER “Kaybolan Anilar” Beyhan Pamuk

6 miss-b kuru temizleme tanitim afisi Bilge CAGLAR DEMIR
; Dagcilik Sayfa Tasarimi/ Mountaineering  |Bilge CAGLAR DEMIR

Page Design
8 Tilsim/Talisman Deniz CELIKER
9 Esitlik / Equality Esra TAMBAY
Isimsiz 1 Elif Aksoy

10

1 Isimsiz 2 Elif Aksoy

1 Manzara Diisleri 2 / Landscape Fantasy 2 Elif Cimen

13 Manzara Diisleri 2 / Landscape Fantasy 2 Elif Cimen
1 Distopya 1 Ersoy Yilmaz
15 Isimsiz /Untitled Ezgi GOKCE
16 |[Av Sahnesi Il / Hunting Scene I Ezgi GOKCE
17 |Armoni Fatma BULAT
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18 Entropi Fatma BULAT
19  [Huzurun Renkleri Gonca YAYAN
20 Giil-i rana Hamide Soysal Demirci
21 Peyzaj 1 Hatice Niliifer Siizen
9o |Bunu Sen de Cekebilirsin VI Ismail BIRLIK
>3 |Bunu Sen de Cekebilirsin VII Ismail BIRLIK
24 Tiirkiye Cumhuriyeti’nin 100 Y1ili/ 100 Jorn Frohlich
Years of the Turkish Republic
o5 |Hatay Enkaz 2 Kafiye Ozlem Alp
26 Similarity Leman Kalay
27 |Melankoli 3/Melancholia 3 Mehmet Akif KAPLAN
28 Life Cycle (Hayat Dongiisii) Meltem Ozkaya Sarul
o9  |Kendimi Ariyorum Mehmet Siran GOKDEMIR
30 Toprak Doguracak Mehmet Siran GOKDEMIR
31 Berlin Doga Tarihi Miizesi (Museum fiir M. Cagatay Goktan
Naturkunde)
32 Kompozisyon Mustafa TUNC
33 |Ruy-i Cihan Nermin OZCAN OZER
34 |Sicak (Semse) Baski Nermin OZCAN OZER
35 |Isimsiz Rabiha ARSLAN YILDIRIM
3 |Isimsiz Rabiha ARSLAN YILDIRIM
37  |Untitled Seda Balkan
3g |DENIZ SEMA PERK

39 |KAZAK CAGDAS GIYSI. SAYARA YERGESHOVA

40  |Sislerin Iginden Tolga Giirocak
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41 |MADAM TUANA ELZEM TASTAN
42 |Ahenk Vildan BAGCI
43 |Ism-i Nebi Yesim AKSOY SASTIM
44 Mavi Halkari Yesim AKSOY SASTIM
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EXISTENCE OF WEAK SOLUTION FOR A NONLINEAR STEKLOV BOUNDARY
PROBLEM

Prof. Dr. Zehra Yiicedag
Dicle Universitesi, Fen Fakiiltesi Matematik, Orcid: https://orcid.org/0000-0003-1950-0163

ABSTRACT

In study paper we are concerned with the existence of nontrivial solutions for the nonlinear
Steklov boundary value problem. We show that the existence a nontrivial weak solution, by
using min-max method in variable exponent Sobolev spaces

Key Words. Variational method, Steklov boundary value problem, p(x)—Laplace type
operator.

1.INTRODUCTION
We study the following problem

—div(a(x,Vu)) = g(x,u), Xe
a(x,Vu)S—u =m(u"" "y, xe GQ,(E)
L

where Q c R" (N > 2) is a bounded with smooth boundary, p(x)e c(ﬁ) such that
p~:=inf p(x)>1, m(x) e L”(Q) is weight function such that essinf m(x)>0 ,

xeQ xeQ

g:0Q xR — Ris a Carathéodory condition, A is a positive parameter, g_u is the outer unit
L

normal derivative on 6Q, a(x,¢):QxR"™ — R" is the continuous derivative with respect to
¢ of the mapping A(x,¢):QxR"™ — R" and div(a(x,Vu))is p(x)- Laplacian type
operator.

In this study, we assume that A and asatisfy the following conditions
(A1) |a(x,¢) < c(1+|g|p(x)_l), forall xeQ andall¢c e RV,
(A2) A(x,0)=0, forall xeQ,

(A3) The monotonicity condition (a(x,s)—a(x,7))(e —7)> 0, holds for all x € Q and all
¢,n e RY, with equality ifand only if ¢ =7,

(A) [q| P <a(x,¢)e < p(x)A(x,¢) forall xe Q andall ¢ e RY,

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 1
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Recently, many authors have considered the nonlinear boundary value problems similiar to
(E) [2,3,4,5,8,10,11]. In [6], using the Ljusternik—Schnirelmann principle and a new
variational technique, they proved that the following Steklov eigenvalue problem has
infinitely many positive eigenvalue sequences:

—div(a(x,Vu))=0,x e Q
a(x, vu)o = am(lu|**u, x € 60,

Theorem 1.1. Assume that (Al)-(A4) and the following conditions hold
(91) G:OxR — Ris a function such that

G(x,tu)=t19G(x,u), t >0 and Vv(x,u)e OxR, 1< q(x)<p(X) <N

where n(x) e C(Q). Put G(x,7):= .[Ofg(x,s)ds,
(g2) There exists @, c Qwith meas(Q,)> 0such that G(x,t)>0,VxeQ, teR,

(93) 1<n* < p-:=inf,_, p(x)< p°(x) forall xeaQ.

where
_Nplx) (N -Dp(x)
p*(x)=1N-p(x)’ N> p(x) and  p°(x)=9 N-p(x) N> p(x).
o, N < p(x) o, N < p(x)

Then for all 2 > 0, problem (E) has at least one nontrivial weak solution with negative energy.
Remark 1.2. By assumption (g1) , there exist c,,c, > 0 such that
G(x,u) < c,ju™ and g(x,u)<c,u™*, forall xeQ.

2. PRELIMINARIES

We first recall some facts on the variable exponent space L"®(Q),W"**(Q)) and
W, (Q)[1,3,4,7,10]. Set

C. (Q) ={p; p(x) € C(Q), inf p(x) > 1, forall x  Q}.
Forany p(x)eC, (Q), we can write
1< p-=inf _ p(x)<p"=sup__ p(x)<oo
and define the variable exponent Lebesgue space by

LP®)(Q) = {uju: @ — R is measurable,such that ,U“(X] " < oo }

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House
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We recall the following so-called Luxemburg norm, on this space defined by the formula

. u(x)|"*
|u|p(x) = lnf{/l >0: J.Q %

dx <1 }.
(Lp(x) (@), (X)) becomes a Banach space.

Similarly,we can denote p(x)e C, (éQ2) and for a given measurable function m(x):6Q — R,
we define the weighted variable exponentLebesgue space by

L20) (6€2) = {ulu : 62 — R is measurable,such that Lg|m(x)||u(x)| "o < oo )

with norm

U(X) p(x)

— dosl}

|u|L&(&))(aQ)) = inf {7/ >0: jaQ|m(x)|

The variable exponent Sobolev space W *** (Q) is denined by

WP (Q) = Ju e LP®(Q) Vi e L™ (Q)]
with the norm,

ul vyl YU eW" ¥ (Q)

1ot = Mo *
The space W,"*™(Q) is denoted as the closure of Cy(Q) in WPX(Q) with respect to the

norm [ul, | - For ueW,""*(c2), we can define an equivalent norm [uf=|vu|

Lp(x)

The modular of the L"®()space, which is the mapping ¥, (u): L°®(€2) - R defined by

¥ = .[Q|u|p(x)dx, vu e LPY(Q)

p(x)
Proposition 2.1. [7,10] If u,u, € L™ (Q) (n=1,2,...) and p* <o, we have

Dl =U<L>1) & Wy, () =1(<1,> 1)

) min o5, )< W (0) < maxul .l
i, ) = 0( o) & ¥y (u,) > 0 o)

V) [u, —uf ) = 0(0) & ¥y (U, —u) = 0(e0)

Proposition 2.2. [1,8,11] We define ¢, (u) I x]u| \de, forallu e LP0) (692), we
have

I)|u|LP( ) (6Q) 1= |U|

< P (U) < |“|

LP() (a02) LP() (aq)

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 3
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1) Jul oo o <1= . < oo W) < |ul” .

Proposition 2.3. [2,6,7,11]

i) If 1< p~ < p* <oothen the spaces L (Q), W*P™(Q) and W,"**(2)are separable,
reflexive and uniformly convex Banach spaces,

i) If g(x)eC,(Q) and 1< q(x)< p=(x) forall x € Q, then the embedding
WPO(Q) — L™ (Q) is compact and continuous,

iii) If n(x)e C. (6Q) and 1< n(x)< p°(x) forall x € 8Q, then the trace embedding
W PO (Q) — L) (8Q) is compact and continuous.

m(x)

iv) Poincaré inequality, i.e. there exists a positive constant C > 0 such that
Jul < C|vul . for all ueW™ Q)

3. MAIN RESULTS
Let X denote the variable exponent Sobolev space W,""™ (Q2).
We say that U € X is a weak solution of (E) if
(x)-2
L a(x, Vu)vodx — .[Q g(x, u)odx — ALQ m(xJu/”™"" " uvdo =0
forall ve X.

The energy functional corresponding to problem (E) is definedas |, : X - R
Il(u)z_LA(x,Vu)jx—.[ X, u )dx — /1_[ |u|
where A(u)= .[Q A(x, Vu)dx and d(u)= '[QG(X, u)jx :

Proposition 3.1. [2,8,10] If one denotes

J(u)_L m(x) — 2 u["de, vu e X,

“ n(x)

where n(x)e C, (6Q) and 1< n(x)< p°(x) for any x € 6Q, then J e C*(X,R)and the
derivative operator of J, denoted by J ', is

(J'(u)v)= LQ m(xJu" ™ “uvdo, vuve X,

andone hasJ : X — Rand J : X — X "are sequentially weak- strongly continuous,bounded,
namely, u, — u (weakly ) implies J (u, ) — J (u) (strongly contiuous) .

Lemma 3.2. [4]

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 4
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i) A verifies the growth condition: [A(x,¢ ) < C3Qg| +|g|p(x)), forall xeQ andall¢ e R".

i) Ais p(x) -homogeneous: A(x,z¢)< A(x,¢)z"™, forall z>1, xeQ andallg e R,
Lemma 3.3. [2,4,8,9,10]

i) The functional A(u)is well-defined on X .

i) The functional A(u)is of class C*(X,R) and

<A' (u), v> = IQ a(x, Vu)vvdx, for all u,v e X

iii) The functional A(u)is weakly lower semi-continuos on X .
iv) I , is weakly lower semi-continuos on X .

V) |, is well-defined on X .

Hence, from Remark 1.2, Proposition 2.3, Proposition 3.1 and Lemma 3.3, it is easy to see
that 1,(u)e C*(X,R)and the critical points of |, are weak solutions of (E) . Moreover, the

derivate of 1, is the mapping I, : X - R
<Ii'(u), v> = IQ a(x, Vu)vodx — IQ a(x, u)udx—lj'm m(x)u|*** udo,
for any u,v e X [2,6].

Lemma 3.4. Assume that (Al)- (A4), (91), (g2) and (g3), then functional | , is coercive on
X.

+

Proof. Let |u>1 . By Proposition 2.3, we have that the embedding W***® (Q) — L7, (6€2)

and W*P®(Q) - L (Q) are continuous. Then, we can write constantsc,,c,,c,,c, >0 for all
u e X such that

LQ m(x)u" do < c,|u[" and LQ m(x)u|" do <c,ful" (1.1)
[ U dx<egul® and [ Juf* dx<cful” (1.2)
Moreover, for all X € 6Q
o™ < Ju]"™ " (1.3)
and forall xe Q,

ol <"+l (1.4)
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If we use Remark 1.2, Proposition 2.1, Proposition 2.2, (A4) and the inequalities (1.1)- (1.4),
we can have

()
j |Vu| P g — '[Uu +|u]® )dx——_og( OYul™ +m(x )" )d

—1||u|| - max{eful" colul” ) max(eyful” cful” )

P
AT —n—_IIUII"

TP
Since n*,q" < p~, we infer that I,(u) —> o as |u| — co. Then, 1, is coercive on X.

Lemma 3.5. Assume that (g1), (92), (93) and (Al)- (A4) hold. Then there exists ¢ € X such
that ¢ >0, = 0and 1, (tp) < 0for t > 0small enough.

Proof.

From (g3), we have that 1<n* <p < p* < p°(x) forall xe Q. Let &, > 0such that

Ny +&, < Py. SO, N(x)e C( ) it follows that there exists an open set Q, cc Q, cc Q
such that |n(x)—n,| <&, forall xe Q.

Let ¢ € C7(Q) be such that supp(¢) = Q, = Q,, ¢ =1 inasubset Q, <supp(e) and
0<p(x)<1in Q,. Then, by (g2) and Lemma 3.2, we find

IA(W’) =
_[Q A(x, Vtg)x — IQ G(x,te)x — /1.[%2

1 n(x

Ct™ , t
STJ—_J; A(X, Volx —c,,t® IQG(x,t¢)jx—ﬂ "

0

n(x)
LQ m(x)p|" do

for t < 5Y/(po-a-10-%0) with

Pol Byt ac,, [, oy do

0< 6 <minsl, ,
Cio '[Qo A(X1V W)jx

Finally, for t > 0 small enought, we have Il(t(p) < 0. The proof of Lemma 3.5 is complete.

Proof of Theorem 1.1. We use the fact that 1, € C*(X,R) , then it is weakly lower semi
continuous from Lemma 3.3. From Lemma 3.4, | , is coercive then here exists a global
minimizer in X and using Lemma 3.5, there exists u that the Iﬂ(u)< 0 [8].

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 6
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ABSTRACT

In the present paper, we study Steklov boundary value problem. By using Mountain Pass
Theorem together with Ambrosetti- Rabinowitz type growth condition, we established the
existence nontrivial weak of solutions.

Key Words: Mountain Pass Theorem, Ekeland Varyasyonel Prensibi, weak solution, Steklov
boundary value.

1.INTRODUCTION
We are dealt with the following problem

—div(a(x,Vu)) = g(x,u),x € Q
a(x,Vu)S_u = im(x)|u|n(x)—2u’ X € aQ,(E)
19

where Q c RM (N > 2) is a bounded with smooth boundary, p(x)e C(ﬁ) such that
p~:=inf p(x)>1, m(x) e L*(Q) is weight function such that essinf m(x)>0 ,

xeQ xeQ
g:0Q xR — Ris a Carathéodory condition, A is a positive parameter, S—U is the outer unit
L
normal derivative on 0Q, a(x,¢):QxR"™ — R" is the continuous derivative with respect to

¢ of the mapping A(x,¢):QxR"™ — R" and div(a(x,Vu))is p(x)- Laplacian type

operator.

In this study, we assume that A and asatisfy the following conditions
(A1) |a(x,¢) < c(1+|g|p(x)_l), forall xeQ andall¢ e RV,
(A2) A(x,0)=0, forall xe Q,

(A3) The monotonicity condition (a(x,&)—a(x,7))M(& —7)> 0, holds for all x e Q and all
¢,n e R", with equality if and only if ¢ =7,

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 8
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(A4) [q| P <a(x,¢)e < p(x)A(x,¢) forall xe Q andall ¢ e RY,

Moreover, throughout this paper,

Np(x) (N-1p(x) .
px(x)={N— o(x)’ ifN > p(x) and  p’(X)={ N_p(x) o) itN > p(x)
% N < p(x) o, N < p(x)

Theorem 1.1. Assume that the conditions (A1)- (A4), p* <n~ <n(x)< p°(x), & <r~ and
the following conditions hold:

(gl) g:Q xR — Ris a Carathéodory function and p* <r~ < r(x)< p*(x) for r(x)e C(ﬁ)
g(xt)<c, +c,f ™,

where c;,c, > 01is a constant,

(92) g(x,t):o(|t|p+l),t —0 ;forall xeQand p* <r-,

(93): Ambrosetti-Rabinowitz's type growth condition; there exist M >0and p* < @ such
that
0<6G(x,t)<g(xth, =M,

forall xeQ.

Then problem (E) has at least one nontrivial weak solution for any A € (O,oo).

Problems of type (E) has been intensively studied by many authors [1,3,5,8,10,11]. Zerouali et
al [11] used three critical points theorem of Ricceri to study the following elliptic

problem with nonlinear boundary conditions and variable exponent

—div(a(x, vu))+|u/" " u=2f (x,u) x e Q
a(x, Vulv = 1g(x,u), x € 6Q,

They proved existence of three solutions for the above problem under appropriate conditions.
Motivated from the above papers, we show existence results of weak solutions of problem

(E).
2. PRELIMINARIES
We start with some preliminary basic results on the theory of variable exponent Lebesgue-

Sobolev spaces.. L"™(Q),W*>*®(2)) and W,"**(€2), which will be used later, see
[1,4,6,9,11]. Set

C.(Q) ={p:p(x)e C(Q),inf p(x) >1,V x € Q}.
Forany p(x)e C, (Q), we have 1< p- :=inf__ p(x), p* :=sup__ p(x)< oo
Similarly,we can also define p(x)e C, (6Q2), define the variable exponent Lebesgue space by

LPO(Q) = {u|u : Q) — R is measurable, such that LJU(X) " ix < oo )

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 9
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;1

and m(x): 0Q — R, we define the weighted variable exponentLebesgue space by

L2 (602) = {ulu : 6 — R is measurable, such that I Im(x)[u(x) "o < oo }

where do is the measure on the boundary. The norm defined in these two spaces

p(x)
|u|p(x) mf{ )

dx <1 |,
|“|Lg((§))( |nf{y>0 j Im(x)

(L @)u],,, ) and (LA () Ju

and

()

/4

d0'<1 }

| (X)) become Banach space.

The variable exponent Sobolev space W *?® (Q)) is denined by
WP (Q) = {u e LP®(Q) {Vu| e L"™ (Q)}

with the norm,

p(x) p(x)
- v
||U||W1m(g)‘lnf{ﬂ>0: j[m o) ]dxq}

or

Jul =[u] o, +[VU[ YU WD ().

p(x)
The space W,"**(Q) is denoted as the closure of C7”(€2) in W**™®(Q2) with respect to the

norm |u| For u e W,""™ (©), we can define an equivalent norm |u = vl

Lp(x) "

Proposition 2.1.[6,7] L”*(Q) is the conjugate space of L"™(Q), where
1/ p(x) +1/ p'(x) =1. Then, we write Holder-Type inequality

1 1
<[t ot 4

forany ue L"™(Q)and ve L"®(Q).

The modular of the L"*(€2)space, which is the mapping ¢, (u): L"®(Q)— R defined by
P (U)= Ig|u|p(x)dx, vu e LPY(Q)

Proposition 2.2. [6,10] If u,u, € L"™(Q) (n=1,2,...) and p* <, we have

|, =U<L>1) & @y (U)=1(<1,> 1)

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 10




CONFEREy
o "
<

MCADEy,
Y
\Y

STyNen®

AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES November 24 - 26, 2023 - Thilisi

»

) i 2, )< 900 (0) < Jl ol

i, = 0(— ) < @, (U, ) > 0(— )

iV)[u, —ul = 0(0) & @ (U, —u) = 0(co)

Proposition 2.3. [1,8] We define p,,, (u I x)|u| \do, forallu e L0 (692)), we have

p+

<pp(x)(u)£|u

i) |u| _1:>|u|
) LPX) (602) PO (2) PO (a02)

</’p(x)(u)£|u|pi

LP() (a) LP() (a0)

i) |u|LP(X) (602) <l= |U|

Proposition 2.4. [1,4,8,9]

i) If 1< p~ < p* < oo, then the spaces L"™(Q), W*P™(Q2) and W,""™(Q2)are reflexive,
separable and uniformly convex Banach spaces,

i) If r(x)eC,(Q) and 1< r(x)< p=(x) forall x e Q then the embedding
WP (Q) — L' (Q2) is compact and continuous,

iii) If r(x)e C, (6Q) and 1< r(x)< p°(x) for all x € 8Q then the trace embedding
W PO (Q) — L™ (8Q) is compact and continuous,

iv) Poincaré inequality, i.e. there exists a positive constant C > 0such that |Ju|| < C|Vul s TOr

all uew*™(Q)
Lemma 2.5 (Mountain Pass Theorem) [9]. Let X be a Banach spaces and the function
J e C*(X,R) satisfies Palais-Smale condition. Assume that J(0)=0and

i) There exists two positive real numbers » and r such that J(u)> 7 with |u|=r,
ii) There exists u, € X such that |u,| > r,and J(u,)<O0.

Put G ={p e C([0,1] X): #(0)=0,4(1)=u, }. Set g=inf{maxp([0,1]):¢cG } Then g>r

and g is a critical value of J

Lemma 2.6. (Ekeland Varyasyonel Prensibi) [2] Let X be a Banach spaces and
J, : X = R the functional satisfy the following conditions

1) J, functional lower boundary on X,

i) J, functional weakly lower semi continuous on X. Then, there exists u, € X such that
J,(u,)< inf J,(u)+e
ue

J,(u,)<J,(u)+élu, —uf, u, #u

&

for Ve > 0.
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3. MAIN RESULTS

Let X denote the variable exponent Sobolev space W,""™ (Q).
Definition 3.1. We say that u € X is a weak solution of (E) if
(x)-2
.[Q a(x, Vu)vodx — _[Q g(x,u)odx — ELQ m(x)u|™ " udo =0

forall ve X .

The energy functional corresponding to problem (E) is definedas J, : X - R
Jl(u):jQA(x,Vu)dx—J' X, u)dx — /1J' |u|

u"do

m(x) L

where A(u)= [ AGu VUl and 1(u)= [ mix)_7

0Q

Proposition 3.2. [3,8,11] If one denotes
I(u):j m(x)i|u|”(x)da, Vue X,
Gle} n(x)
where r(x)e C, (6Q) and r(x)< p=(x) forany x € 8Q, then I e C*(X,R)and the
derivative operator of 1, denoted by 1, is

<I '(u),v> = LQ m(xJu““uvde, vuve X,

andone hasl: X — Rand | : X — X "are sequentially weak- strongly continuous,bounded,
namely, u, — u(weakly ) implies | (u,)— 1 (u) (strongly contiuous) .

Lemma 3.3. [7]
i) Averifies the growth condition: |A(x,¢) <c, Qg| +|g] p(x)), forall xeQ andall¢ e R".
i) Ais p(x) -homogeneous: A(x,z¢)< A(x,¢)z"™, forall z>1, xe Q andallg e R".

Lemma 3.4. [7,8]

i)The functional A(u)is well-defined on X

i) The functional A(u)is of class C*(X,R) and for all u,v e X
(A(u)v)= J'Q a(x, Vu)vvdx,

iii) The functional A(u) is weakly lower semi-continuos on X .
iv) J, is weakly lower semi-continuos on X .

v) J, is well-defined on X .
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Therefore, from Proposition 2.3, Proposition 3.2 and Lemma 3.4, it is easy to see that
J,(u)eC*(X,R)and the critical points of J, are weak solutions of (1.1) . Moreover, the

derivate of J,is the mapping J, : X — X~
<Jl'(u),v> '[ a(x, Vu)Vodx — '[ X, U Jodx — /1.[ m(x)u|"" > uodo

forany u,ve X [8,9].

Lemma 3.5. Under assumptions (g1)- (g3) and (Al)- (A4) , there exists u, € X such that
|u,| > 7 and J,(u,) <O0.

Proof .

Let ue X and t>1. Using (g3), we can find [G(x,t)| > cS|t|9 forall (x,t)eQxRand ¢, >0
is constant. So, from Lemma 3.3, we have

m(x)

0, (t9) = | Al tg)dx— | G(x tg)dx /1j t¢”‘x)d

Cot”

f L,Awnx—;—JQm<x>|¢|"“>dx—ﬁcaﬁmeda

<

[10] where ¢, >0 isaconstant. Since p* < &, we show that J,(t#) <0 as t — oo There
exists U, =tg e X such that |u,| > and J,(u,)<0.

Lemma 3.6. Assume that (Al)- (A4) conditions hold. Then, there exists two positive real
numbers  and o we have Jl(u)z p>0forany forany Ae (O,oo)and any u e X with

lu| =7 <(01).
[11] Proof. Let |u| <1. From (g1) and (g2), we give

[12]  |G(x,u) < eyl Py cg|u|'(x), for all (x,u) e QxR (3.1)
[13] where &,c, > Oare constants.

[14] Moreover, from Proposition 2.2, Proposition 2.3, p" <r(x), p" <r~, (3.1) and
(A4), we have

J,(v)= J;; A(x,Vu)dx—J'QG(x,u)dx—ij m((:(())' u"de

u"do - _[Q glu|” dx - _[Q c,|u/“dx

[15]
Vu|"® dx - /1J' m(x)i
n(x)
(3.2)
[16] By Proposition 2.4, we can write the embedding continuous such that X — L (Q) ,

X - L"™(Q) and X — L) (22). Then, there exist constants C,,Cs,C, >0 such that

(o p(0)
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[17] j luf? dx<c4||u|| Ju |S(X) <cglul* and |u|Lr (o) <colu|” . forall ue X.
(3.3)
[18] So, by above the inequality (3.3), we have

[19]

[20] J,(u)=

p* _i n 1"
ey

[21] where ¢, is a pozitive constant. Choose ¢ >0 small enoughy that ¢, (¢ +c, )<

2p
, We get
1 A

R

[23] Let us define the function h: [ ]—> R by

A
2p° n°
[25]
Since p* <n~, hisstrictly positive in a neighborhood of zero. Then there exists two positive
real numbers » and 7 and suchthat J,(u)>7z>0 forany A e(0,0)and any u e X with

||u|| =ne (0,1).

Proof of Theorem 1.1.

[24] h=

n- n-p
e Jul

I, (O) =0 from (A2), Lemma 3.5, Lemma 3.6, and using Ekeland’s Variational Principle [2],
J , satisfies the all statements of Lemma 2.5. Therefore, J, has at least one nontrivial critical
point, i.e., problem (E) has a nontrivial weak solution. The proof is complete.
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OZET

Bir halkanin sifir bélen olan iki elemaninin toplami sifir bdlen olmak zorunda degildir. Ayrica
eger bir halkanin tiim sol (sag) sifir bolen elemanlarinin kiimesi halkanin bir sol (sag) ideali
degilse, o zaman halkanin bir sol (sag) sifir bdlen ile sol (sag) sifir bolen olmayan elemaninin
toplami olarak ifade edilebilen bir sol (sag) sifir bélen elemani vardir. Buradan hareketle 2017
yilinda Ebrahim Ghashghaei ve Warren Wm. McGovern birimli halkalar i¢in eriyebilir eleman
ve eriyebilir halka kavramlarini tanimladi. Birimli bir R halkasinin sifirdan farkli bir a elemani,
R halkasmin bir sol (sag) sifir bolen ve bir sol (sag) sifir bolen olmayan (diger bir deyisle
diizenli) elemaninin toplami seklinde yazilabiliyorsa, o zaman a elemanina sol (sag) eriyebilir
eleman denir. Eger R halkasinin sifirdan farkli her elemani bir sol (sag) eriyebilir eleman ise, o
zaman R halkasina sol (sag) eriyebilir halka denir. Halka teorisindeki duruma benzer sekilde,
modiil teorisinde de burulmali elemanlarin kiimesi alt modiil olmak zorunda degildir. Birimli
ve degismeli halkalar iizerindeki modiillerde ise burulmali elemanlarin kiimesi alt modiil
yapisina sahiptir. Bu ¢alismada eriyebilir eleman ve eriyebilir halka kavramlari tizerine yapilan
caligmalarin motivasyonu ile s6z konusu kavramlarin modiil teorisindeki karsiliklarinin
arastiritlmas1 amaciyla modiillerde eriyebilir eleman ve eriyebilir modiill kavramlarinm
incelenecektir. Eriyebilir halkalarin bir genellestirmesi olan eriyebilir modiil kavramini su
sekilde tanimlanacaktir: M bir sag R-modiil olmak iizere eger M nin sifirdan farkli her elemani
bir burulmali eleman ve bir burulmasiz elemanin toplami seklinde yazilabiliyorsa, o zaman M
ye eriyebilir modiil denir. Bu ¢alisma kapsaminda eriyebilir modiil 6rneklerini, bu modiil
siifinin temel 6zelliklerini ve bu 6zelliklerin kalitsal olup olmadig: arastirilacaktir. Eriyebilir

modiiller ile bilinen bazi modiil siniflar1 arasindaki iligskiler incelenecektir ve bu sayede
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eriyebilir modiil sinifinin burulmasiz ve tekil olmayan modiil siniflar1 arasinda yer aldiginm
tespit edilecektir.
Anahtar Kelimeler: Eriyebilir halka, eriyebilir modiil, sifir bolen, diizenli eleman, burulmali

eleman, burulmasiz eleman
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SOME SEPERATION AXIOMS ON FERMATEAN FUZZY SOFT TOPOLOGICAL
SPACES

Assoc. Prof. Dr. Adem Yolcu?, Prof. Dr. Taha Yasin Ozturk?

!Department of Mathematic, Kafkas University, 36100-Kars, Turkey. ORCID:0000-0002-4317-652X
2Department of Mathematic, Kafkas University, 36100-Kars, Turkey. ORCID:0000-0003-2402-6507

ABSTRACT

In engineering, economics, medical sciences, and other fields, there are several theories and
intricate models that are used to explore uncertainties in the literature. The most well-known
theories among these are the fuzzy set theory, intuitionistic fuzzy set theory, soft set theory, and
rough set theory. One of these theories, soft set theory, was developed by Molodtsov, and it
differs from other theories in existence because of its parameterization tools. Fuzzy set theory,
rough set theory, inherent complexities, and ambiguous information are all exempt from soft
set theory. Several researchers studied the topological structure of soft sets employing different
approaches which have relevant applications in decision-making problems. Structures like
fuzzy soft set, intuitionistic fuzzy soft set, Pythagorean fuzzy soft set, Fermatean fuzzy soft set,
etc., combined the concept of the soft set with that of fuzzy set and its generalizations.
Subsequently, researchers studied the topological structure of these hybrid structures.

In 2020 T. Senapati and R.R. Yager suggested fermatean fuzzy set, which improved the
decision-making process by expanding the admissible membership and non-membership
values. They defined the basic operations of this generalized set. Following that, Ibrahim
introduced the idea of Fermatean fuzzy topological space and examined the continuity of
functions and certain types of separation axioms in the space.

Fermatean fuzzy soft set is fruitful and more realistic model of uncertainty than the fuzzy soft
sets. Extending this approach further, fermatean fuzzy soft sets were introduced, as a
generalization of fuzzy soft sets and standard soft sets.

In this paper, we initiate point and some seperation axioms on fermatean fuzzy soft topological
spaces. Also some properties of these structions have also been studied.

Keywords: Fermatean fuzzy soft set, FFS point, FFS T,-space, FFS T;-space, FFS T,-space.

1. INTRODUCTION

In 1999, Molodtsov [19] introduced soft sets to address the lack of a parametrization tool when
handling vagueness. The soft set theory proved useful in a number of areas, not restricted to
decision-making [7, 21], data analysis [5, 33], forecasting [30] and so on. Topological structures
for soft sets are studied and explored in [9, 10].

The concept of fuzzy sets was initiated by Zadeh [32]. Intuitionistic fuzzy set (IFS) and
intuitionistic L-fuzzy sets (ILFS) were initiated and discussed by Atanassov [1] to generalize
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the idea of fuzzy set. Maji et al. developed the idea of intuitionistic fuzzy soft sets [17], a
generalization of fuzzy soft sets [16] and standard soft sets [18]. Coker [6] has presented and
researched the concept of intuitionistic fuzzy topological spaces. Li et al. [15] initiated
intuitionistic fuzzy topological constructs of intuitionistic fuzzy soft sets. They discussed the
notions of intuitionistic fuzzy soft open (closed) sets, intuitionistic fuzzy soft interior (closure)
and intuitionistic fuzzy soft base in intuitionistic fuzzy soft topological spaces. Recently,
Hussain [11] initiated the idea of an intuitionistic fuzzy soft boundary and discussed the features
and properties of the intuitionistic fuzzy soft boundary in general as well as the intuitionistic
fuzzy soft interior and intuitionistic fuzzy soft closure. He also studied some weak structures
on intuitionistic fuzzy soft topological spaces [12]. A soft set is a parameterized family of sets
which has been extended into different hybrid structures such as fuzzy soft sets [16],
intuitionistic fuzzy soft sets [17] and Fermatean fuzzy soft sets [14].

Since the Fermatean fuzzy set is extremely capable of dealing with vagueness or ambiguity, the
parameterized Fermatean fuzzy set family, which is Fermatean fuzzy soft set, can also perform
well. Recently, many studies on fermatean fuzzy theory [4, 8, 23, 24, 25, 27] and fermatean
fuzzy soft theory [3, 20, 22, 26, 28] have been conducted by researchers. Fermatean fuzzy
topological structure introduced by Ibrahim [13]. Also, Sivadas et al. [29] and Yolcu et al. [31]
studied Fermatean fuzzy soft topological spaces.

In this paper, we initiate and define concept of FFS-soft points, FFS-open sets and FFS-closed
sets are used to define FFS-separation axioms.

2. PRELIMINARIES

Definition 1 [32] Let X be an universe. A fuzzy set F in X, F = {(x, ug(x)):x € X}, where
ug: X = [0,1] is the membership function of the fuzzy set F; pg(x) € [0,1] is the membership
of x € X in f. The set of all fuzzy sets over X will be denoted by FS(X).

Definition 2 [19] Let E be a set of parameters and X be the universal set. A pair (F, E) is called
a soft set over X, where F is a mapping F:E —» P(X). In other words, the soft set is a
parameterized family of subsets of the set X.

Definition 3 [16] Let E be a set of parameters and X be the universal set. A pair (F, E) is called
a fuzzy soft set over X, If F: E — FS(X) is a mapping from E into set of all fuzzy sets in X, where
FS(X) is set of all fuzzy subset of X.

Definition 4 [23] Let X be a universe of discourse. A fermatean fuzzy set (FFS) in X is given
by, F = {(x, up(x), vg(x)): X € X} where, pg: X = 0,1] denotes the degree of membership and
vp: X = 0,1] denotes the degree of nonmembership of the element x € X to the set F with the
condition that 0 < (pp(x))® + (Vp(x))® < 1.

Definition 5 [14] Let X be the universal set and E be a set of parameters. The fermatean fuzzy
soft set is defined as the pair (F, E) where, F: E = FFS(X) and FFS(X) is the set of all fermatean
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fuzzy subsets of X. E on X is a family of parameters formed by some fermatean fuzzy subsets
on X. For any parameter e € E, F(e) is a (ffss) associated with of X. Then, it is called fermatean
fuzzy value set of parameter . F(e) can be written as an (ffs) such that

F(e) = {< %, ur(x), vp(x) >;x € X}

where pp(x) and vg(x) are the membership and non-membership functions, respectively.The

condition (up(x))® + (vg(x))® < 1 holds. Then, vg(x) = /1 — (up(x))3 for all a.

Definition 6 [14] Let A,B € E and (F, A), (G, B) be two fermatean fuzzy soft sets over X. (F, A)
is said to be fermatean fuzzy soft subset of (G, B) denoted by (F,A) € (G, B) if,

1. ACB
2. Ve € A, F(e) is a fermatean fuzzy subset of G(e)

that is, vx € Uand Ve € A, gy (X) < Hgey(X) and Ve(ey (X) = vgee) (%) If (F,A) € (G, B) and
(G,B) € (F,A) then (F,A), (G, B) are said to be equal.

Definition 7 [14] Let (F, E) be a fermatean fuzzy soft sets over X. The complement of (F,E) is
denoted by (F, E)€ and is defined by

(F,E)S: {< %, vp(X), up(x) >;x € X}

Definition 8 [28]

a) A fermatean fuzzy soft set (F, E) over the universe X is said to be null fermatean fuzzy soft
set if ppge)(x) = 0 and vy (x) = 1; Ve € E, Vx € X. It is denoted by 0x ).

b) A fermatean fuzzy soft set (F, E) over the universe X is said to be absolute fermatean fuzzy
soft set if pipey () = 1 and vge)(x) = 0; Ve € E,Vx € X. It is denoted by 1(x ).

Definition 9 [29]Let X # @ be a universe set and T < FFSS(X, E) be a collection of fermatean
fuzzy soft sets over X, then T is said to be on fermatean fuzzy soft topology on X if

(i) Ox gy 1x k) belong to %,

(i1) The union of any number of fermatean fuzzy soft sets in T belongs to %,

(iii) The intersection of any two fermatean fuzzy soft sets in T belongs to 7.

The triplet (X, T, E)¢ is called an fermatean fuzzy soft topological space over X. Every member
of t is called a fermatean fuzzy soft open set in X.

Definition 10 [31]
a) Let X be an initial universe set, E be the set of parameters and T = {6(X,E), i(X,E)}. Then T is
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called a fermatean fuzzy soft indiscrete topology on X and (X, %, E)¢ is said to be a fermatean
fuzzy soft indiscrete space over X.

b) Let X be an initial universe set, E be the set of parameters and € be the collection of all
fermatean fuzzy soft sets which can be defined over X. Then % is called a fermatean fuzzy soft
discrete topology on X and (X, T, E)¢ is said to be a fermatean fuzzy soft discrete space over X.

Definition 11 [31] Let (X, %, E) be a fermatean fuzzy soft topological space over X. A fermatean
fuzzy soft set (F, E) over X is said to be a fermatean fuzzy soft closed set in X, if its complement
(F,E)€ belongs to .

Definition 12 [31] Let (X, T, E)¢ be a fermatean fuzzy soft topological space over X and (F,E)
be a fermatean fuzzy soft sets over X. The fermatean fuzzy soft closure of (F, E) denoted by
fcl(F, E) is the intersection of all fermatean fuzzy soft closed super sets of (F, E).

Clearly fcl(F, E) is the smallest fermatean fuzzy soft closed set over X which contain (F, E).

Definition 13 [31] Let (X, %, E)¢ be a fermatean fuzzy soft topological space over Xand (H, E) €
FFSS(X, E). The fermatean fuzzy soft interior of (H, E), denoted by fint(H, E), is the union of
all the fermatean fuzzy soft open sets contained in (H, E).

3. MAIN RESULTS

In this section, the concept of FFS-soft points, FFS-open sets and FFS-closed sets are used to
define FFS-separation axioms.

Definition 14 Let FFSS(X, E) be the family of all fermatean fuzzy soft sets over the universe X
. The fermatean fuzzy soft set Xfa,y) is called a fermatean fuzzy soft point, for every x € X, 0 <
a,y <1, e € Eand is defined as follow:

(a,y) ife'=e and y =%,
e ! —
X (€)Y) = {(0,1) if e #e or y #x.

Example 1 Suppose that the universe set X is given by X = {x,,x,} and the set of parameters
by E = {e;, e,} . Let us consider fermatean fuzzy soft set (F, E) over the universe X as follows:

(F.E) = {el = {<x4,0.3,04 >,<x,,0.2,0.8 >}}
" e, = {<%4,0.7,0.2 >, < x,,0.5,0.6 >}
It is clear that (F,E) is the union of its fermatean fuzzy soft points X(, 304 + Xi{07.02) -
e e
Xz%o.z,o.s) and Xz%o.s,o.e) - Here
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Lo _fe1=1{<x,03,04 ><x,0,1>})
10304 ~ e, = {< x4,0,1 >, < x,,0,1 >}

xez — €1 = {< X1, 0,1 >, < X2, 0’1 >}' }
10702) ™ e, = {< x1,0.7,0.2 >,< x,,0,1 >}

Lo _ fe1 ={<x,0,1>,<x,,0.2,08 >},
2(02,08) "~ g, = {< x,,0,1 >,< x,,0,1 >}

e _ (e = {<x,0,1><x,,01 >}, }
2(050.6) * |e, = {< x4,0,1 >,< x,,0.5,0.6 >}

Definition 15 Let (X, T, E)¢ be a FFS-topological space over X, x?a,y) and -‘/E’l;'.v') are distinct
FFS-points. If there exist FFS-open sets (F, E) and (G, E) such that

X(oy) € (F,E) and ¢,y N (G,E) = O(x gy ,0r
y(eal,yl) € (G, E) and ny(’,Y’) N (F, E) = G(X,E)'

then (X, %, E); is called a FFS T, —space.

Example 2 Every discrete FFS-topological space is a FFS T, —space for there exists an open
set (F, E) that clearly contains xg, ., but not y(e(;,'y,).

Remark 1 The property of being a FFS T, —space of any (X, %, E); FFS-topological space is
hereditary. i.e. every subspace of a FFS T; —space is FFS T, —space.

Definition 16 A FFS-space is FFS T; —space if for any two distinct FFS-points xfa‘y), yf;,,y,)
of X, there exist two FFS-open sets (F,A) and (G, B) such that

X?o(,y) € (F: A): Y(ea"y’) e (F; A) 'X?q'y) N (Gr B) = t“)()(']5:) and
X?(x,y) ¢ (G, B)’ygot',y') € (G,B) ,yfa,'y,) N (F,A) = O(X,E)-

Example 3 Every discrete (X, T, E)¢ FFS-topological space is a FFS T, —space. If xfa'y) and
y&", y) are two distinct points in X, then there are FFS open sets (F,A) and (G, B) such that

X(oy) € (F,A) whereas yf(;,’yl) ¢ (F,A).

Theorem 1 The following statements about a (X, T, E); FFS-topological space are equivalent:
1. (X,%,E)¢isaFFS T, —space.
2. Every FFS singleton subset of X is FFS-closed.
3. Every FFS-subset (F, A) of X is the intersection of all its FFS-open supersets.
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Proof. Straight forward.

Remark 2 The property of being a FFS T; —space of any (X, %, E); FFS topological space is
hereditary. i.e. every subspace of a FFS T; —space is FFS T, —space.

Definition 17 A (X, T, E); FFS space is called a FFS T, —space or FFS T, —space (Hausdorff)
if for any two distinct FFS-points x{, ., and ya;’.v’) of X, there exist two FFS-open sets (F,A)
and (G, B) such that

X6y € (F,A),y( ) € (G, B)and(F, A) N (G, B) = Dxp).

Example 4 Consider the discrete (X, T, E); FFS topological space. If x?a,y) and y(e(;,’y,) are two
distinct FFS points in X, then clearly (F,A) and (G, B) are disjoint FFS open sets such that

X((aa,y) € (F, A) and yaxl,y/) (S (G, B)

Thus (X, %, E)¢ is a FFS T, —space.
Theorem 2 A (X, T, E)¢ FFS topological space is a FFS T, —space if and only if for any two
distinct FFS points xfa‘y) and yf(;,‘y,), there are FFS-closed sets (F;,A) and (F,, A) such that

X?O(,Y) (S (Fli A), y(eal’yl) € (FI,A), X?O(,Y) $ (Fz,A), y(ea’,Y’) € (Fz,A) and (FI,A) U (FZ,A) = X.

Proof. Suppose that (X, T, E)¢ is a FFS T, —space and let x(ea,y) and yf(;,’Y,) be two distinct FFS
points of X. Then, by definition, there must exist two FFS-open sets (F;,B) and (F,, B) such
that  x¢,.) € (F1,B), ¥y, € (F1,B), XGuy) & (F2,B), y(u,n € (F,B) and  (Fy,B)n
(F2,B) = Ox). But then, {(F;,B)}*U{(F;,B)}*=X and x{,, & {(F,B)}* = (F;,A),
Vi) € (LB = (F, A), xEy ) € {(Fo, BYY = (Fu, A), Yo ) € {(F, B)YC = (Fy, A).

Conversely, suppose that for any two distinct FFS points Xfa,y)’ yf(;,’y,) € X, there are FFS-
closed sets (Fy,A) and (F,,A) such that x¢, .y € (Fy, A), yf(;',y') ¢ (F, A), X(yy) € (F2,A),
yf(;,’y,) € (F,,A) and (F;,A) U (F,,A) = X. Then {(F;,A)}€ and {(F,, A)}¢ are FFS-open sets

such that x(,,) & {(F1,A)}", Ya;’,y’) € {(F1, A)JC, XSy € ((Fp AN, ya,,y,) ¢ ((F,, A and
{(FLA¥F N {(FA)) =X =0
Hence, X is a FFS T, —space.

Remark 3 The property of being a FFS T, —space of any (X, %, E)¢ FFS topological space is
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hereditary. i.e. every subspace of a FFS T, —space is FFS T, —space.

4. CONCLUSION

In this study,we presented some seperation axioms of fermatean fuzzy soft topological spaces.
We also investigated and discussed relationship between them. We hope that the findings in
this paper will enhance and promote the further study in the fermatean fuzzy soft set theory.
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ABSTRACT

Several concepts, vague sets, interval mathematics, rough sets and fuzzy sets, bring up to
remove uncertainties in mathematics. But these concepts are not sufficient to solve some
problems in fields such as social science, medical science, engineering, economics etc. To solve
these problems, Zadeh introduced fuzzy set theory in 1965. The fuzzy set concept was the basis
of mathematical testing of the fuzzy concept that exists in our real world and the formation of
new branches in mathematics. The fuzzy set concept corresponding to unexplained physical
situations gives useful applications on many topics such as statistics, data processing and
linguistics. A lot of research has been done on this subject since 1965. Later, many researchers
studied intuitionistic fuzzy set, intuitionistic fuzzy topological spaces.

Molodtsov initiated a novel concept of soft sets theory as a new mathematical tool for dealing
with uncertainties which is free from the above limitations. In many of real life problems it is
very often observed that the parameters involved in the system are uncertain fuzzy in nature.
On the basis of this point, we have some extensions of soft sets theory.

Structures like fuzzy soft set, intuitionistic fuzzy soft set, Pythagorean fuzzy soft set, Fermatean
fuzzy soft set, etc., combined the concept of the soft set with that of fuzzy set and its
generalizations. Subsequently, researchers studied the topological structure of these hybrid
structures. Senepati and Yager constructed the Fermatean fuzzy set. The membership and non-
membership degrees in the satisfy condition. When defining uncertainty, a notion that is new
to the literature, performs better than the intuitionistic fuzzy set and Pythagorean fuzzy set.
Also, Fermatean fuzzy soft sets have been studied by different researchers.

In the present work, we have defined some seperation axioms on the fermatean fuzzy soft
topological space. Some properties of these structions have also been studied.

Keywords: Fermatean fuzzy soft set, FFS reguler space, FFS T;-space, FFS normal space, FFS
T,-space.

1.INTRODUCTION

Many complicated ideas in the fields of economics, architecture, management , medical
research, etc. require unknown data. These problems, which we face in our day-to-day lives,
can not be solved by classical mathematical methods due to a large number of uncertainties.
Decision-making is a vital activity for all those professions where professionals apply their
expertise of a particular field to take effective decisions. However, owing to the various
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pressures of day-to-day life, decision-makers can not be able to offer their decisions in precisely
crisp shape. Thus, in order to deal with it, they tend to use the fuzzy set theory [29] to offer
their preferences under the ambiguous and imprecise existence. In this theory, the calculation
of each element is achieved with the aid of the degree of membership.

Molodtsov [15] has presented soft-set theory as a new mathematical method for working with
complexity, imprecise and uncertainly defined objects, and overcoming incompatibility with
parameterization methods, where theories such as fuzzy sets, intuitionistic fuzzy sets theory,
rough set theory fall short. The soft set theory proved useful in a number of areas, not restricted
to decision-making [5, 18], data analysis [4, 30], forecasting [28] and so on. Topological
structures for soft sets are studied and explored in [7, 8]. In [16] Molodtsov et al. listed a variety
of directions for the implementation of soft sets, such as smoothness of functions, game theory,
operational analysis, Riemann integration, Perron integration, probability and calculation
theory for modeling problems in architecture, computer science, economics, social sciences. A
soft set is a parameterized family of sets which has been extended into different hybrid
structures such as fuzzy soft sets [13], intuitionistic fuzzy soft sets [14] and Fermatean fuzzy
soft sets [12].

Yager [20] introduced the concept of Fermatean Fuzzy sets which is a generalization of
intuitionistic fuzzy sets, by relaxing the condition p+v <1 to u3+v3 < 1. Thus, the
fermatean fuzzy sets treats far more information than the intuitionistic fuzzy sets. After that,
some different studies are investigated using aggregation operators of fermatean fuzzy sets [10,
11, 21, 22] . Since the Fermatean fuzzy set is extremely capable of dealing with vagueness or
ambiguity, the parameterized Fermatean fuzzy set family, which is Fermatean fuzzy soft set,
can also perform well. Recently, many studies on fermatean fuzzy theory [3, 6, 21, 22, 24] and
fermatean fuzzy soft theory [2, 17, 19, 23, 25] have been conducted by researchers. Fermatean
fuzzy topological structure introduced by Ibrahim [9]. Also, Yolcu et al. [27] and Sivadas et al.
[26] introduced Fermatean fuzzy soft topological spaces and studied the some imprtant
properties of fermatean fuzzy soft topological spaces.

In this paper, we initiate and define normal and reguler spaces on fermatean fuzzy soft
topological spaces. We also investigate the properties of some fermatean fuzzy soft seperation
axioms on fermatean fuzzy soft topological spaces and discuss the relationship between them.

2. PRELIMINARIES

Definition 1 [20] Let X be a universe of discourse. A fermatean fuzzy set (FFS) in X is given
by, F = {(x, up(%), vr(X)): x € X} where, pg: X — [0,1] denotes the degree of membership and
vg: X = [0,1] denotes the degree of nonmembership of the element x € X to the set F with the
condition that 0 < (up(x))3 + (vp(x))3 < 1.

Definition 2 [12] Let X be the universal set and E be a set of parameters. The fermatean fuzzy
soft set is defined as the pair (F, E) where, F: E = FFS(X) and FFS(X) is the set of all fermatean
fuzzy subsets of X. E on X is a family of parameters formed by some fermatean fuzzy subsets
on X. For any parameter e € E, F(e) is a (ffss) associated with of X. Then, it is called fermatean
fuzzy value set of parameter . F(e) can be written as an (ffs) such that
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F(e) = {< %, up(x), vp(x) >;x € X}

where pp(x) and vg(x) are the membership and non-membership functions, respectively.The

condition (up(x))® + (vg(x))® < 1 holds. Then, vg(x) = /1 — (up(x))3 for all a.

Definition 3 [12] Let A, B € E and (F, A), (G, B) be two fermatean fuzzy soft sets over X. (F, A)
is said to be fermatean fuzzy soft subset of (G, B) denoted by (F,A) € (G, B) if,

1. ACB
2. Ve € A, F(e) is a fermatean fuzzy subset of G(e)

that is, vx € Uand Ve € A, lip(e)(X) < Hge)(X) and Veeey (X) = V(o) (%) If (F,A) € (G, B) and
(G,B) € (F,A) then (F,A), (G, B) are said to be equal.

Definition 4 [12] Let (F, E) be a fermatean fuzzy soft sets over X. The complement of (F,E) is
denoted by (F, E)€ and is defined by
(F,E)*: {< %, Ve (%), tp(X) >;x € X}

Definition 5 [25]

a) A fermatean fuzzy soft set (F, E) over the universe X is said to be null fermatean fuzzy soft
set if ppee) (%) = 0 and vge)(x) = 1; Ve € E, Vx € X. It is denoted by G(X,E).

b) A fermatean fuzzy soft set (F, E) over the universe X is said to be absolute fermatean fuzzy
soft set if pp(e) (%) = 1 and vge)(x) = 0; Ve € E, Vx € X. It is denoted by i(x,E).

Definition 6 [26]Let X # @ be a universe set and T < FFSS(X, E) be a collection of fermatean
fuzzy soft sets over X, then T is said to be on fermatean fuzzy soft topology on X if

(i) O¢x k), 1(xky belong to %,
(ii) The union of any number of fermatean fuzzy soft sets in € belongs to %,
(iii) The intersection of any two fermatean fuzzy soft sets in T belongs to .

The triplet (X, %, E)¢ is called an fermatean fuzzy soft topological space over X. Every member
of T is called a fermatean fuzzy soft open set in X.

Definition 7 [27]

a) Let X be an initial universe set, E be the set of parameters and T = {()(X,E), T(X,E)}. Then % is
called a fermatean fuzzy soft indiscrete topology on X and (X, %, E)¢ is said to be a fermatean
fuzzy soft indiscrete space over X.

b) Let X be an initial universe set, E be the set of parameters and T be the collection of all
fermatean fuzzy soft sets which can be defined over X. Then % is called a fermatean fuzzy soft
discrete topology on X and (X, %, E)¢ is said to be a fermatean fuzzy soft discrete space over X.
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Definition 8 [27] Let (X, %, E)¢ be a fermatean fuzzy soft topological space over X. A fermatean
fuzzy soft set (F, E) over X is said to be a fermatean fuzzy soft closed set in X, if its complement
(F,E)€ belongs to 7.

Definition 9 [27]Let (X, %, E)¢ be a fermatean fuzzy soft topological space over X and (F, E) be
a fermatean fuzzy soft sets over X. The fermatean fuzzy soft closure of (F,E) denoted by
fcl(F, E) is the intersection of all fermatean fuzzy soft closed super sets of (F, E).

Clearly fcl(F, E) is the smallest fermatean fuzzy soft closed set over X which contain (F, E).

Definition 10 [27] Let (X, %, E); be a fermatean fuzzy soft topological space over Xand (H, E) €
FFSS(X, E). The fermatean fuzzy soft interior of (H, E), denoted by fint(H, E), is the union of
all the fermatean fuzzy soft open sets contained in (H, E).

Definition 11 Let FFSS(X, E) be the family of all fermatean fuzzy soft sets over the universe X
. The fermatean fuzzy soft set Xfa,y) is called a fermatean fuzzy soft point, for every x € X, 0 <
a,y <1, e € Eand is defined as follow:

(a,y) if e’ =e and y =x,
e I J—
X(ay (€D Y) = {(0,1) ife #e ory #x

Example 1 Suppose that the universe set X is given by X = {x,,x,} and the set of parameters
by E = {e,,e,} . Let us consider fermatean fuzzy soft set (F, E) over the universe X as follows:

(F.E) = {6‘1 ={<x4,0.3,0.4 >, < x,,0.2,0.8 >}}
) - ez = {< Xl' 07,02 >, < Xz, 05,06 >}
It is clear that (F,E) is the union of its fermatean fuzzy soft points Xf%os,o. 2 xffo_mz) ,

Xg%o.z,o.s) and X§%0.5,0.6) - Here
L _f(e= {<x4,0.3,04><x,0,11 >},}
103,04 — e, = {< x;,0,1 >,< x,,0,1 >}
& _f(e= {<x,01><x,0,1>}, }
1(0.7,02) = |e, = {< x4,0.7,0.2 >,< x,,0,1 >}
L _f(a= {<x,01><x,0.2,0.8 >},}
2(02,08) "~ g, = {< x,,0,1 >,< x,,0,1 >}

€2 —

2(0.5,0.6)

X {el ={<x1,0,1><x,0,1 >}, }

e, = {<x,0,1><x,,0.5,0.6 >}

Definition 12 Let (X, T, E)¢ be a FFS-topological space over X, x?a,y) and ya;’.v’) are distinct
FFS-points. If there exist FFS-open sets (F, E) and (G, E) such that

X(oy) € (F,E) and x{y. .y N (G,E) = Ox gy ,or
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yfa’,v') € (G, E) and yfal’yl) N (F, E) = G(X,E)'
then (X, %, E)¢ is called a FFS T, —space.

Example 2 Every discrete FFS-topological space is a FFS T, —space for there exists an open
set (F, E) that clearly contains Xfa,y) but not y(e;,'y,).

Remark 1 The property of being a FFS T, —space of any (X, %, E); FFS-topological space is
hereditary. i.e. every subspace of a FFS T; —space is FFS T, —space.

Definition 13 A FFS-space is FFS T; —space if for any two distinct FFS-points X((eoc,y)’ yf‘;,,y,)
of X, there exist two FFS-open sets (F,A) and (G, B) such that

X?O(,Y) € (F, A), Y(ea"y’) $ (F' A) 'X?a'y) N (Gl B) = G(X,E) and

X?O(,Y) € (G, B), Y(ea"y’) € (G, B) ’yE:(X’.Y’) N (F, A) = G(X,E)'

Example 3 Every discrete (X, %, E)¢ FFS-topological space is a FFS T; —space. If xfow) and
Yﬁ;'.v') are two distinct points in X, then there are FFS open sets (F,A) and (G, B) such that

X(oy) € (F,A) whereas yf(;,,y,) ¢ (F,A).

Theorem 1 The following statements about a (X, T, E); FFS-topological space are equivalent:
1. (X,%,E)¢isaFFS T, —space.
2. Every FFS singleton subset of X is FFS-closed.

3. Every FFS-subset (F, A) of X is the intersection of all its FFS-open supersets.

Remark 2 The property of being a FFS T, —space of any (X, T, E); FFS topological space is
hereditary. i.e. every subspace of a FFS T; —space is FFS T; —space.

Definition 14 A (X, %, E); FFS space is called a FFS T, —space or FFS T, —space (Hausdorff)
if for any two distinct FFS-points Xfa,y) and Yf(;',y') of X, there exist two FFS-open sets (F,A)
and (G, B) such that

Xy € (F, A),ya;,‘y,) € (G,B) and (F,A) N (G,B) = 0 x )

Example 4 Consider the discrete (X, %, E)¢ FFS topological space. If x¢, ., and y‘(i;,,y,) are two
distinct FFS points in X, then clearly (F,A) and (G, B) are disjoint FFS open sets such that
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X((eoc,y) € (F,A) and y(ea,’yf) € (G, B).

Thus (X, %, E)¢ is a FFS T, —space.

Theorem 2 A (X, T, E)¢ FFS topological space is a FFS T, —space if and only if for any two
distinct FFS points x¢,., and yf(;,,y,), there are FFS-closed sets (F;,A) and (F,, A) such that

X?O(,Y) € (Fli A), yfal’yl) & (Fl,A), X?OL,Y) & (Fz,A), ygal’yl) € (Fz,A) and (Fl' A) U (FZIA) = X.

Remark 3 The property of being a FFS T, —space of any (X, %, E)¢ FFS topological space is
hereditary. i.e. every subspace of a FFS T, —space is FFS T, —space.

3. MAIN RESULTS

Definition 15 A (X, %, E); FFS topological space is called a FFS-regular space if for any FFS-
closed set (F,A) and any FFS-point x?a,y) ¢ (F,A), there are FFS-open sets (F,C) and (F,D)

such that x¢,,, € (F,C), (F,A) € (F,D) and (F,C) n (F,D) = .

Definition 16 A (X,%,E)¢ FFS topological space is reckoned as FFS T; —space if it is a FFS-
regular T; —space.

Definition 17 A (X,%,E)¢ FFS topological space is said to be a FFS-normal space if for any
two FFS-closed disjoint subsets (F,A) and (F, B) of (X, %, E);, there are FFS-open sets (F, C)
and (F, D) such that (F,A) < (F,C), (F,B) < (F,D) and (F,C) n (F,D) = @.

A FFS-normal T, —space is called a FFS T, —space.

Remark 4 We have the following chain for different FFS spaces discussed above:
Ti 2 Tiyq

for 0 < i < 3. The reverse chain, however, may not hold. The following example supports this
observation.

Example 5 Let X = {x4,X,,X3,%X,}, A = {e1,e,} € E = {e;:1 = 1,2,3,4} and

(F,A) = {(e1,{< x4,0.2,0,6 >},{< x,0.5,0,4 >}), (e,, {<
X41,0.3,0,7 >}, {x,,0.1,0,9})}

Then, T = {g, (F,A), X} is a FFS T, —space but fails to be a FFS T; —space.
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Theorem 3 Every FFS T, —space is FFS-regular i.e. every FFS-normal T, —space is FFS-
regular.

Proof. Let (X, T, E) be a FFS T, —topological space. Let x(,, ,, be a FFS-point in X. Then, (F, A)
is aclosed FFSS in (X, %, E);. Let (G, B) be a closed FFSS not containing x&w). Since X is FFS-
normal, there are open FFSS namely (F, U), (F, V) such that

(F,A) € (F,U),(G,B) € (F,V),and(F,U) n (F,V) = Ox
But then
X(oy) € (F,U),(G,B) € (F, V), and (F,U) n (F,V) = 0x ).

Thus (X, %, E)¢ is FFS-regular.
4, CONCLUSION

In this study,we presented normal and reguler spaces on fermatean fuzzy soft topological
spaces. We also investigated and discussed relationship between them. We hope that the
findings in this paper will enhance and promote the further study in the fermatean fuzzy soft set
theory.
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YALIN UYGULAMALAR VE URETIMDE DIiJiTAL TEKNOLOJILERIN
KULLANILMASI
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OZET

Yalin ilkelerin kullanimi imalat firmalarinda verimliligin ve rekabet giiciiniin artmasina olanak
saglamistir. Son yillarda gelismis dijital teknoloji daha fazla ilgi odag:i haline gelmistir.
Firmalarin dijitallesmesi, yeni {irlinler ve siiregler yaratmanin yani sira mevcut olanlari
iyilestirme konusunda da biiylik olanaklar sunuyor. Dolayisiyla yapilan ¢alismalarda Yalin
iiretim uygulamalar1 ve dijital teknolojilerin nasil birlestirilebilecegi ele alinmaktadir. Imalat
firmalar tarafindan iiretimde dijital teknolojilerin benimsenmesi daha giiclii bir tiretimi ortaya
cikarmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Yalin, Dijitallesme, Siireg Iyilestirme
ABSTRACT

The use of lean principles has enabled increased efficiency and competitiveness in
manufacturing companies. In recent years, advanced digital technology has become the focus
of more attention. Digitalization of companies offers great opportunities for creating new
products and processes as well as improving existing ones. Therefore, the studies focus on how
Lean production practices and digital technologies can be combined. The adoption of digital
technologies in production by manufacturing companies results in a stronger production.

Keywords: Lean, Digitalization, Process Improvement
1. GIRIS

Yalin iiretim, iiclincii sanayi devrimi sirasinda, farkli endiistri sektorlerinde uygulandig gibi,
organizasyonun verimlili§ini artirmaya odaklanan bir yonetim felsefesi olarak gelistirildi
(Tayaksi vd., 2020). Yalin Uretimin amaci, miisteriye deger katan faaliyetlere odaklanarak her
tiurlii israfi ortadan kaldirmaktir (Womack ve Jones, 2003). Yalin iiretim aynm1 zamanda
insanlarin gelisimi ve pratik kars1 dnlemlerden deneyimsel 6grenme yoluyla baz1 sorunlarin
istesinden gelmek icin herkesin katilimini saglayarak sorun ¢dzme kiiltiiriinlin yaratilmasiyla
da iliskilidir (Balle vd., 2019). Yalin iiretim, teslim siiresini azaltan, firmanin verimliligini
artiran, kuruluslarin {iretimi koordine etmesini ve desteklemesini saglayan bir uygulama ve
ilkeler kiimesidir (Sanchez ve Perez, 2001).
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Dijital teknolojiler, iiretim yoneticilerinin hayal giicilinii sekillendiren giiclii yeniliklerdir. Dijital
teknolojilerin yalin uygulamalar1 destekleyebilecegi veya gelistirebilecegi siklikla dile
getirilmistir. (Wagner vd., 2017) ' e gore, dijitallesme sadece yalin uygulamalari desteklemekle
kalmayacak aym1 zamanda kapsamlarint da genisletecektir. Performans acisindan
arastirmacilar, dijitallesme sayesinde yalin uygulamalarin sagladig1 operasyonel iyilestirmeler
konusunda fikir birligine vardilar (Davies vd., 2017; Kolberg ve Ziihlke, 2015; Tortorella vd.,
2018).

Yalin tiretim ilkeleri uzun zamandir imalat firmalarinda verimliligi ve rekabet giiciinii artirmaya
yonelik bir ¢6ziim olarak gelistirilmistir (Marley ve Ward, 2013). Ancak Yalin ilkelerin
kullanilmas1 bir¢ok kurulusta iiretkenligin, kalitenin ve miisteri hizmetlerinin iyilestirilmesini
saglarken, BT kullaninminin da benzer faydalara yol actig1 iddia edilmistir (Riezebos vd., 2009).
Son zamanlarda ileri diizey dijital ve otomatik ¢oziimler daha fazla ilgi odagi haline geldi. Bu
yeni donem, Almanya'da 'Endiistri 4.0' olarak da bilinen dordiincii sanayi devrimi olarak
tanimlandi. Dordiincii sanayi devriminin bir tanimi : “Fabrikalari daha akilli kilmak i¢in internet
teknolojisinin imalat sanayine dahil edilmesi; uyarlanabilirligi, kaynak verimliligini ve
ergonomiyi artirmak; Misterileri {iriin tanimlama asamasina, is ortaklarini da deger ve lojistik
zincirlerine daha yakindan entegre etmek” (Stork, 2015). Endiistri 4.0 ile ilgili teknolojiler ve

uygulamalara hizla artan arastirma ilgisi, yapilan bir literatiir taramasinda vurgulanmistir (Lu,
2017).

Dijital ¢oziimlere artan ilginin Yalin ¢aginin sona erdigi anlamina mi geldigi, yoksa
iyilestirmemi anlamma mu geldigi sorulabilir. Burada, Toyota Uretim Sisteminin
gelistirilmesinin, Batil1 sirketlerin rekabet avantaji icin Bilgi Teknolojileri (BT) ve otomasyona
giivenmelerinin aksine yapildigini hatirlayabiliriz (Riezebos vd., 2009). Gereksiz maliyete, asirt
saglamliklar1 ve basitlikleri nedeniyle Kanban sistemlerini uygulamaya koydu. Baska bir 6rnek;
ERP sistemlerinin Yalin {retimi engelledigi, biiylik stoklari tesvik ettigi ve iiretimin
yavaglamasina yol agtig1 gériilmiistiir (Powell, 2013). Dolayisiyla bazi arastirmacilar tarafindan
Yalin ve dijitallesmenin birbirinin tersi oldugu iddia edilmistir (Riezebos vd., 2009; Hirsch-
Kreinsen, 2016). Ancak ¢ogu arastirmaci bu ikisinin birlikte kullaniminda hem fikirdir
(Riittimann ve Stockli, 2016). (Kolberg ve Ziihlke, 2015), Yalin {iretimin standartlagtiriimas,
seffaf ve temel iretim siireglerinin Endiistri 4.0 teknolojileriyle birlestirilebilecegini
gostermektedir. Yalin liretim ve Endiistri 4.0 ile ilgili literatiir taramasina dayanarak benzer
sekilde iki yaklagimin birbirini destekleyebilecegini ileri siiriilmektedir (Mrugalska ve
Wyrwicka, 2017). Entegrasyona iliskin Yalin eksikliklerin sistematik bir analizinde, Endiistri
4.0 ile iliskili teknolojilerin Yalin'in eksikliklerine ¢oziim saglayabilecegini iddia etmektedir
(Sanders vd., 2016).

2. YALIN 4.0

Yalin ve Endiistri 4.0 (Yalin 4.0) arasindaki entegrasyon literatiirde oldukca tartisilmaktadir
(Buer vd., 2018). S6z konusu entegrasyonun potansiyelleri konusunda akademik g¢evreler ayni
diisiinsede, konuyu agiklayan arastirmaciya gore farkli bakis acilar1 vardir. Akademik diinyada
iki ana perspektif tasarlanabilir. Bazi arastirmacilar yalin1 Endiistri 4.0''n uygulanmasinin
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temeli olarak tanimlamaktadir (Hambach vd., 2017). Aslinda, yalin uygulamalar siire¢ boyunca
israfin azaltilmasini hedeflediginden (Womack ve Jones, 2003), kolaylastirilmis ve kontrol
altinda bir slirece sahip olmak, herhangi bir siire¢ dijitallesmesinin 6n kosulunu temsil eder
(Buer vd., 2018). Diger ¢alismalar, daha yiiksek yalin uygulama diizeyine sahip sirketlerin
Endiistri 4.0'1 benimsemede ve onun potansiyellerini kavramada en fazla fayda sagladigini
onemli 6lgiide dogrulamistir (Hoellthaler vd., 2018). Giinilimiizde pazar gereksinimleri daha
karmasiktir ve misterilerin son derece kisisellestirilmis iiriinlere olan talebi, yalinin hala etkili
olmasini engelleyebilir. Yalin, 20. yiizyilin ikinci yarisindan bu yana aym araglari kullanarak,
bu araglar destekleyen higbir teknolojik gelisme olmadan kisisellestirmeye ayak uyduramadi
(Sanders vd., 2016). Bu anlamda Endiistri 4.0, iiretim diinyasindaki yeni trendlerle yalinin
kullanabilecegi ortalama degeri temsil ediyor ve prosesin saglamligini koruyor. Ancak Endiistri
4.0 konusu heniiz baslangi¢ asamasinda oldugundan Yalin 4.0'in etkisini degerlendirmek
zordur. Yalin geleneksel uygulama alanit oldugundan, iiretim, lojistik ve tedarik zinciri
operasyonlar1 da dahil olmak {izere endiistriyel operasyon yonetimi ile sinirlidir.

3. YALIN URETIM VE DIJITALLESME ARASINDAKI ETKILESIM

Gecmiste yalin iiretim ve BT ¢oziimlerinin uyumlulugu konusunda bazi uyumsuzluklar s6z
konusu olsa da, son zamanlarda yapilan ¢alismalarda bu iki alani birlestirmenin faydalarina
odaklanildi (Riezebos vd., 2009; Pinho ve Mendes, 2017). Yalin tiretim, ERP (Powell vd.,
2013), Uretim Yonetim Sistemi (MES) (Cottyn vd., 2011), Ileri Imalat Teknolojileri (AMT)
(Boyer vd., 1997), simiilasyon (Goienetxea vd., 2020) ve radyo frekansi tanimlama (RFID)
(Brintrup vd., 2010) operasyonel faydalara sahip oldugu bulunmustur.

Endiistri 4.0 ile baglantili teknolojik gelismelerin 1s1ginda yalin iiretim ve teknoloji arasindaki
iliski aragtirma konusu haline geldi (Buer vd., 2018; Gupta vd., 2020; Nufiez-Merino vd., 2020).
Son zamanlarda yalin iiretim ve Endiistri 4.0'!n es zamanli kullaniminin performansa etkisini
arastiran ampirik temelli ¢caligmalar ortaya ¢ikmaya basladi (Kamble vd., 2020).

Yalin iiretim araglarinin gogunun Endiistri 4.0'in tanitimindan yararlanacagini, bazi yalin tiretim
araglarinin da Endiistri 4.0'a gecis i¢in kolaylastirict ve hatta 6n kosul olabilecegi iddia edildi.
Yalin iiretimin dijital teknolojilerin tanitilmasindan fayda saglayacak yonleri olarak 6zellikle
toplam iiretken bakim (TPM), Kanban, otomasyon ve israfin ortadan kaldirilmasini
vurguluyorlar. Ayrica, gergek zamanli yetenegin, merkezi olmayan ydnetimin ve birlikte
calisabilirligin, Endiistri 4.0 vizyonunun yalin iiretime en fazla destegi saglayacak yonleri
oldugunu o6ne striiyorlar. (Kolberg vd., 2017), CPS'nin siirekli iyilestirme icin nasil
kullanilabilecegine dair bazi pratik drnekler sunmakta ve ayn1 zamanda Kanban ve Andon yalin
iretim araglarini nasil gelistirebilecegini gdstermektedir. Endiistri 4.0 teknolojileri ile yalin
iretim uygulamalar1 arasindaki potansiyel arayiizleri degerlendiren benzer ¢aligmalarin sayist
artmaktadir (Rosin vd., 2020; Tortorella vd., 2020).

Dijital teknolojiler Diisiik maliyetli sensorlerin mevcudiyeti, bilgi islem giiciindeki artiglar ve
yiiksek hizli internet baglantisi, operasyonlar ve tedarik zinciri yonetimi teknolojilerinde biiyiik
ilerlemelerin ger¢eklesmesini saglayan faktorlerden bazilaridir. Sirketler siireclerini ilerletmek
icin her zaman yeni teknolojiler kullanmiglardir. Nakliye konteyneri, yalnizca tedarik zinciri
stireclerini onemli dl¢iide iyilestirmekle kalmayip aynm1 zamanda uzun vadede kiiresel ticaret
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akiglarini da sekillendiren teknik devrimin muhtemelen en basarili 6rnegidir (Levinson, 2016).
Bundan bagka, perakende operasyonlarinda siireg iyilestirme konusunda yliksek beklentileri
tetikleyen ancak su ana kadar yalnizca kismen karsilayabilen Radyo Frekanst Tanimlama
(RFID) gibi teknolojiler de vardir (Gaukler ve Seifert, 2007). Sonug olarak, yeni teknolojiler
temelde iki farkli sekilde fayda saglayabilir; verimliligi artirarak ya da gelirleri artirarak.

Dijitallesme de farkli endiistriler (Gandhi vd., 2016; Grone, 2013). ve sirket biiyiikliigii (Grone,
2013) arasinda farklilik gosterdigi agiktir. Yalin ve BT'nin basarili bir sekilde birlestirilip
birlestirilemeyecegi konusunda bir ¢alisma (Powell vd., 2013). (Buer vd., 2018), bir¢ok dijital
teknolojinin, dagitilmis bilgi islem ve 6zerkligi kolaylastirdigini ve bunun da Yalin diisiincenin
tercih ettigi merkezi olmayan yapilar ve diisiik karmasiklik diizeyleriyle iyi bir sekilde
ortiistiigiinii belirtmektedir. (Riezebos vd., 2009), Yalin {iretimin artan kabulii nedeniyle, son
zamanlarda Yalin tiretim ilkeleriyle tutarl olarak cesitli sistemlerden unsurlari birlestiren 'hibrit
tiretim sistemlerinin' kullanildigin1 6ne siirmektedir (Riezebos vd., 2009). (Riezebos ve
Klingenberg, 2009), BT'nin Yalin iiretimi gelistirmeyi iliskin bir c¢aligmasinda, BT
sistemlerinin, Ornegin ¢ekme kontrolii gibi Yalin iiretim konseptlerinin uygulanmasini
kolaylastirdigi sonucuna varmistir. (Marvel ve Standridge, 2009), Yalin'daki bir ¢eliskiyi
tartistyor: Yalin, siirekli iyilestirmenin bir pargasi olarak bir siireci 'mitkemmel' hale getirmek
icin yinelemelere gilivenirken, bu zaman alir ve bu da bir tiir israftir. Cozlim, yapilan
degisikliklerin fiili olarak uygulanmadan 6nce faydali olmasini saglayarak siire¢ gelistirmeyi
daha yalin hale getirmek i¢in simiilasyonu kullanmaktir. (Abdulmalek ve Raigopal, 2007),
iiretimde yalin teknikleri benimsemenin avantajlarii degerlendirmek i¢in simiilasyon
teknikleri kullanilmaktadir. (Liker ve Burr, 1999)’a gore, Toyota'nin iiretim sistemi sasirtict
derecede az dijital teknoloji kullaniyor. Ayni zamanda bu teknolojilerin, mevcut fiziksel
sistemlere tabi olacak sekilde tasarlandiklari siirece Yalin uygulamaya yardimci olacak giiclii
bir arag olarak hizmet edebilecegini de kabul ediyorlar. Ayrica birgok tiriiniin karmasikliginin
artmasi, bir montaj hattinda birden fazla iiriiniin bulunmasi ve miisteri talebini tahmin etmedeki
zorluklar nedeniyle dijital teknolojilerin roliiniin arttigini1 da kabul edilir. (Moyano-Fuentes vd.,
2012), i¢ ve dig BT kullammma ve Ispanyol otomotiv endiistrisinde birinci kademe
tedarik¢ilerin Yalin iiretiminin benimsenmesine iligkin verileri analiz ederken, BT kullanma
derecesinin harici BT'nin degil Yalin uygulamalarin benimsenme diizeyiyle pozitif olarak
iliskili oldugunu buldu. Bahsettikleri dahili BT sistemleri CAD, CAM, CAE, CAPP, FMS ve
ERP gibi bilgisayar destekli mithendislik ve iiretim sistemleriydi. (Moyano-Fuentes vd., 2012),
Yalin iiretim degiskenleri: tesisteki makinelerin ve yakindaki siire¢lerin konumu; iiretim
hiicreleri; azaltilmis stok seviyelerine ve daha hizli liretime olanak taniyan yerlesim diizeni;
Toplam Kalite; SMED; ekipman bakimiyla ilgili faaliyetleri planlamak; tiim ekipmanlarin
diizenli bakimi; JIT; ve Kanban. Bunlarin sonucu olarak, sirketlerin kendi i¢ temel siireclerinde,
Yalin uygulamalarin hedefledigi verimlilikle daha agik bir sekilde iliskilendirilecek i¢ BT
gelistirmeleri gerektigini savunuyorlar (Moyano-Fuentes vd., 2012). Diger baz1 ¢aligmalar,
Yalin uygulamalar ile belirli dijital teknolojiler arasindaki iliskiyi analiz etmistir; bunlar dijital
simiilasyon sistemlerine ve dijital yonetim sistemleridir.
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3.1 Yalin Uygulamalar ve Dijital Simiilasyon Sistemleri

Dijital simiilasyon sistemleri agisindan, {iriin ve siire¢ gelistirme, tesis tasarimi ve operasyonel
iiretim planlamasina yonelik teknolojileri biitiin bir simiilasyon sistemine ('dijital fabrika'ya)
entegre eden araclar gelistirilmistir (Kuehn, 2006). Ustelik son arastirmalar, daha verimli
stirecler (Lu, 2017) ve ayrica Yalin {iriin gelistirme (Rauch vd., 2016), s6z konusu oldugunda
Endiistri 4.0 gerceklestirmek i¢in teknolojilerin nasil kullanilacagina iligkin artan potansiyeli
gostermektedir. Dijital fabrika sistemlerinin kullanilmasi, tim fabrikanin sanal gergeklik
modeli olarak simiile edilebilecegi ve liriin fikrinden {iretim tesislerinin yerlesimine kadar
uygulanabilecegi anlamina gelir (Bracht ve Masurat, 2005). Yalin ve dijital fabrika arasindaki
iliski tartisilirken, dijital fabrikanin alt1 sigma ve Yalin girisimleri kolaylastirmaya yardimei
olabilecegi, ¢iinkii bu tiir sistemlerin grafiksel bir ortamda varyasyon analizine izin verebilecegi
acikca tartisilmistir (Kuehn, 2006). Ayrica bir 'nesne fabrikasi' kullanilirken ve gelistirilirken
Yalin iiretim felsefesinin benimsenmesi gerektigi de tartigilmistir (Zuehlke, 2010). (Zuehlke,
2010), bilgisayarla biitiinlesik tiretim kullaniyor olunsa da planlama ve operasyonlarin hala
biiylik karmasiklik igerdigini savundu. Bunun, planlama siireglerinin hala fazla sirali, donanim
ve {irline 6zgii olmasindan kaynaklandigini 6ne siirdii. Bireysellestirilmis iirtinler, kiiresel
rekabet, daha kisa {irlin yasam dongiileri ve kisa pazara sunma siiresi gibi zorluklar da vardir.
Yalin'in karmagikligin azaltilmasi, israfin Onlenmesi, gereksiz teknolojiler ve bilgilerden
kacinilmas1 ve insanin giinliikk calismasinin desteklenmesi anlamina geldigini savunan
(Zuehlke, 2010), dolayisiyla "o zaman Yalin bir organizasyon yarattiginiz gibi, simdi de Yalin
teknolojileri yaratin ve kullanin."

3.2 Yalin Uygulamalar ve Dijital Yonetim Sistemleri

Yalin uygulamalarin ve cesitli dijital yonetim sistemlerinin birlestirilmesi agisindan bazi
ornekler asagida aciklanmistir. Dijital teknolojiler olarak iiriin yasam dongiisii yonetimi
(Product Lifecycle Management) (PLM) sistemlerine odaklanan (Gecevska vd., 2013), Yalin
ve PLM kavramlarini birlestirdiler. 'Yalin PLM' olarak adlandirdiklar1 yontemi one siirerek,
bunun kullanilmasi halinde {iriin yasam dongiisii boyunca dogru miktarda iiriin verisine dayali
olarak saglam is kararlar1 alinabilecegini savundular. Ayrica {liriin yasam dongiisiinde Yalin
yOnetimin uygulanmasinin 6rnegin maliyetlerin azalmasina, karliligin artmasina ve pazara ¢ikis
stresinin hizlanmasina yol agabilecegini ileri siiriiyorlar. Ayrica, lriin yasam dongiisi
yonetiminin daha once verileri yonetmeye yonelik bir BT sistemi iken artik bu tiir verilere
dayal1 siireclerin yonetimini destekleyen bir BT sistemi haline geldigi sonucuna varmislardir.
Bu tiir PLM ayni1 zamanda cografi sinirlar arasinda veri paylasimini ve ekip isbirligini de
kolaylastirabilir (Gecevska vd., 2013). Genel olarak iliski siireci iyilestirmeleri (Alawamleh
vd., 2018) ve 6zel olarak Yalin (Powell vd., 2013) konusunda tartisilan bir diger dijital yonetim
sistemi kurumsal kaynak planlamasidir (ERP). (Powell, 2013), ERP ve Yalin iiretim {izerine
yaptig1 literatlir taramasindan yola ¢ikarak, ERP sistemlerinin entegrasyon hedefi ile Yalin
iretimin biitlinsel yaklasimi oOrtiigiiyor gibi goriinse de Yalin iiretim literatiiriinde ERP
sistemlerinin siklikla israf kaynagi olarak goriildiigiinii belirtmektedir. (Halgeri vd., 2011;
Powell, 2013), ayrica ERP sistemlerinin Yalin iiretimi engellediginin goriildiigiinii ve iiretimin
yavag ve biiyiik stoklar1 destekledigi i¢in elestirildigini vurgulamaktadir. Daha sonra bulgularini
ozetlerken, hem Yalin hem de ERP'nin iireticiler i¢in rekabet giiciinii artirmanin yollarini
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sundugu ve ayrica arastirmacilart ve uygulayicilari, ikisini birlestirerek nasil sinerji
yaratilabilecegini arastirirken kendi c¢ergevelerinden yararlanmaya tesvik ettigi sonucuna
vardilar. Ayrica bu alanda, 6rnegin rekabet avantaji i¢in bunlarin nasil birlestirilebilecegi ve
eszamanli uygulama yontemleri gibi konularda daha fazla aragtirma yapilmasini acikg¢a
oneriyorlar. Son olarak Yalin ile baglantili olarak dijital fikir yonetim sistemleri ele alinmigtir.
Daha once de belirtildigi gibi kaizen, kiiciik ve artan degisiklikler agisindan iyilestirme
caligmalarinin hem yoneticiler hem de ¢alisanlar tarafindan yapilmasi anlamia gelir (Imai,
1997). Bu kadar yiiksek katiliml1 yeniligin (High Involvement innovation) (HII) faydalar1 agik
olsa da pratikte uygulanmasi kolay degildir (Abu El-Ella vd., 2013). Ilgili ydnetimsel konularin
arastirilmasi da dahil olmak iizere bunun nasil gerceklestirilebilecegini arastiran (Abu El-Ella
vd., 2013). HII i¢in teknik kolaylastiricilar olarak tanimlanan bir dizi yeni teknolojinin roliine
odaklanmaktadir; 6rnegin intranet Oneri sistemleri, bilgi yonetimi sistemleri, sanal uzman
topluluklari, ¢evrimigi fikir yarigmalar1 ve kurumsal sosyal aglardir.

4. SONUC

Dérdiincii sanayi devrimi, liretim ortamini degistirmeyi ¢alistyor. Bu baglamda teknolojinin yol
actigr yeni firsatlardan yararlanamayanlar, rakiplerinin gerisinde kalmaya mahkumdur.
Arastirilmasi gereken onemli bir alan da yalin iiretimin bu yeni endiistriyel cagda oynayacagi
roldiir. Hem fabrika dijitallesmesi hem de yalin {iretim uygulamalari, operasyonel performans
diizeyinin 6nemli olumlu belirleyicileriydi. Yapilan arastirmalarda, es zamanli kullanimlarinin
daha da biiyiikk performans faydalar1 sagladigi goriildii; bu da, operasyonel performans
iizerindeki etkileri agisindan iki alan arasinda sinerjik bir iliski oldugunu ortaya koyuyor.
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GIDA KALITESININ iYILESTIRILMESI: YAPAY ZEKA
IMPROVING FOOD QUALITY: ARTIFICIAL INTELLIGENCE
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OZET

Yapay Zeka (Al) teknolojileri, gida verimi, kalitesi ve beslenmeyi iyilestirmek, kaynak
tiikketimini azaltmak giivenligi ve izlenebilirligi artirmak ve gida israfin1 ortadan kaldirmak i¢in
giiclii ¢oziimler tiiretmektedir. Gida, insan yagaminin vazgegilmez bir parcasidir. Gida gifteiler
tarafindan iiretilen ¢esitli liriinlerin islenmesinden sonra elde edilen tarimsal faaliyetin tedarik
zincirinde son tirtintidiir. Gida endiistrisi hem iilke ekonomisinde hem de kiiresel ekonomide
Oonemli yere sahiptir. Bu nedenle, kiiresel ekonomide ihtiyaclari karsilamak icin gida
endiistrisinde yapay zeka tabanli akilli ¢éziimlerin kullanilmasi gerekmektedir; bu teknik
sayesinde cift¢iler daha az maliyetle daha fazla gida tahili tiretebilir ve gelirlerini artirabilirler.
Veri bilimi igeren yapay zeka, satis tahmini i¢in farkli algoritmalar kullanarak iiretimi artirarak
restoranlarin, kafelerin, ¢cevrimici teslimat yapan gida zincirlerinin, otellerin ve yiyecek satis
noktalarinin kalitesini artirabilir. Yapay zeka, ambalajlamay1 iyilestirebilir, raf Omriini
uzatabilir. Yapay zeka algoritmalar1 kullanilarak menti kombinasyonu saglanabilir.

Anaktar Kelimeler: Yapay Zeka, Tarim, Gida Endiistrisi
ABSTRACT

Artificial Intelligence (Al) technologies are deriving powerful solutions to improve food yield,
quality and nutrition, reduce resource consumption, increase safety and traceability, and
eliminate food waste. Food is an indispensable part of human life. Food is the final product in
the supply chain of agricultural activity obtained after the processing of various products
produced by farmers. The food industry has an important place in both the national economy
and the global economy. Therefore, it is necessary to use artificial intelligence-based smart
solutions in the food industry to meet the needs in the global economy; Thanks to this technique,
farmers can produce more food grains at less cost and increase their income. Al with data
science can improve the quality of restaurants, cafes, online delivery food chains, hotels and
food outlets by increasing production using different algorithms for sales forecasting. Artificial
intelligence can improve packaging, extend shelf life. Menu combinations can be provided
using artificial intelligence algorithms.

Keywords: Artificial Intelligence, Agriculture, Food Industry
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1. GIRIS

Genis kapsamli gelisen bir teknoloji olan yapay zeka (Al), yalnizca kisisel yasamlarimizi
etkilemekle kalmayip ayni zamanda sirketlerin karar verme seklini de degistirmistir (Haenlein
ve Kaplan, 2019). Yapay zekanin veri, algoritmalar ve bilgi islem giicii olmak {izere ii¢ temel
dayanagi bilinir. Gida gilivenligi sistemi, insanligin siirdiiriilebilir gelisimini saglamak ve
cevresel etkisini en aza indirmek i¢in veri yaklagimlari kullanan en Onemli uygulama
alanlarindan biri olarak ortaya ¢ikmustir.

Gida giivenligi, insan sagligi1 ve hayatta kalmasi i¢in temel faktorlerden biridir. Tiiketicileri gida
kaynakl1 hastaliklardan ve firmalar1 zararlarindan korumak i¢in daha ileri teknolojilere ihtiyag
vardir (Kudashkina vd., 2022). Déordiincii sanayi devrimi olarak adlandirilan yapay zeka ve
biiyiik veri, gida {iretimini, kalitesini ve beslenmeyi artirarak, kaynak tiiketimini ve israfi
azaltarak gida endiistrisi tizerinde dnemli bir etkiye sahiptir (Tahir ve Loo, 2021).

Zeka genel olarak dogal dili 6grenebilen, planlayabilen, algilayabilen veya anlayabilen insan
zihninin yapay olarak {iretilmesini icermektedir. Bilgisayar sistemlerinin teorisi ve gelisimi
normalde gorsel algilama, sesleri tanima, se¢cim yapma ve dil g¢evirisi gibi insan zekasi
becerilerini gerceklestirme kapasitesine sahiptir. Bilgisayar Teknolojisi (BT) sektori
cogunlukla insan gibi ¢alisan ekipmanlara odaklaniyor. John Mc Carthy yapay zekay1 6zellikle
akilli bilgisayar programcilarinin gelistirilmesine yonelik bilimsel ve teknolojik uzmanlik alani
olarak tanimladi (Kumar vd., 2020).

Makine 6grenimi ve derin 6grenme, en yaygin kullanilan yapay zeka yontemlerinden ikisidir.
Bu modeller veriler iizerine kuruludur ve bireyler, sirketler ve devlet kurumlar tarafindan
tahmin yapmak i¢in kullanilir. Gida endiistrisindeki bilgilerin karmagsikligi i¢in makine
ogrenimi yontemleri gelistirilmektedir (Negi ve Rajesh, 2019).

Standart, giivenilir iirlin kalite kontrol yontemleri tasarlama ve ayn1 zamanda diisiik maliyeti
korurken miisterilere ulasmanin ve hizmet vermenin yeni yollarin1 aramay1 amaclayan gida
endiistrilerinde, daha 1yi miisteri deneyimi, verimli bir sekilde elde etmek icin yapay zekanin
kullanilmasina ihtiyag¢ vardir (Sil vd., 2019).

2. MAKINE OGRENIM TEKNIKLERIi

Makine 6grenimi sistemleri verilerden otomatik olarak 6grenir. Bu genellikle bunlari manuel
olarak olusturmaktan daha ilgi ¢ekicidir. Makine 6greniminin uygulanmasi son yillarda
bilgisayar biliminde hizla biiylimiistiir. Cesitli makine 6grenimi tipleri arasinda denetimli ve
denetimsiz 6grenme arasindaki ayrim kritik 6neme sahiptir.

Denetimli 6grenmenin amaci bilgisayara, olusturdugumuz bir smiflandirma sistemini
ogretmektir. Genel olarak, siniflandirma 6grenimi, bir siniflandirmanin ¢ikarilmasinin faydal
oldugu ve smiflandirmanin tespit edilmesinin basit oldugu herhangi bir konuya uygulanabilir.
Sinir aglarin1 ve karar agaglarini egitmek i¢in en popiiler yaklasim denetimli 6grenmedir (Khan
vd., 2020).
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Denetimsiz makine O0greniminin amaci verilerdeki iligkileri bulmaktir. Sisteme bir veri
koleksiyonu verilir ve icindeki kaliplar1 ve korelasyonlari tanimlamakla gorevlendirilir.
Kullanilan algoritmalar, denetimli makine o6grenimi i¢in kullanilanlarla ayni degildir.
Denetimsiz 0grenme yaklasimlari, bilinmeyen olasilik dagilimi P(x)'den bagimsiz 6rnekleri
temsil ettigi diislinlilen gézlemlenebilir girdi kaliplarini xi ve ayrica neyin 6nemli olduguna dair
baz1 agik veya oOrtiilii onsel bilgileri kullanir. Denetimsiz 6grenme i¢in iki tiir yaklasim
onerilmistir (Prince Samuel vd., 2020).

Yogunluk tahmin yontemleri (Density estimation methods), girdiyi nasil olusturabilecegine
dair acikca istatistiksel modeller (Bayes Aglar1 gibi) olusturur. Ozellik ¢ikarma yaklasimlari,
girdilerden istatistiksel diizenlilikleri dogrudan ¢ikarmaya calisir. Kiimeleme, tarihsel
nedenlerden dolay1 siklikla denetimsiz 6grenmeyle iligkilendirilir. Kiimeleme, genellikle
kiimeler olarak bilinen, verilerdeki benzerlik gruplamalarini belirlemeye yonelik bir tekniktir.
Birbirine benzeyen veri Orneklerini bir kiimeye, olduk¢a farkli (birbirinden uzak) veri
orneklerini ise bagka bir kiimeye yerlestirir (Sharma vd., 2020a; Sharma vd., 2020b).

Yapay Zeka (Al) olarak bilinen bilgisayar zekasi, 6grenme yetenekleri acisindan "insanlar
kadar akilli" olmaya ¢alisan bilgisayarlarin insanin yerini aldig1 bir bilgisayar bilimidir. Yapay
Sinir Aglart (YSA), son derece karmasik veya analitik ¢oziimleri bilinmeyen problemlerin
¢Oziimiinde On plana ¢ikan yapay zeka yaklasimlarindan biridir. YSA'larin 6rneklerden
O0grenme yetenegi, alan kurallar1 tam olarak bilinmediginde veya karmasik veriler oldugunda
onlar etkili programlama araclar1 haline getirir.

YSA'lar son yillarda yerel minimum yerlesim, test ve hata siireci ve uzun 6grenme stiresi gibi
bir dizi sinirlamaya sahip oldugu, ayrica paralellik, 6grenme, yaygin kapasite, dogrusal olmama
ve esneklik gibi avantajlara sahip oldugu goriilmiistiir. YSA'lar1 geleneksel sezgisel veya meta-
sezgisel ve/veya evrimsel algoritmalar ve diger yaklasimlarin yani sira evrimsel YSA'larla
birlestiren hibrit sistemler, karmasik durumlar i¢in Onerilmistir.

Izlenen 6grenme (monitored learning), verilerde veri 6z niteliklerini bir 6z nitelik (sinif) ile
iligskilendiren bir modeli belirler. Siniflandirma, 6nemli veri kategorilerini agiklayan modellerin
cikarilmas1 veya kategorik etiketlerin tahmin edilmesi ic¢in kullanilan bir tiir denetimli
ogrenmedir. Karar Agaci, cesitli sorgulart ve alternatif yanitlar1 formiile etmek icin
kullanilabilecek diigiimlerden olusan hiyerarsik bir yapidir (Muniasamy, 2020).

Karar agacindaki her yaprak diigiime bir sinif igareti uygulanir. Kok diigiimii ve diger dahili
diigiimleri igeren nihai olmayan diiglimler, kayitlar1 birbirinden ayiran nitelikler i¢in test
kriterleri saglar. Karar agaci olusturulduktan sonra test kaydini kategorize etmek kolaydir. Test
durumu kok diigiimdeki kayda uygulanir ve test siirecinin sonuglarina gore ilgili dal tarafindan
takip edilir. Bu, yeni bir test kosuluna sahip yeni bir dahili diigiime ya da bir yaprak diigiime
yol agar. Kayit daha sonra yaprak diigiim smifi etiketiyle saglanir. Etkili algoritmalar
kullanilarak kisa siirede kesin bir karar agaci olusturulabilir.
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3. YAPAY ZEKANIN GIDA VE IMALAT SANAYINDEKi UYGULAMALARI

Gida ireticileri gida giivenligi diizenlemeleri konusunda, gidanin giivenligi i¢in tedarik
zincirindeki siirecini daha seffaf hale getirilmesi gerekiyor. Bu baglamda, gida {iretiminde
yapay zeka, tiim tedarik zinciri siirecini izler. Fiyat tahmini, liretim siireci optimizasyonu,
envanter yonetimi ve lojistik yonetiminin tamanmu yapay zeka tarafindan yonetilir. Yapay zeka,
belirli bir mahsuliin en iyi nerede biiyiidiigiinii belirlemeye yardimci olur. Symphony Retail-Al
gibi nakliye, fiyatlandirma ve envanter talebini tahmin etmeye yonelik bir yontem, israf
edilecek fazla {irlin stogunu onler (Hebbar, 2020).

Daha 6nce ¢ok sayida galisanin yaptigi isi Yapay zeka az caligsanla yapabilir. Bu baglamda, is
giicii israfin1 6nleyen Yapay zeka tabanli uygulamalar, hangi patateslerin cips i¢in, hangilerinin
patates kizartmasi i¢in daha uygun oldugunu kolayca belirleyebilir. Manuel siralama zaman
alicidir, verimsizdir ve hatalidir (Misra vd., 2020).

Cok sayida parcanin imalatinin biiyiik ve karmasik bir sistem gerektirdigi bilinir. Makine
Ogrenimi, operasyonel maliyetlerin ve emegin azaltilmasini saglar. Ayrica kaynaklarin verimli
sekilde kullanilmasina ve {iretimin artmasina da yardimci olur. Makine 6grenimi yontemleri,
kamera, sensor ve internet baglantisindan olusur (Sharma vd., 2020a; Sharma vd., 2020b). Gida
dagitiminda makine 6grenimi 6nemli yere sahiptir. Akilli lojistik yoluyla gidanin dagitimina
yardimci olur. Mahsullerin ve sebzelerin takibini yapar. Bitkisel atik miktarini azaltir. Ayrica
restoran yemek dagitimini da iyilestirir (Li vd., 2019).

Modern endiistriyel ve lojistik sistemler, daha genis ve gii¢lii bilgi islem aglar1 tarafindan
yonetilir. Bu aglarin i¢indeki sensorler, makineler, sistemler, akilli cihazlar ve insanlar stirekli
veri Uretir. Artan bilgisayar giicliyle birlikte, Biiyiik Veri her zamankinden daha hizli, daha
kapsamli ve daha giiglii bir sekilde islenir. Bu ilerlemeler, yapay bilgi teknolojisi (Al) 6nemini
vurgulayan, Endiistri 4.0 veya Akilli Fabrika olarak bilinen yeni bir donemi baglatti (Kim vd.,
2017).

3.1. Tarim

Tarim biiytik zorluklarla kars1 karsiya ve yapay zeka bu zorluklara karsi bir ¢6ziim olarak
goriilmektedir. Tarimda yapay zekanin kullanilmasinda bir artis vardir. Tarimsal faaliyetlerde
dogru kararlar1 vermek, istenilen sonuglari elde etmek igin biiyiik yarar saglar. Onlemleri
uygulamaya koyan akilli ajanlar, gelecek i¢in daha uygun bir ¢6ziim olarak goriiliiyor. Tarim
otomasyonu her iilkenin temel endisesidir. Nesnelerin Interneti, kablosuz iletisim, makine
O0grenmesi ve yapay zeka, derin 6grenme gibi farkli otomasyon uygulamalarindan yararlanilir.
Tarimda teknolojilerin kullanim1 baglangi¢ asamasindadir (Popa, 2011; Jha vd., 2019).

3.2. Gida isleme

Bircok yerde gida isleme tam otomatik degildir. Gida isleme endiistrisi, gidalarin
siniflandirilmasindan saglik ve giivenlik uyumluluklarinin siirdiiriilmesine, yeni {irlinlerin
gelistirilmesine ve tedarik zincirinin iyilestirilmesine kadar her seye ¢oziim saglayan yapay
zekadan faydalanmaktadir. Teknoloji temel olarak is siireclerini kolaylastirmaya, ¢alisanlarin
isini azaltmaya ve operasyonlar1 daha verimli hale getirmeye yardimci olur. Gida isleme
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endiistrisi, siireclerini miimkiin oldugunca otomatiklestirerek tam hijyen ve yliksek gida
kalitesini garanti edebilir.

3.3. Gida Imalati

Yapay zeka, gida sirketleri tarafindan gida tiretiminde kullanilabilir. Biiylik miktardaki mallarin
imalati, biiylik karmasik bi¢imde yapilandirilmis mekanizmalar gerektirir. Gida tiretimindeki
yapay zeka, bu slirecin her agamasini izlemeye yardimci olur. Maliyet ve stok yonetimine iliskin
alternatifler iiretir. Makine 6grenimi, kaliteyi etkileyen ve {iretim siirecinde akislara neden olan
faktorlerin belirlenmesine olanak tanir. Uriinlerin iiretildigi yerden, miisterilerin onu aldig1 yere
kadar tedarik zincirinde iiretkenligi artirir.

3.4. Yemek Uretimi

Yapay zeka, gida iiretimini daha verimli, giivenli ve karli hale getirmek i¢in uygulamalarda
kullaniliyor. Uretimi optimize etmek ve iiretim tesislerinin en iyi ¢alisma noktalarini ortaya
cikarmak i¢in biiyiikk bir potansiyele sahiptir. Daha hizli tiretim degisimlerine ve {iretim
darbogazlarinin ortadan kalkmasina olanak saglayabilir. Yapay zeka firmanin iiretkenligini,
verimliligini ve ¢iktisin1 optimize edebilir.

3.5. Yemek Paketleme

Yapay zeka destekli robotik ekipman, paketleme gibi karmasik insan goérevlerini giivenli ve
hizl bir sekilde yerine getirebilir. Robotlar, tiiketicilerin artan paketleme taleplerine zamaninda
cevap verebilir.

3.6. Gida Tedarik Zinciri

Gida endiistrisinin, tiliketici taleplerini karsilamak icin pazarlara yiiksek kaliteli gida tiriinlerini
uygun maliyetle tedarik etmesi gerekmektedir. Gida endiistrisindeki tedarik zincirleri giderek
biiylimektedir. Yapay zeka destekli tedarik zinciri yonetim sistemleri, tiim tedarik zincirindeki
faaliyetleri izlemek ve kontrol etmek i¢in kullanilabilir. Yapay zeka, tedarik zinciri
operasyonlarini yakindan izlenmek, gecikmeleri en aza indirmek ve kar marjini en iist diizeye
¢ikarmak i¢in kullanilabilir.

3.7. Yemek Teslimi

Gida endiistrisinin biiyliyen bir bilesenidir. Yapay zeka kullanimi ¢ogu gida dagitim
organizasyonu igin ortak bir kolaylastiricidir. Onde gelen gida dagitim hizmetleri, otomasyon
yoluyla pazarlama alanindaki sorunlarin1 yapay zekay ile ¢oziimlemektedir. Yapay zeka
uygulamalar1 ayn1 zamanda yemek siparisi, dagitim ve faturalandirma siirecleri gibi etkinlikleri
otomatiklestirerek operasyonel verimliligini de artirir. Yemek dagitim hizmeti firmalar1 miisteri
hizmetlerini gelistirmek i¢in yapay zekay1 kullanmaktadirlar.

3.8. Restoranlar

Yapay zeka ayni1 zamanda bir¢ok uygulama tarafindan kullanicinin konumuna, zevkine ve
tercihlerine gore en iyi restoranlar1 onermek i¢in kullanilmaktadir. Miisterilerin siparis siirecini
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kontrol etmesine olanak sagladigi siirece, kendi kendine hizmet veren sistemler restoranlar
tarafindan biiyiik 6l¢iide kullanilacaktir.

4. SONUC

Insanoglu hayatta kalabilmek i¢in gidaya ihtiyac1 vardir. Gida israfinin azaltilmasi, tedarik

.....

hedeflenir. Modern endiistriyel ve lojistik sistemler, daha gii¢lii bilgi islem aglar1 tarafindan
desteklenmektedir. Bu aglari kapsayan sensorler, makineler, sistemler, akilli cihazlar ve
insanlar siirekli veri iiretir. Bu sistem yapay bilgi teknolojisinin kullanigliligini gosteren,
Endiistri 4.0 veya Akilli Fabrika olarak bilinen yeni bir donemin baslangigidir.

Gida giivenligi salgmlarinin ve potansiyel nedenlerin belirlenmesi, kamu ve 06zel sektor

ortaklarinin igbirligini gerektirir (Azapagic ve Perdan, 2000; Feye vd., 2020; Ben-Daya vd.,

2019). Gida endiistrisi, triin kalitesinin kontroliinde daha giivenilir olan yiiksek standartli

siiflandirma islemleri olusturmalidir. Ote yandan endiistri, yapay zeka ve izlenebilirlik gibi

0zerk ve giivenilir bir yaklagim kullanarak cesitli dogrusal olmayan eylem planlarina sahiptir

(Liu, 2015). Yapay zeka, gida endiistrisinde birgok zorluk i¢in manevi kapasiteyi ve akillica

¢oziimleri gosteren matematiksel bir tekniktir (Bouzembrak ve Marvin, 2016; Khan vd., 2022).
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OZET

Giyilebilir Teknolojiler, kullanicilar tarafindan farkli sekillerde insan bedenine entegre olabilen
veya genellikle gesitli aksesuarlar halinde kullanilan araglardir. Giyilebilir teknolojiler son
yillarda olduke¢a kullanilabilir hale geldi. Glass Google'in ortaya ¢ikisindan bu yana pek ¢ok
tirde giyilebilir cihaz gelistirildi. Egitimde giyilebilir teknolojiler giderek artiyor. Giyilebilir
teknolojinin egitimde etkin kullanimi i¢in cihazlarin egitimin ihtiyaglarina uygun sekilde
tasarlanmas1 gerekmektedir. Giyilebilir teknoloji egitim uygulamalarinda, 6grencileri ve
egitmenleri gli¢lendirerek egitimi gelistirmek i¢in kullanilan bir aragdir. Bu araglar: Google
Glass, Muse, iPod ve GoPro kameralar gibi. Egitim endiistrisindeki giyilebilir teknoloji,
ogrencilerin ilgisini ¢ekme ve Ogrenmeye odaklanmalarini artirmada onemli bir rol
oynamaktadir. Giyilebilir akilli cihazlar, kiiresel egitim uygulamalar1 pazarinda biiyliyen bir
trenddir. Verileri bulutta depolama segenegi, kullanicilart ayrica giyilebilir cihazlari kullanmaya
tesvik etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Giyilebilir Teknolojiler, Nesnelerin Interneti, Giyilebilir Cihaz
ABSTRACT

Wearable Technologies are tools that can be integrated into the human body in different ways
by users or are generally used as various accessories. Wearable technologies have become
widely available in recent years. Since the emergence of Glass Google, many types of wearable
devices have been developed. Wearable technologies are increasing in education. For the
effective use of wearable technology in education, devices must be designed in accordance with
the needs of education. Wearable technology is a tool used in educational applications to
improve education by empowering students and instructors. These tools: such as Google Glass,
Muse, iPod and GoPro cameras. Wearable technology in the education industry plays an
important role in engaging students and increasing their focus on learning. Wearable smart
devices are a growing trend in the global education apps market. The option of storing data in
the cloud also encourages users to use wearable devices.

Keywords: Wearable Technologies, Internet of Things, Wearable Device

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 54




\ LONFER,
\“\:‘* "’Q‘,
< &

\

MADEy,

»

STyNen®

AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES November 24 - 26, 2023 - Thilisi

1. GIRIS

Giyilebilir teknoloji aragtirmacilarin, tiikketicilerin ve egitimcilerin giderek artan bir ilgi alanidir.
2014'in sonlarinda giyilebilir teknoloji, tiiketicilerin Fitbit, akilli saatler ve diger cihazlardan
biiyiik miktarda satin almalariyla ana akim pazarda yerini aldi. Giyilebilir teknoloji hareketi
1970'li yillarda hesap makinesi saatinin icat edilmesiyle basladi. Giyilebilir teknoloji, bireysel
kullaniciyla ilgili bilgilerin takip edilebilmesini i¢eren, bireyler tarafindan giyilebilen bir cihaz
teknolojisidir. Giyilebilir teknolojilerde genellikle hareketi algilayabilen, ¢evre kosullarini
Olcebilen, fotograf ¢cekebilen ve tiim bu bilgileri gercek zamanli olarak kullanicinin erigsebilmesi
icin iletebilen sensorler bulunur (Tehrani ve Andrew, 2014). Giyilebilir teknoloji, teknolojinin
goriinmez hale gelmesi ve etkilesimin basit ve dogal olmasi i¢in giinliik yasamla i¢ ice gegtigi
her yerde bulunan bilgi islem hareketi ile ilgilidir (Mostéfaoui vd., 2008).

Nesnelerin Interneti'nin (IoT) hizli gelisimiyle birlikte insanlar her seyin akilli bir sekilde
birbirine baglanmasi1 sonucunda yeni bir ¢aga girdi. IoT teknolojisinin énemli bir alani olan
giyilebilir cihazlarin ¢esitliligi ve sayisi onemli Olgiide artt1 ve biiyiik ilgi gordi. Tekstil
iirlinleri, akilli saatler, gozliikler, bileklikler gibi giyilebilir cihazlar cesitli yerlesik sensorlerle
donatilmistir (Seneviratne vd., 2017). Bu sensorler sayesinde giyilebilir cihazlar, kullanicilarin
konumlarini, fiziksel aktivitelerini, fizyolojik bilgilerini (elektrokardiyogram (EKG), kalp atis
hiz1 (KAH), fotopletismografi (PPG), cilt sicaklig1 vb.) ve diger verileri gercek zamanli olarak
tespit edebilir. Giyilebilir cihazlar askeri ve giivenligin yan1 sira saglik izleme, tibbi teshis,
kinematik analiz gibi pek ¢ok alanda benzeri gériilmemis gelismeler yaratt1 (Friedl, 2018; Lee
vd., 2017; Mahmud vd., 2019; Mencarini vd., 2019; Perera ve Vasilakos, 2016; Rana ve Mittal,
2020; Stankovic, 2014; Wu vd., 2020). Giyilebilir teknolojilerin bir¢ok alanda yenilikgi
uygulamalar1 egitim arastirmacilarinda ilgi odagi oldu. Akilli egitim c¢aginda, giderek artan
sayida arastirmaci, yeni ortaya ¢ikan bir teknolojik arag¢ olan giyilebilir cihazlari resmi ve resmi
olmayan 6gretme ve 6grenme ortamlarinda uygulamaya basladi. Giyilebilir cithazlar, 6zellikle
ogrenme analitigindeki ilerlemeleri tesvik etmede, egitimde umut verici genis bir uygulama
alani yaratti. Ogrenme analitigi, 6grenci dgrenmesini ve optimize etmek igin dgrenciler ve
ogrenme ortamlar1 hakkindaki verilerin dl¢lilmesi, toplanmasi, analiz edilmesi ve raporlanmasi
konusunda yarar saglar (Siemens ve Long, 2011). (Siemens, 2013) tarafindan 6nerilen 6grenme
analitigi, baslangicta cevrimi¢i Ogrenmedeki sorunlari ¢dzmek icin kullanildi (6rnegin,
ogrenme yonetim sistemleri vb.). Giyilebilir cihazlarin popiilaritesi ve sensor teknolojilerinin
geligsmesi, 6grenme analitigine yeni arastirma perspektifleri ve ¢ozlimleri getirdi. Giyilebilir
cihazlarin uygulanmasi, 6grenme analiti§inin arastirma kapsamini orijinal ¢evrimigi
ogrenmeden cevrimdisi ve hatta hibrit 6grenmeye kadar gelistirdi. Ozellikle algilama
teknolojileri, 6grenme analitigi i¢in mevcut veri tiirlerini zenginlestirdi; orijinal ¢evrimici,
yapilandirilmis 6grenme davranisi, fizyolojik verileri ve 6grenme ortamlar1 hakkindaki bilgi
verilerini icerecek sekilde gelistirildi. Ayrica gercek zamanli veri toplamay1 da miimkiin kildi.
Bu nedenle, giyilebilir teknolojinin 6grenme analitigi alanina dahil edilmesi, fiziksel
alanlardaki 6gretme ve 6grenme siireci hakkinda gercek zamanli niceliksel analiz yapilmasina
olanak tanir; bu da Ogrencileri kapsamli bir sekilde tanimlamaya yardimci olabilir ve
kisisellestirilmis 6§renme hizmetini destekleme olanak saglar.
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Giyilebilir cihazlarin kullanildigi 6grenme analitigi, 6grenmeye iliskin yeni dinamiklerin ortaya
cikarilmasi ve 6grenmeye optimize edilmis geri bildirim saglanmasi i¢in verimli bir ortam
olusturdu. Giyilebilir cihazlara dayali olarak, fiziksel aktivite ve hayati belirtiler gibi iki ortak
unsur, 6grenme analitigi aragtirmalari i¢in ger¢ek zamanl veri destegi saglayabilir. Egitmenler
bunun ders dinamiklerini izlemek ve daha uygun derslerin hazirlanmasina yardimci olmak igin
en gercek zamanli ara¢ oldugunu diisiiniiyorlar. Ote yandan &grenciler bunu, kendi kendini
diizenleyen bir Ogrenme yontemiyle 6grenme davranislarina ve o6grenme durumlarina
zamaninda ayarlamalar yapmak i¢in kullanirlar (Almusawi vd., 2021).

2. NESNELERIN INTERNETI

Nesnelerin interneti kavrami, modern kablosuz iletisim yontemlerinin gelismesi ile birlikte
kullanilmaya baslanmistir. Genel olarak insan gilinliikk yagaminda ¢evresini olusturan birgok
aracin, gesitli sensorler, kumandalar, etiketler, radyo frekans kimlikleri (RFID) yardimiyla
birbirine bagli olarak birbiriyle etkilesmesini saglar (Atzori vd., 2010). Veya nesnelerin
interneti, cesitli araglarin (telefonlar, bilgisayarlar, ev sistemleri, kisiler, robotlar, ¢esitli
giyilebilir cihazlar vb) bir sistem olusturarak birbirleriyle veya daha biiyiik sistemlerle
baglantili oldugu iletisim agina, nesnelerin interneti (internet of things) denir. Bu sistemlerde
kisisel verilerin sensorler araciligiyla toplanmasi, saklanmasi, analiz edilmesi ve iletilmesi
onemlidir. Nesnelerin interneti, bireylerin giinlik aktivitelerini c¢esitli  sekillerde
destekleyebilen bireysel ve c¢evresel verilerin tutulabilmesi, bunun aninda e-saglik
hizmetlerinden yararlanabilme, zenginlestirilmis 6grenme deneyimi sunma gibi bir¢ok farkl
avantaji beraberinde getirebilecek bir yapiyr anlatir. Bu yapida ¢ok fazla miktarda veri
kaydedilir, islenir veya sunulur. Bu bilgi islem siireclerinin biiyiik cogunlugu, teknolojinin
gelismesiyle beraber akilli cihazlar yoluyla gergeklestilir. Bir cihazin akilli sayilabilmesi i¢in o
cihaza kablosuz olarak baglanti kurulabilmesi, sensoér veya sensorleri olmasi gerekir.
Nesnelerin internetinin sundugu gelecek kosullar, akilli ¢evre olarak adlandirilabilir (Gubbi vd.,
2013).

3. EGITIMDE GIiYILEBILiR TEKNOLOJILER

Egitim ortamlarinda giyilebilir teknoloji, 6grencilerin egitim deneyimlerinin bazi yodnlerini
gelistirmek i¢in giyilebilir teknolojiyi kullanmasi ve giyilebilir teknolojinin okul miifredatlarina
dahil edilmesi okullar gesitli sekillerde etkileyebilir. Giyilebilir teknoloji gelismeye devam
ettikce hayatimizda daha fazla yer alarak, 6grencilerde de bu teknolojiyi okullara tasiyarak okul
ortamina yeniden yon vererek, gelistirecek ve degistirecekler. Ozel egitimde bu teknoloji,
ogrencilerin engellerini yonetme ve cevreleriyle etkilesim kurma seklinde degistirebilir.
Giyilebilir teknoloji, hastaligi, engeli ve/veya 6grenme giicliigli olan Ogrencilere yardimci
olmak i¢in kullanilabilir; otistik 6grencileri izlemek ve belirli durumlar meydana geldiginde
uyar1 gobndermek, bu da akademik ortamlardaki giivenliklerini artirir (Sandall, 2016). Diger bir
ornek ise diyabetik 6grenciler "tibbi durumlarini daha iyi yonetmek i¢in giyilebilir teknolojiyi
kullanarak, kacirilan ders siiresini azaltabilirler" (Sandall, 2016). Arastirmalar, giyilebilir
teknoloji uygulamasinin egitime getirdigi pek ¢ok avantajdan engelli 6grencilerin, 6grenme
stireclerini kolaylastirdigi ve dezavantajlarinmi telafi etmelerine olanak sagladigi i¢in biiyiik
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Olciide faydalandiklarini gosterdi. “Gorme, isitme ve dikkat sorunu olan 6grencilere yardimei
olabilir” (Labus vd., 2015).

Giyilebilir teknolojilerin egitimde kullanimini inceleyen az sayida ¢alisma bulunmaktadir
(Bower ve Sturman, 2015). (Nakasugi ve Yamauchi, 2003) Tarih egitimi derslerinde
dgrencilerin baslarina takilan ekranlar1 kullanarak bir deney gerceklestirildi. Ogrencilere hem
gecmisten hem de giiniimiizden, 6nemli olaylarin yasandigi gercek yerleri gérmeleri saglanarak
tarihe dair gorsel bir izlenim edinmeleri saglandi. Bagka bir ¢alismada (Wu vd., 2014) Google
Glass'in tip egitiminde kullanimini test etti. Arastirma ekibi, giyilebilir cihazlarin rol oynamaya
dayal1 6grenme baglamlarinda benzersiz olanaklar sunma potansiyeline sahip oldugu sonucuna
vardi. Diger bir calismada Google Glass'in (Coffman ve Klinger, 2015) egitim psikolojisinde
kullanim1 incelendi ve arastirmacilar bu teknolojinin derslere kusursuz bir sekilde uyum
sagladig1 ve 6grencilerin 6grenme etkinliklerinin fotograflarini ve video kayitlarin1 ¢ekmesine
olanak tanidig1 sonucuna vardi.

Ogretmenlerin giyilebilir teknolojileri 6grenme tasarmmlarina entegre ederek sinifta etkili bir
sekilde kullanabilmeleri i¢in Oncelikle cihazlarin potansiyel kullanim alanlarin1 anlamalari
gerekmektedir (Bower ve Sturman, 2015; Hassoun, 2015). Ozel egitim kapsaminda, bilege
takilan cihazlarin zihinsel ve gelisimsel engeli olan 6grencilere 6grenmede nasil destek ve
yardimci olabilecegini inceleyen aragtirmalar yapilmistir (Zheng ve Genaro, 2017). Zheng ve
Genaro, (2017) sonug olarak: Giyilebilir cihazlar, 6grencilerin 6zerkligine katkida bulunarak
ve engelli 0grencilerin faaliyetlerini takip eden ve izleyen kisisel bir asistana sahip olma
damgasin1 azaltarak 6grencileri destekleme konusunda umut verici bir potansiyele sahiptir.
Giyilebilir teknolojilerin potansiyel kullanimi, e-6grenme ile iliskili olarak da incelenmistir
(Labus vd., 2015): buradaki analiz, giyilebilir teknolojilerin e-6grenme sistemleriyle
entegrasyonunun her yerde 6grenmenin gerceklesebilecegini gostermistir.

4. GIYIBILIR CIHAZLAR

Giyilebilir bilgisayar sektoriiniin lider sirketleri; Google, Samsung ve Apple, egitimde gozle
goriiliir bir etki yaratabilecek farkli giyilebilir cihazlar iiretiyor; ancak insanlarin heniiz bunlari
satin alma konusunda pek hevesli olmamalarinin arkasinda bazi gegerli nedenler vardir. Bu
nedenler arasinda maliyet, tasarimin goze c¢arpmamasi, pil Omrii ve asir1 1stnma sorunu
sayilabilir. Ustelik giyilebilir cihazlar, akilli telefon her zaman yakiminda olmadiginda
neredeyse islevsiz kaliyor. “Google, Motorola ve hatta Apple'in giyilebilir cihazlari, GPS
destegi disindaki nedenlerden dolay1 zayif pil 6mrii nedeniyle kullanimi zayif kaliyor. Video
kaydetmek Google Glass'in pilini olduk¢a hizli tiiketir” (Adediwura ve Joy, 2017). Bir dizi
arastirmact ve egitimci giyilebilir cihazlarin yiiksek maliyetini elestirdi. Giyilebilir cihazlarin
fiyatlarinin akilli telefonlara gore ¢ok daha yiiksek olmasi, bu cihazlara bir¢ok 6grenciyi
erisilemez hale getirmektedir (Bower ve Sturman, 2015). Bu teknolojiyi 6grenme ve dgretme
faaliyetlerine entegre etmeyi diigiiniirken egitim kurumlarinin karsilagtig1 bir engeldir.

4.1. Google Glass

“Egitimde kullanilan en 6nemli arag¢” olarak kabul edilen ‘Google Glass’ gibi cihazlar, uzaktan
ogrencilerin iiniversitede fiziki bir varlik olmadan, orn. tip alan1 6grencileri gergek zamanl
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olarak ameliyat yapan bir cerrah 6gretim goérevlisini izliyebiliyorlar (Swathi ve Lanka, 2015).
Google Glass ayrica 6grencilerin ¢aligmalarinin farkli yonleriyle ilgili kisa mesajlar ve uyarilar
almasina da olanak tanir. Ayni zamanda “dikkat ve odaklanmaya iliskin niceliksel veriler
saglar” ve “sorular1 yabanci dilde yanitlama/cevirme” saglar (Sandall, 2016). Bu giyilebilir
cihaz ayn1 zamanda egitimcilerin ve Ogrencilerin etkilesimli bir ortama bagli kalmasina da
olanak tanir; burada dgretmenler yiiz tanima olanagindan yararlanarak bir 'Ogrenci Bilgi
Sistemi' olusturabilir ve yoklama alabilirler.

(Sivakumar, 2014). Ogretmenler, yalnizca dgrencilere tek tek bakarak onlarin akademik ve
akademik olmayan performanslar1 ve devam oranlarina iligkin ayrintilara sahip kayitlarina
erisebileceklerdir. Bu tiir bilgiler ayn1 zamanda 6g8renci raporlari, ders zamanlamalar1 ve
ogrenciler i¢in programlar olusturmak i¢in de kullanilabilir (Sivakumar, 2014).

Egitim amacli Google Glass, 6gretim gorevlisinin ders siiresi boyunca Glass't takmasi ve ders
materyalini oturumun kaydiyla birlikte internete yliklemesi gerekmektedir (Swathi ve Lanka,
2015). Her ne kadar 6grenciler, kendileriyle cevrimigi etkilesime girecek 6gretim elemanlarinin
sundugu ¢evrimi¢i materyale dogrudan erisebilseler de, bu silire¢ her zaman (paylasilan
materyalin tiirii i¢in) siirekli ve istikrarli bir sekilde internete erisim gerektirir ve ayni zamanda
belirli bir diizeyde bilgi gerektirir. Bunu bagarmak i¢in hem 6gretim elemaninin hem de
Ogrencilerin bilgisayar becerilerinin artirilmasi gerekir. Diger bir smirlama ise, bazi
mahremiyet sorunlarinin yan sira, akilli telefon kullanimindan kaynaklananlardan ¢ok daha
yiiksek oldugu diisiiniilen, 6grencilerin dikkatinin dagilmasidir (Sivakumar, 2014). Ayrica,
"Google Glass'in uzun siireli kullanimi, basta gérme duyusuna zarar veren saglik sorunlarina
neden olabilir" ve hareket halindeki sosyal medya uygulamalarinin asir1 kullanimi, kullanicinin
kisisel yagamina zarar verebilir (Sivakumar, 2014). Ayn1 baglamda birgok egitimci, giyilebilir
teknolojilerin, giyilebilir cihazlarin neden oldugu dikkat daginikligi ve 6grencilere konu dist
materyalleri istedikleri zaman goriintiilleme olanagi saglamasi nedeniyle 6grenciler tarafindan
edinilen 6grenmenin kalitesini olumsuz yonde etkiliyebilir (Bower ve Sturman, 2015). Bu,
egitimcilerin Ogrencilerin 6grenmelerine yonelik tutumlarini izlemesini ve yOnetmesini
zorlastirir.

4.2. GoPro

Bir dersi veya 6grencilerin bir gorevdeki performansini kaydetmek icin kullanilan giyilebilir
cthaz GoPro kameradir. Bu cihaz, 6gretim elemanlarinin 6grenme ortamini gozlemlemelerini
ve Ogrencilerin performanslarin1 degerlendirmelerini kolaylastirir ve belgelendirir. "GoPro
kamera, aksiyon deneyimlerini kaydedebilen ve somut, duyusal, kinestetik ve duygusal bilgi ve
becerileri yakalama olanaklar1 sunan giyilebilir bir dijital kameradir" (Hyndman, 2017).

Bu yiiksek ¢oziintirliiklii kiigiik kisisel kamera, 6grencilerin arastirma ve kesfetme i¢in harika
bir platform gorevi goriir. Herhangi bir yere veya asinmis montaji kolay olan 6grenciler, sunum
sirasinda ve projelerde dersleri sirasinda fotograf cekmek icin bu kamerayi kullanabilirler. Bu
cihaz sinif icin miikkemmel bir se¢cimdir. Bu kamera, bir 6gretmenin ders veya 6grenci davranist
gibi olaylara bakis a¢isini yakalamaya yardimci olur (EdSys, 2019).
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4.3. Muse

Muse, beyin aktivitesini 6lgen ve yerlesik bir kablosuz baglanti kullanarak bir tablete veya akilli
telefona gonderilen verileri iireten, beyni algilayan bir kafa bandidir. Ogrencilerin
odaklanmasini neyin sagladigin1 belirleyerek 6grenme siirecini desteklemek i¢in kullanilir
(Sandall, 2016). "Muse kulaklik, meditasyona yardimci olarak biligsel odaklanma ve dikkat
dagilma durumlarini izlemek i¢in EEG sensorlerini kafa bandina dahil ediyor" (Carriere, 2017).
Egitimciler, ders sirasinda bu giyilebilir cihazi kullanarak, katilim diizeyini ve bilissel
odaklanmay1 izleyerek 6grencileri hakkinda degerli veriler elde edebilirler.

Muse, beyin sinyallerini izlemek i¢in 7 sensor kullanan bir beyin algilama kafa bandidir (kalp
monitdrleri tarafindan kullanilana benzer bir yontemle). Ogretmenlere yararli veriler
saglayabilir ve dgrencilerin derslere nasil tepki verdiklerini gosterebilir. Ogrencilerin belirli
aktiviteler i¢in beyin modellerini degerlendirmelerine yardimci olmanin yani sira &grenci
katilimini iyilestirmek i¢in harika bir arag olabilir (Elton, 2017).

4.4. Akilli Takilar ve Saatler

Egitimde uygulanan diger giyilebilir cihazlar, 6rnegin laboratuvardaki durumlarin tehlikeli hale
gelmesi durumunda hem 6gretim elemanlarina hem de 6grencilere bildirim gonderebilen akilli
takilar/saatlerdir. Sivi alimi1 seviyelerini, ylirlinen mesafeyi (adimlar halinde) ve kalp ve nefes
alma hizlarin1 6lgmek i¢in akilli bir bilezik kullanilabilir. Veriler bilezik araciligiyla bir tablete
(veya akilli telefona) aktarilir; burada Ogretim {iyesi 6grencilerin fiziksel aktivitelerini
izleyebilir ve giivende kalarak hedeflerine ulagsmalarini saglayabilir (Sandall, 2016). Akill
saat, egitimde en hassas bilgi goriintiileme cihazi olarak kabul ediliyor ve "6grencilerin yiiksek
sesle soramayacak kadar ¢ekindiklerinde 6gretmenlerine mesaj gondermelerine olanak taniyan
son derece basit ve harika bir sisteme™ sahiptir (Burton, 2016). Akilli saatler, akilli telefonlara
gore daha tiretken ve kullanisgh alternatifler oldugundan insanlar arasinda giderek daha popiiler
hale geliyor (Johnson vd., 2016).

45. iPod

[Pod’lar teknolojilerinin esnek ogrenime sahip Ogrenciler igin biiyiik firsatlar sagladig
kanitlanmistir. Bu etkili 6grenme araci Ogrencilerin konular1 hakkinda daha yaratici
diisiinmelerini ve isbirlikli 6grenmenin gelismesini tesvik etmelerini saglar. Dolayisiyla, bireye
kendini giiglendirme ve 6zerklik hissi verirler (EdSys, 2019).

5. GIYILEBILiR CiIHAZLARIN DEZAVANTAJLARI

Giyilebilir bilgisayarlarin egitimde kullanilmasia yonelik énemli bir sinirlama, teknolojiye
asir1 bagimhiliktir (Bower ve Sturman, 2015). Bazi egitimciler, 6grencilerin giyilebilir cihazlar
stirekli kullanmalarinin onlar1 bu teknolojiye bagimli hale getirdigini, dolayisiyla bagimsiz
diisinmeyi engelledigini diisiiniiyor. Ogrenciler, daha sonra ne yapacaklarina dair yanitlar
ve/veya kararlar vermek i¢in giyilebilir cihazlara bagimli hale gelebilir ve bu da onlarin elestirel
diisiinme yeteneklerini azaltabilir (Bower ve Sturman, 2015).
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6. SONUC

Gelecekte 6grenciler hayatlarinin bir pargasi olarak en yeni cihazlar1 ve teknolojileri okula
getireceklerdir. Giiniimiiziin cep telefonlar1 gibi giyilebilir teknolojiler de egitim sistemlerimizi
degistirme potansiyeline sahiptir.

Akilli cihazlar ve akilli 6grenme hedefleriyle egitimin yiizii degisiyor. Diziistii bilgisayarlardan
akilli telefonlara, iPod'lardan saatlere kadar giyilebilir teknolojiler hayatimizda yer aliyor.
Uygulanabilirligi ve rahatligi nedeniyle, son giinlerde bu teknoloji 6gretme ve Ogrenme
arasinda ¢ok popiiler hale geldi. Ogretmenler ve ogrenciler tarafindan yaygin olarak
kullanilabilecek giyilebilir teknolojiler egitim alaninda olumlu etki birakti.

Giyilebilir teknoloji toplumda giderek yerini aliyor ve okullar1 degistirecek potansiyele sahiptir.
Ogrencilerin kisisel yasamlarina yardimci olmaya veya iyilestirmeye hizmet edebilir.
Giyilebilir teknolojinin bir egitim araci haline gelmesi durumunda, giyilebilir teknolojinin
egitimsel faydalar1 hakkinda daha fazla arastirma yapilmasi ve dogru becerilere sahip son
teknolojinin 6gretmenler ve okul liderleri tarafindan dogru bir sekilde kullanim1 saglanmalidir.
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OZET

Kiiresellesme nedeniyle sirketler, yalin iretim felsefesi ve endiistri 4.0 teknolojilerinden
yararlanarak rekabetci kalabilmek i¢in is modellerini ve siireglerini degistirmenin yollarini
ariyorlar. Dijitallesme siireci, endiistri 4.0 teknolojileriyle ayrilmaz bir biitiindiir. Endiistri 4.0
caginda sistemler, birden fazla sensorden bilgi ve veri topluyor, esneklik ve otomasyon sunarak
tiretim siirecinin iglevini insan miidahalesi olmadan yerine getiriyor. Dijitallesme, insan-makine
iletisimini saglayan akilli cihazlarin bir araya getirilerek dijital organizasyon birimlerinin
gelistirilmesini gerektiriyor. Bu ¢alismada, yalin iiretim ilkeleri birlestirilerek endiistrilerin
dijital doniistimiine yonelik basarilari sunulmaktir.

Anahtar Kelimeler: Dijital Déniisiim, Endiistri 4.0, Yalin Uretim
ABSTRACT

Due to globalization, companies are looking for ways to change their business models and
processes to remain competitive by taking advantage of lean manufacturing philosophy and
industry 4.0 technologies. The digitalization process is an integral whole with industry 4.0
technologies. In the Industry 4.0 era, systems collect information and data from multiple
sensors, offer flexibility and automation, and perform the function of the production process
without human intervention. Digitalization requires the development of digital organizational
units by bringing together smart devices that enable human-machine communication. In this
study, the achievements of digital transformation of industries are presented by combining lean
production principles.

Keywords: Digital Transformation, Industry 4.0, Lean Manufacturing
1. GIRIS

Yalin iiretim deneyimsel 6grenme yoluyla bazi sorunlarin iistesinden gelmek icin herkesin
katilimini saglayarak insanlarin gelisimi ve sorun ¢6zme kiiltiirlinlin yaratilmasiyla da iligkilidir
(Balle vd., 2019). Yalin iiretim, kuruluslarin iiretimi koordine etmesini ve desteklemesini
saglayan teslim siiresini azaltan ve firmanin iiretkenligini artiran bir uygulama ve ilkeler
kiimesidir (Sanchez ve Pérez, 2001). Son yillarda, bilgi ve iletisim teknolojisindeki (BIT) biiyiik
ilerlemelerle birlikte, yalin iiretim ve BIT entegrasyonunun nasil daha iyi performansa
ulagabilecegini arastirmak icin ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir (Houy, 2005; Maguire, 2016).
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Sonuglar, bu entegrasyon nedeniyle kurumsal kaynak planlamasi (ERP) ve iiretim yiiriitme
sistemleri (MES) gibi hibrit ¢dziimlerin ortaya ¢iktigint gostermektedir. Birgok sirket basarili
bir sekilde yalin sirketlere doniismesini desteklemek iizere insa edilmistir (Buer vd., 2018).
Dolayisiyla, dordiincii sanayi devriminin ortaya ¢ikmasiyla trend yavas yavas degisti ve
Endiistride yalin iiretim 4.0 ve 14.0 arasindaki benzerlik arastirmacilarin dikkatini ¢ekti. Her
ikisinin de benzer hedefleri vardir: daha yiiksek tiretkenlik, daha diisiik maliyet ve daha yiiksek
kalite. Ancak uygulamalarinda farkliliklar vardir (Buer vd., 2018; Pagliosa vd., 2021). Yalin
Uretim basittir, geleneksel yontemler kullanir ve ¢alisanlarin gii¢lendirilmesiyle daha insan
odaklidir (Pagliosa vd., 2021). Tam tersine, 14.0 en son teknolojiyi kullanir, daha ileri diizeyde
ve daha az insan arayiiziiyle daha yiiksek otomasyonu hedefler. Ayrica, 1990'larin basindan
beri, otomasyon teknolojisini yalin iiretime entegre etme yoniindeki ¢aligmalar yalin otomasyon
altinda ortaya ¢ikt1. Yalin otomasyonun, degistirilebilirligi artirarak ve bilgi akiglarini kisaltarak
gelecekteki pazar taleplerine yanit vermesi bekleniyor (Tortorella vd., 2021). Ancak, bugiine
kadar ki uygulamasi teknolojik yetenekler nedeniyle sinirliydi (Kolberg ve Ziihlke, 2015). 14.0
teknolojilerinin performansi artirmak i¢in yalin otomasyona yonelik yeni uygulama alanlari
vardir (Tortorella vd., 2021). Ornegin, makine &grenimi (ML) ve Biiyiik Veri gibi 14.0
teknolojilerine dahil edilen yeni ileri analitik teknolojileri, sistem igindeki sorunlar1 veya
kullanilmayan potansiyeli gercek zamanli olarak tespit ederek, siirekli iyilestirme siirecini
otomatiklestirebilir (Gupta vd., 2020). Dombrowski vd., 2017 'e gore, makineleri ileri analitik
teknolojileriyle donatmak, kendilerinin farkinda olmalarini ve kendi kendilerini korumalarini
saglayarak, toplam iiretkenlik ve dnleyici bakimlari 6nemli 6l¢iide artirabilir.

Farkli ilgi alanlarina sahip arastirmacilar, yalin iiretim ve endiistri 4.0 (14.0) teknolojilerini
entegre etmek igin ortak ¢alismalar yapmaya basladi (Pozzi vd., 2023; Abd Rahman vd., 2021).
Ayrica bazi arastirmacilar 14.0 teknolojilerinin yalin araglarla ne kadar entegre edilebilecegini
de gostermistir (Ito vd., 2020; Tortorella vd., 2021). ilave olarak, bazi arastirmacilar 14.0
entegrasyonunun ve yalin iiretimin kurumsal performansin farkli yonleri lizerindeki etkisini
arastirmiglardir (Kamble vd., 2020).

Yalin Uretim ve Endiistri 4.0 entegrasyonunda yalm ilkeleri giiglendirip siirece dijitallesme ve
otomasyon getirebilse de, teknolojik gelismede insanin rolii ayrilamaz. Teknolojinin akilli
olmasinda ve diizgiin bir sekilde uygulanmasinda calisanlarin rolii ¢cok 6nemlidir (Agostini ve
Filippini, 2019). Teknolojiyi kullanmak diisiik beceri gerektiren islerin azalmasini saglayarak
ve siire¢ kontrolii, planlama vb. gibi yliksek beceri gerektiren gorevleri artiracaktir (Bonekamp
ve Sure, 2015). Dijital diinyada, sosyal yeterlilik, kisisel yeterlilik, mesleki ve metodoloji
becerileri vb. gibi farkli bir dizi yeterlilik, 14.0 destekli siireclerle calismak icin is gilici
tarafindan gereklidir (Fortuny-Santos vd., 2020).

2. ENDUSTRI 4.0

Endiistri 4.0'dan once ii¢ sanayi devrimi yasandi. Ilk devrim makinelesmeden olusuyordu,
ikinci devrim seri iiretim sistemlerine odaklanan montaj hatlar tarafindan yiiriitiiliiyordu ve
ficiincii devrim ise otomasyon ve bilgisayarlar ile karakterize ediliyordu. ilk ii¢ devrim yaklasik
200 yil iginde kullanildi. Simdi dordiincii devrimin iginde yer aliyoruz. 14.0, siber-fiziksel
sistemlerin (CPS) uygulamasi olan dérdiincii sanayi devrimi Hannover Fuari1 2011'de tanitildi.
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14.0 sektorlerde gercek zamanli entegrasyona izin verirken deger zincirini daha iiretken, akill
ve ¢evik hale getirir (Pagliosa vd., 2021). 14.0, {iriin ve hizmetlerin kisisellestirilmesini tesvik
ederek karlilig1 artirir ve siire¢ otomasyonuna temel bir odaklanma saglar (Schmidt vd., 2015).
Makinelerin bilingli olmasini ve kendi kendine 6grenmesini saglayarak siiregleri daha verimli
hale getirir. Akilli fabrikalar, gercek zamanli veri izleme ile tiretim durumunu takip ederek,
iretim silireglerini izlemeye yonelik talimatlarla iiretimlerini siirdiirmeye devam edecektir
(Valamede vd., 2020). 14.0 genel olarak veriler tarafindan yonlendiriliyor, bu da her is ve sanayi
sektoriinde verilerde biiyiik bir artisa yol agryor (Abd Rahman vd., 2021).

3. ENDUSTRI 4.0 TEKNOLOJILERI
3.1. Nesnelerin Interneti (IoT)

IoT, istiin kalite, esneklik, maliyetlerde azalma ve teslim siirelerinde kisalma igin
kullanilabilecek gergek zamanli ¢iktinin elde edilmesinde, insanlari makineler veya cihazlarla
biitiinlestiren internet agidir (De Vass vd., 2018).

3.2. Makine Ogrenimi (ML)

Makine 6grenimi, belirli bir is i¢in performans Sl¢iisiinii gelistirmek amaciyla deneyimlerden
O0grenme yetenegine sahip bir bilgisayar program tiirtidiir (Usuga Cadavid vd., 2020).

3.3. Is Birlik¢i Robotlar (Cobot'lar)

Cobotlar, belirli kosullar altinda, fiziksel korumaya ihtiya¢ duymadan, robotlar ve insanlar
arasinda dogrudan fiziksel etkilesime izin veren bir yaklagimdir (Magrini vd., 2020).

3.4. Artirilmis Gergeklik (AR)

AR, insanlarin 3 boyutlu gozliikler, ekranlar, dis iskeletler (Robotikte, dis iskeletler giyilebilir
teknolojinin iirlinii olan robotlardir) vb. gibi insani yetenekleri artirabilecek akilli teknolojilerle
etkilesime girmesini saglayan bir dizi iletisim sistemidir (Chiarini ve Kumar, 2021).

3.5. Sanal Gergeklik (VR)

VR, gercekligi simiile etmenin bir yoludur. Eglence amagh olarak kullanilmasiyla tinliidiir,
ancak son zamanlarda imalat endiistrilerinde giivenli insan-makine etkilesimi olan birgok
uygulamayi gorebiliyoruz (Pérez vd., 2019).

3.6.Yapay Zeka (Al)

Yapay zeka, normalde insan zekasi tarafindan gerceklestirilen islerin, makineler tarafindan
gerceklestirilen islere karsilik gelmesidir (Chiarini ve Kumar, 2021).

3.7. Siber-Fiziksel Sistem (CPS)

Son derece dzellestirilmis ve diisiik hacimli partiler liretmek i¢in CPS tabanli teknoloji, tiretim
sisteminin degistirilebilir olmasini saglar. Bu baglamda modiiler olarak {iretim sisteminin karli
olmasin saglar (Huang vd., 2021).
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3.8. Bulut Bilisim (CC)

CC, organizasyonun en iist seviyesi (hiyerarsisi) ile teknoloji seviyesi (CPS ve akilli iiriinler)
arasinda entegre iletisim saglar. Isletme genelinde veri paylasimina olanak tanir. Ceviklik ve

esneklik saglayarak daha diisiik maliyetlerle sistemin performansini artirir. (Valamede vd.,
2020).

3.9. Biiyiik Veri Analitigi (BDA)

BDA, genis bir ag yelpazesinde biiylik hacimli, ¢esitli ve hizl veri ile karakterize edilir; burada
analitik, firmanin kanita dayali karar verme ve eyleme ge¢cme i¢in verileri analiz etmesini
saglayan karar destek sistemidir. (Wang vd., 2018).

4. ENDUSTRI 4.0 VE DIJITAL DONUSUM

Endiistri 4.0 ve dijital doniisiim, arastirmacilar, imalat bilim insanlar1 ve ekonomi politika
yapicilar icin giderek dnem kazanan konular haline geliyor. Endiistri 4.0 stratejisi, insan ve
makine iletisimini ve etkilesimini gelistiren birbirine bagli sistemler, sensorler, akilli makineler
ve iiriinler ile Nesnelerin Interneti ¢dziimleri iizerine kuruludur. Endiistri 4.0 uygulamast,
endiistriyel ekipmanlarin ve fiziksel cihazlarin gercek zamanl olarak kontrol edilmesine ve
izlenmesine olanak taniyan dijital teknolojilerin kullanilmasini ve uygulanmasini igerir. Dijital
doniislim, bir firmanin tim ydnleri, prosediirleri ve operasyonlarindaki 6nemli degisimini tasvir
eder. Paydaslara deger katan ve firmanin siirekli degisen kosul ve kosullara daha hizli uyum
saglamasina olanak taniyan, teknolojiye dayali bir sistemdir. Verimliligi ve esnekligi artiran,
maliyetleri azaltan ve iirlin kalitesini artiran tiretim gostergeleri ve hedeflerinde yiiksek
performansi garanti eden endiistri 4.0 rekabet avantajin1 yakalayan dijital doniisiimdiir. Bu
avantajlar, 6zerklik, kontrol ve optimizasyon saglayan birden ¢ok dijital teknolojinin ayn1 anda
uygulanmasi durumunda ¢ok daha yiiksektir. Endiistri 4.0 teknolojilerinin uygulanmas siireci
organizasyonel hazirhigi gerektirir; bu da iiretim ortamlarmin akilli fabrikaya ge¢is icin 6n
kosullar1 (BT becerileri, finansman, dijital kiiltiir ve de§isim i¢in gerekli) olusturmasi anlamina
gelir.

Yalin iiretim tekniklerini benimseyen sirketler, basarili dijital doniisiim icin yonergeler ve
modeller olusturur. Giderek daha fazla arastirmaci yalin {iretim ile endiistri 4.0 teknolojileri
arasindaki etkilesime odaklaniyor. Hoellthaler vd., 2018, calismasina gore yalin liretim sistemi,
basarili bir dijital doniistimiin gerekliligini olusturmakta ve yalin ve dijital tekniklerin birlesimi,
yenilik, esneklik ve verimlilik artis1 acisindan yiiksek potansiyel sunmaktadir. Ayrica Tortorella
ve Fettermann, 2018, endiistri 4.0 teknolojisinin yalin ilkelerle baglantili oldugunu ve bu iki
uygulamanin dogru kombinasyonunu, yeni etkili prosediirle ortaya koymustur. Yapilan
caligmalarda, daha kiiciik sirketlerin operasyonel ve finansal verimliliklerini artirmak istemesi
nedeniyle sirket biiyiikliigiiniin yalin liretim ve endiistri 4.0 uygulamasi i¢in bir engel
olmadigini ortaya koymustur. Ayrica Mayr vd., 2018, bulut bilisimin, katmanli iiretimin, veri
analitiginin, makine Ogreniminin, sanal ve artirilmis gercekligin neler yapabilecegini
aciklamaktadir: bakim ve iiretim planin1 optimize eder, deger zinciri slireglerini iyilestirir, atik
ve envanter maliyetlerini azaltarak endiistrinin esnekligini artirir.

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 67




\ LONFER,
\“\:‘* "’Q‘,
< &

\

MADEy,

»

STyNen®

AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES November 24 - 26, 2023 - Thilisi

Yalin liretim, insanlarin ve isletmelerin daha iyiye dogru degigsmesini saglayan operasyonel bir
stratejidir (Schumacher vd., 2020). Yalin iiretim ilkeleri, israfin (bos zaman, kusurlar, gereksiz
malzeme ve insan hareketleri, agir1 iiretim, tiretkenlik kaybi) ortadan kaldirilmasina yonelik bir
iiretim seklidir. Yalin, siirekli iyilestirme kiiltiirii, takim c¢aligmasi, zorluklar ve insana saygi
yoluyla miisteri degeri yaratmaya odaklanan bir sistemdir.

5. SONUC

Endiistri 4.0 teknolojileri ile entegrasyonda yalin uygulama diizeyi Yalm Uretim ve 14.0
teknolojileri arasinda pozitif bir iliski vardir. Her firma farkli diizeyde yalin uygulama diizeyine
sahip olacaktir. Bazi firmalar, organizasyonlar1 genelinde, tiim fonksiyonlarinda ilkelerini
titizlikle benimserler. Buna karsilik, baz1 firmalar orta diizeyde yalin uygulamaya sahiptir ve
bazen belirli organizasyonel islevlerle veya belirli yalin araglarla sinirhdir.

Endiistri 4.0 teknolojilerinin daha giivenilir ve rekabet¢i iirlinler ve hizmetlerin daha hizl
prototip olusturmay1 basarmasi ve hatalar1 ortadan kaldirmasi nedeniyle dijital araytizlerin iiriin
veya hizmet kalitesinin gelistirilmesinde olanak saglar. Dijital doniisiim is biiytikliigiine bagh
degildir, dolayistyla biiyiikliigii ne olursa olsun tiim sirketler dijital doniisiim trendlerini
benimseyebilir ve yeni arayiizleri, platformlar1 ve kendi kendine dgrenen sistemleri kullanarak
miisterilere deger katan {iriinlerini gelistirebilirler.
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KANSER HASTALARININ SEMPTOM YONETIMINDE BiREYSELLESTIiRILMIS
HEMSIRELIK BAKIMI

Dr. Ogr. Uyesi Ezgi YILDIZ!
1Sivas Cumhuriyet Universitesi, , 0000-0002-7261-0129

OZET

Kanser, diinyada ve lilkemizde sagligi tehdit eden 6nemli saglik sorunlarindan biri olup,
olime yol agan hastaliklar arasinda, diinyanin bir¢ok iilkesinde ve Tiirkiye’de kalp-damar
hastaliklarindan sonra ikinci sirada yer almaktadir. Kanser tanisi1 almis olan insanlar genellikle
ayn1 anda ortaya c¢ikan ¢ok ¢esitli semptomlarla karsilasirlar. Bireyler agri, duygu durum
degisiklikleri, nefes darligi, diyare, konstipasyon, uykusuzluk, dispne, mide bulantisi, kusma,
istahsizlik, halsizlik/yorgunluk, ates, enfeksiyon gibi ¢esitli semptomlarla karsilasirlar. Bu
semptomlar hastanin yasina, cinsiyetine, primer kanser alanina, evresine, tedavisine, bagka bir
kronik hastalik varligmma gore degiskenlik gostermektedir. Bu noktada, bireysellestirilmis
hemsirelik bakimi 6nem arz etmektedir. Bireysellestirilmis bakim, hemsirelik felsefesinin
0ziinii olusturmakta olup, her bir bireyin degerli ve essiz kilma, bireysellige saygi duyma,
bireyin bakim gereksinimlerine odaklanarak biitiinciil bakim verme, hastay1 bakima dahil etme
gibi degerleri ve ilkeleri kapsamaktadir. Kanser hastalarinda semptom y&netiminin saglanmasi
hastanin hem fiziksel hem de psikolojik semptomlarinin gerilemesini saglamaktadir.
Hemsireler semptom yonetiminde kanita dayali uygulama rehberlerini kullanarak bireylere
bakim, danismanlik, egitim ve destek vermelidir. Kanser hastalarinda semptom yonetimi,
kanserli hastalarin bakiminda kritik bir konudur. Iyi bir semptom y&netimi ile birey tedaviye
daha fazla uyum saglayabilir, hasta ve ailesinin yasam kalitesi artabilir. Tiim saglk
profesyonelleri multidisipliner bakis agisiyla hastalarin zamaninda ve uygun egitim ve bakim
almasini saglamalidir. Bu baglamda, multidisipliner ekibin bir iiyesi olarak hemsirelere de
bireye 0zgii bireysellestirilmis semptom ydnetiminde biiyiik sorumluluklar diigmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kanser, Semptom Y 6netimi, Hemsirelik Bakimi

GIRIS

Kanser, diinyada ve lilkemizde saglig1 tehdit eden 6nemli saglik sorunlarindan biri olup, 6liime
yol acan hastaliklar arasinda, diinyanin birgok {ilkesinde ve Tirkiye’de kalp-damar
hastaliklarindan sonra ikinci sirada yer almaktadir (Ugur, 2014). Kiiresel kanser vakalarinin
2040 yilina kadar 28,4 milyona ¢ikmasi beklenmektedir (Nayak ve George, 2023). Kanser tanisi
almis olan insanlar genellikle ayn1 anda ortaya ¢ikan ¢ok ¢esitli semptomlarla karsilasirlar
(Henson ve ark., 2020). Bireyler agri, duygu durum degisiklikleri, nefes darligi, diyare,
konstipasyon, uykusuzluk, dispne, mide bulantisi, kusma, istahsizlik, halsizlik/yorgunluk, ates,
enfeksiyon gibi ¢esitli semptomlarla karsilasirlar (Shoemaker ve ark., 2011; Ugur,

2014; Nayak ve ark., 2015; Henson ve ark., 2020). Bu semptomlar hastanin yasina, cinsiyetine,
primer kanser alanina, evresine, tedavisine, bagka bir kronik hastalik varligina gore degiskenlik
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gostermektedir (Ugur, 2014). Bu noktada, bireysellestirilmis hemsirelik bakimi 6énem arz
etmektedir. Bireysellestirilmis bakim, hemsirelik felsefesinin 6ziinii olusturmakta olup, her bir
bireyin degerli ve essiz kilma, bireysellige saygi duyma, bireyin bakim gereksinimlerine
odaklanarak biitiinciil bakim verme, hastay1r bakima dahil etme gibi degerleri ve ilkeleri
kapsamaktadir (Gerrish 2000; Acaroglu ve Sendir, 2012; Ceylan, 2014).

Kanser hastalarinda semptom yonetiminin saglanmasi hastanin hem fiziksel hem de
psikolojik semptomlarinin gerilemesini saglamaktadir. Semptomlarin ¢oklu yonetimi, birlikte
ortaya ¢ikan semptomlarin dikkatli bir sekilde degerlendirilmesiyle baglamalidir. Hemsireler
semptom yOnetiminde kanita dayali uygulama rehberlerini kullanarak bireylere bakim,
danigmanlik, egitim ve destek vermelidir (Kwekkeboom ve ark., 2020). Bu nedenle, bakim
eksikligi olursa bireyin giinliik yasam aktivitelerini siirdiirme yetenegini engelleyen, tedavi
edilmeyen semptomlarla durum sonuglanabilir. Semptomlar iyi yonetilmezse, bireyin giinliik
yasam aktivitelerine devam etme yetenegi de engellenebilir (Nayak ve ark., 2015).

Sik yasanan semptomlara yonelik bireysellestirilmis hemsirelik bakimlart su sekilde
ozetlenebilir:

Agri: Kanser agrisinin tedavisinde farmakolojik olmayan tedaviler arasinda fiziksel
(masaj, aromaterapi, elektriksel sinir uyarimi ve akupunktur) ve biligsel yontemler (gevseme,
dikkati dagitma ve hayal etme egzersizleri) yer alir. Opioidler, 6zellikle morfin, orta ila siddetli
kansere bagl agri i¢in ilk tercih edilen analjezik olmay1 siirdiiriiyor. Opioidler miimkiin
oldugunca agizdan verilmeli ve bireysel olarak etkili, tolere edilebilir en diisiik doza
ayarlanmalidir. Hemsire hastanin agr1 ifadesini 6nemsemeli, yeterli veriyi toplamali, agrinin
yeri, siddeti, 6zelligi, hastanin tepkisi ve tedaviye yaniti degerlendirilmelidir (Tarak¢ioglu
Celik, 2016; Henson ve ark., 2020).

Nefes Darhgi: Nefes darligi, hastalik ilerledik¢e giderek yayginlasan yaygin bir
semptomdur. Tedavi, basta nefes darliginin altinda yatan nedenlerin tedavisini optimize ederek
baslamalidir. Hemsire dispne varligim1 degerlendirmeli, oksijen tedavisini uygulamali, yatak
basini yiikseltmeli, diyafragmatik solunumu 6gretmeli ve yapmasi i¢in tesvik etmeli, bakima
bireyin ailesini katmali, giinliik islerini yaparken dinlenerek yapmasinin énemini anlatmalidir
(Booth ve ark., 2018; Karaca, 2018; Henson ve ark., 2020).

Yorgunluk: Yorgunluk, teshisten yasamin sonuna kadar olan kanser seyri sirasinda
hastalarin yasadig1 en yaygin semptomdur. Hatta tedavi siirecinde oldugu gibi tedavi sonrasinda
bu semptom goriilmeye devam edebilmektedir. Bu yorgunluk uyku ve dinlenme ile gegmeyen
bir yorgunluktur. Hemsire yorgunluga sebep olabilecek faktorleri belirlemeli, yorgunlugun
siddetini degerlendirmelidir. Bireye giinliik islerinde Oncelik belirleyerek, dinlenerek
yapmasini ve g¢evresinden destek almaktan g¢ekinmemesini sdylemelidir. Az, sik ve yavas
yemesi, yagli, sekerli, baharathi yiyeceklerden uzak kalmasi sdylenmelidir. Uyku diizenini
saglamasina yardimci olmalidir. Proteinden zengin beslenmesini ve sivi alimini ihmal
etmemesini belirtmelidir (Ugur, 2014; Tarak¢ioglu Celik, 2016).

Mide BulantisyKusma ve Istahsizik: Bu semptom hos hissedilmeyen siibjektif bir
bulgu olup, yasam kalitesini olumsuz etkilemektedir. Kanser tanili bireyler siddetine gore
dehidratasyon ve agliga baghh 6liim korkusu yasayabilirler. Hemsire, hastanin bulanti ve
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kusmasinin altinda yatan en muhtemel neden belirlendikten sonra hekim istemi dogrultusunda
en uygun antiemetik ilaci uygulamalidir. Bulanti/kusmanin siddeti degerlendirilmelidir. Kilo
takibi yapilmalidir. Laboratuvar bulgulari kontrol edilmelidir. Bireyin sevdigi yiyecekler
belirlenmelidir. Diyetisyen isbirligi ile 6giin sayisi, sikli§i, besin igerigi, sivi alimi
gozlemlenerek yeniden diizenlenmelidir. Agiz bakimi verilmelidir. Cevre koku, 151k,
havalandirma ve goriiniim olarak diizenlenmelidir (Ertem, 2008; Shoemaker ve ark., 2011;
Ugur, 2014; Henson ve ark., 2020).

Konstipasyon: Hareketsizlik, dehidratasyon, diizensiz tuvalet aligkanligi, lifli gidalarin
az tiiketimi, kronik hastaliklar, opioid, demir gibi ilaglar bireylerde konstipasyona neden
olabilmektedir. Hemsire, hastanin bagirsak aliskanliklarim1 degerlendirmeli, kontraendike
degilse aktiviteyi ve sivi alimini artirmasini, kahve ve alkol tiikketiminden kaginmasini, 6giin
saatlerini diizenlemesini, lifli gidalardan zengin beslenmesini, tuvalet ihtiyaci igin acele
etmemesini yeterli zaman ayirmasini, sik laktasif kullanimindan kaginmasini sdylemelidir.

Diyare: Hemsire, neden olan faktorleri ve bagirsak aligkanliklarini belirleyerek giinliik
defekasyon sayisini, gaita rengi, kivami miktarmi degerlendirmelidir. Kilo, laboratuvar ve
yasam bulgular1 takibini yapmalidir. Sivi alimini desteklemelidir. Az az sik sik ve posasiz besin
icerikli beslenmesi saglanmalidir (Artele ve ark., 2022).

Duygu Durum Degisiklikleri: Kanser tanisi alan bireylerin biitlinciil bakiminda
psikososyal bakim olduk¢a Onemlidir; ¢linkii bu tani bireyi psikolojik, fiziksel ve sosyal
anlamda etkilemektedir. Ayica kanser tedavisi sirasinda hastalara yorgunlukla bas etme
konusunda danmigsmanlik verilmeli ve genellikle yorgunlukla iliskilendirilen anksiyete ve
depresyon konusunda egitim verilmelidir (Berger ve ark., 2015). Hemsire bireyin duygu ve
diisiincelerini ifade etmesini saglamali, stres ile etkili ve etkisiz basetme yontemlerini
degerlendirmeli, etkili basetme yoOntemlerini desteklemeli, destek sistemlerini belirlemeli,
gevseme egzersizlerini Ogretmeli, egzersiz yapmaya tesvik etmeli, bireyin uyumunu
kolaylagtirmak i¢in onu iyi tanimlamali, destekleyici yaklasimda bulunmalidir (Yildirim ve
Gtirkan, 2010; Ugur, 2014).

Enfeksiyon: Kanser tedavisi nedeniyle bireylerde enfeksiyona yatkinlik s6z konusu
olabilmektedir. Bu baglamda, hemsire, sebze meyvelerin iyi yikanmasi, tirnaklarin kdkiinden
kesilmemesi, jilet kullanilmamasi, uygun el ve viicut hijyeninin saglanmasi, diizenli
beslenmesi, yeterli sivi alimi, refakat¢i kisitlamasi, travmalardan korunmasi konusunda
bireylere ve ailelerine egitim vermelidir. Ayrica bireylerde enfeksiyon belirti ve bulgulari,
laboratuvar testleri degerlendirilmelidir (Kapucu, 2018).

Sonug olarak, kanser hastalarinda semptom ydnetimi, kanserli hastalarin bakiminda kritik
bir konudur. Iyi bir semptom yonetimi ile birey tedaviye daha fazla uyum saglayabilir, hasta
ve ailesinin yasam kalitesi artabilir. Tiim saglik profesyonelleri multidisipliner bakis agisiyla
hastalarin zamaninda ve uygun egitim ve bakim almasimi saglamalidir. Bu baglamda,
multidisipliner ekibin bir {iyesi olarak hemsirelere de bireye 6zgii bireysellestirilmis semptom
yonetiminde biiyilik sorumluluklar diismektedir.

KAYNAKLAR
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HEMODIYALIZ TEDAVIiSi ALAN BIREYIN HEMSIRELIK BAKIMINDA

ROY ADAPTASYON MODELININ YERI

Dr. Ogr. Uyesi Ezgi YILDIZ!
1Sivas Cumhuriyet Universitesi, 0000-0002-7261-0129
OZET

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), mortalite ve morbidite orami yiiksek, prevalansi diinya
capinda giderek artan, kiiresel bir halk saglik sorunu olup, glomertl filtrasyon hizinin (GFR)
genellikle 25 ml/dk’nin altina diistiiglinde bobrek fonksiyonlarinin belirgin ve doniisiimsiiz
seviyede azaldig1 bir hastalik olarak agiklanmaktadir. Ozellikle yasli bireylerde, kadinlarda,
diyabet ve hipertansyonu olan bireylerde yaygin sekilde seyretmektedir. Bu hastalik siirecinde
olan bireylerde bir siire sonra son donem bobrek yetersizligi gelisebilir ve bireylere diyaliz
tedavisi baslanir. Diyaliz tedavisi hastalarin biyolojik, sosyolojik, pskikojik, fizyolojik
dengesini ve hayatin1 6nemli diizeyde etkileyerek olumsuz etkiler olusturabilmektedir. Kronik
hastaliklarda bir tedavi siireci fiziksel, psikolojik ve sosyal uyumu gerektirmektedir. Hemsirelik
bakiminda uyum siirecine odaklanan modellerden biri Roy Adaptasyon Modeli (RAM)dir.
Roy’un kuraminda ana kavram adaptasyondur. Bu model, hemsireler tarafindan doért uyum
alan1 i¢in hemsirelik siireciyle uyumlu bakimi planlayarak uyum siirecine yardimci olmak i¢in
kullanilabilir. Bu modelde tanimlanan uyum alanlar; fizyolojik uyum alani, benlik kavrami
uyum alani, rol fonksiyonu uyum alani ve karsilikli baglilik uyum alanidir. Diyaliz tedavisi alan
bireyin diizenli olarak hemodiyalize devam etmesi, komplikasyonlar hakkinda bilgi sahibi
olmas1 ve siireci yonetmeye istekli olmasi, diyet ve sivi kisitlamasina uymasi, kilo takibini
yapabilmesi fizyolojik uyumu gostermektedir. Baskalarina bagimli olma diisiincesi, fistiil
goriiniimii, yorgunluk hissi, seksiiel fonksiyonlarda bozulma, kilo degisimi beden saygisini ve
benlik imajini etkileyerek benlik kavrami uyum alanini etkileyebilecek faktorlerdendir.
Baskalarina ve makinaya bagimli olma diislincesi ve 1is, aile, arkadas rollerini yerine
getirememe diisiincelert modelin rol fonksiyon uyum alanini etkileyebilmektedir. Diyaliz
tedavisi alan diger hastalar ile iliski kurmasi, sosyal destek sistemlerinin belirlenerek
giiclendirilmesi karsilikli baglilik uyum alanini olumlu yonde etkileyecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hemodiyaliz, Hemsirelik Bakimi, Roy Adaptasyon Modeli

GIRIS

Kronik bobrek yetmezligi (KBY), mortalite ve morbidite orani yiiksek, prevalansi diinya
capinda giderek artan, kiiresel bir halk saglik sorunu olup, glomeriil filtrasyon hizinin (GFR)
genellikle 25 ml/dk’nin altina diistiiglinde bobrek fonksiyonlarmin belirgin ve doniigiimsiiz
seviyede azaldig bir hastalik olarak aciklanmaktadir (Tanriverdi ve ark., 2010; Hill ve ark.,
2016; Kalantar Zadeh ve ark., 2021; Kovesdy, 2022). Ozellikle yasl bireylerde, kadinlarda,
diyabet ve hipertansyonu olan bireylerde yaygin sekilde seyretmektedir. Diinya genelinde genel

niifusun %10'undan fazlasini, yani 800 milyondan fazla kisiyi etkiledigi belirlenmistir
(Kovesdy, 2022).
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Kronik bobrek yetmezliginde tedavi girisimleri hastaligin ilerlemesini 6nleyici sekilde
hizlica ele alinmalidir. KBY’de son doneme gidisin yavaslatilmasi; diyet tedavisi, sistemik ve
intraglomeruler hipertansiyonun, hiperfosfateminin, hiperlipideminin tedavisi ve proteiniirinin
azaltilmasi ile saglanabilir (Varol ve Karaca Sivrikaya, 2018). Bu hastalik siirecinde olan
bireylerde bir siire sonra son donem bdbrek yetersizligi gelisebilir ve bireylere diyaliz tedavisi
baslanir (Tanriverdi ve ark., 2010). Diyaliz tedavisi hastalarin biyolojik, sosyolojik, pskikojik,
fizyolojik dengesini  ve hayatim Onemli diizeyde etkileyerek olumsuz etkiler
olusturabilmektedir. SOyle ki, hemodiyaliz tedavisi boyunca meydana gelen stres etkenleri, akut
hastaliklar, uzun siireli hastanede kalislar ve bagimlilik, hastalarin aktivite tercihlerini, yasam
kalitesini veya performansini degistirebilir (Oztiirk ve ark., 2013; Sanlitiirk ve ark., 2018).
Hemodiyaliz hastalarinin yasadiklar1 zorlu siireglerinde zamanla kisitlamadan bunaldiklar ve
bu durumla bag etmede zorlandiklar1 belirtilmektedir (Karabey ve Karagdzoglu, 2021).

Kronik hastaliklarda bir tedavi siireci fiziksel, psikolojik ve sosyal uyumu
gerektirmektedir. Saglik ekibi, hastanin saglik durumuna odaklanarak ve uygun tibbi bakimi
saglayarak hayatta kalma oranin1 6nemli dl¢ilide artirabilir. Birey ve ailesi yasam tarzina, besin
tiiketimine ve hemodiyaliz siirecine uyum saglamada 6nemli zorluklarla karsi karsiya kalmakta
ve bu durum fiziksel ve psikolojik sorunlara yol agabilmektedir (Varol ve Karaca Sivrikaya,
2018). Kronik bobrek hastaligi gibi bir hastalikla yasamak da durumu kabullenerek uyum
saglamay1, 6zyonetim ve hastalikla bas etmeyi gerektiren karmasik, dinamik ve siirekli degisen
cok boyutlu bir siiregtir (Yacan, 2022). Hemsirelik bakiminda uyum siirecine odaklanan
modellerden biri Roy Adaptasyon Modeli (RAM)dir.

Roy Adaptasyon Modeli hemsirelik alaninda egitimde, arastirmalarda, klinik
uygulamalarda siklikla kullanilan ve rehber niteliginde olan bir modeldir. Bu model Sister
Callista Roy tarafindan gelistirilmistir. Sister Callista Roy, Los Angeles, California'da 14 Ekim
1939'da diinyaya gelmistir. Roy, 1963'te Los Angeles'taki Mount Saint Mary's College'da
hemsirelik egitimini tamamladi ve ardindan 1966'da Los Angelo'daki California
Universitesi'nden yiiksek lisans derecesi ald1. Pediatride calisirken, cocuklarin degisen fiziksel
ve psikolojik olaylara gosterdigi tepkilere uyum saglamalarmi fark etmesiyle modeli
gelistirmeye baslamistir. Roy’un kuraminda ana kavram adaptasyondur. 1970 yilinda
kullanilmaya baslayan bu model 1986 yilinda yeniden revize edilerek kullanima devam
edilmistir (Phillips ve Harris, 2014; Kacaroglu Vicdan ve Karabacak, 2014a; Uzun, 2017).

Model insan, ¢evre, saglik ve hemsirelik temel kavramlarindan olusmaktadir. Roy,
insanin ¢evreden etkilendigini ve gevresini de karsilikli sekilde etkiledigini ifade etmektedir.
Roy, insani1 agik bir sistem olarak nitelendirirken, bulundugu ortama da psikolojik, sosyolojik,
fizyolojik olarak uyum saglamaya calisan ¢evresiyle siirekli etkilesim i¢inde olan varlik olarak
tanimlamaktadir (Phillips ve Harris, 2014). Uyum davranisi, uyaranlara olumlu geri bildirim
vermeyi igerirken, uyumsuzluk davranisi, olumsuz geri bildirim vermeyi igerir. Hemsirelik
miidahaleleri olumlu ve etkili uyum saglamak i¢in tasarlanmistir (Kacaroglu Vicdan ve
Karabacak, 2014a). Saglik ve saglikli olma durumu cevresel degisikliklere olumlu yanit
verebilme yetenegidir (Roy, 2009). Hastalik, bireyin degisen durumla yeterince bas
edememesinin bir sonucudur, ancak degisen olaylara uyum saglama yetenegi onun sagligini
korumasini ve korumasini saglar (Kacaroglu Vicdan ve Karabacak, 2014a). Bas etme
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mekanizmalart dogustan (genetik) ve sonradan kazanilan (deneyimler, 68renme yolu)
mekanizmalar olarak ikiye ayrilmaktadir (Phillips ve Harris, 2014; Uzun, 2017). Hemsire
kuramda yer alan adaptasyon bicimlerine gore insan davranislarini bireye 6zgli olarak
degerlendirerek hemsirelik siirecini baslatir (Roy, 2009).

Roy Adaptasyon Modeli’nde bireyin g¢evresiyle etkilesimini siirdiiren odak (fokal),
baglamsal (kontekstiiel) ve rezidiiel (olas1) olmak iizere ii¢ uyaran tiirii bulunmaktadir. Odak
uyaranlar bireyin direkt ve hizli olarak tepki vermesine neden olan uyaranlardir. Ornegin;
kronik bobrek yetmezligi olan bir bireyde odak uyaranlar agr1 ve hemodiyaliz olabilir. Hemsire
mutlaka odak uyaranlari ele alarak hemsirelik uygulamalarin1 yapmalidir. Baglamsal uyaranlar
fokal uyarani etkilerler. Rezidiiel uyaranlar ise, meydana geldikleri durumu dogrudan
etkilemeyen, ancak bireyin ge¢mis deneyimlerinden kaynaklanan uyaranlardir. Tedavi ve
mevcut durum bu uyaranlardan etkilenebilir. (Roy, 2009; Roy, 2011; Uzun, 2017). Ornegin;
bireyin daha 6nce hemodiyalize giren tanidiginin olmasi, hemodiyalize dair olumsuz diisiince,
korku, inan¢ ve deneyimler rezidiiel uyarana drnek olarak verilebilir. Dolayisiyla hemsire,
hemsirelik siirecini olustururken bireyin odak, baglamsal ve olasi uyaranlarini 6zenle dikkate
almalidir. Bireyde istendik diizeyde uyumun saglanabilmesi igin verilerin eksiksiz toplanmasi
ve hemsirelik siirecinin dogru ilerlemesi biiyiik 6nem arz etmektedir.

Roy Adaptasyon Modeli’nde hemsirelik siireci davranisi tanilama, uyarani tanilama,
hemsirelik tanis1 olusturma, hedef belirleme, hemsirelik girisimi ve degerlendirme olmak {izere
alt1 asamadan olusmaktadir (Roy, 2011; Phillips ve Harris, 2014). Bu model, hemsireler
tarafindan dort uyum alani i¢in hemsirelik siireciyle uyumlu bakimi planlayarak uyum stirecine
yardimct olmak i¢in kullanilabilir. Bu modelde tanimlanan uyum alanlari; fizyolojik uyum
alani, benlik kavrami uyum alani, rol fonksiyonu uyum alan1 ve karsilikli baglilik uyum alanidir
(Roy, 2009; Roy, 2011; Phillips ve Harris, 2014; Uzun, 2017).

Fizyolojik uyum alaninda ana amag fizyolojik olarak biitiinliigiin saglanmasi olup, bu
uyum alanm1 oksijen, beslenme, eliminasyon, aktivite ve dinlenme, korunma, duyular, sivi
elektrolit, ndrolojik fonksiyon, endokrin fonksiyonu igermektedir (Roy, 2009). Ornegin, diyaliz
tedavisi alan bireyin diizenli olarak hemodiyalize devam etmesi, komplikasyonlar hakkinda
bilgi sahibi olmasi ve siireci yonetmeye istekli olmasi, diyet ve siv1 kisitlamasina uymasi, kilo
takibini yapabilmesi fizyolojik uyumu artirabilmektedir (Kacaroglu Vicdan ve Karabacak,
2014b). Benlik kavrami uyum alaninda ana amag bireyin psikolojik ve spiritiiel biitiinligiin
korunmas1 olup, bireyin algilarini, deneyimlerini, diisiincelerini, ideallerini, davraniglarini,
ahlaki degerlerini ve bireysel Ozelliklerini i¢ermektedir (Roy, 2009; Uzun, 2017). Diyaliz
tedavisi alan bireylerin bagkalarina bagimli olma diisiincesi, fistiil gériiniimii, yorgunluk hissi,
sekstiel fonksiyonlarda bozulma, kilo degisimi, duygularini ifade edememe beden saygisini ve
benlik imajin1 etkileyerek benlik kavrami uyum alanini etkileyebilecek faktorlerdendir (Tan ve
Karabulutlu, 2004; Ozdemir, 2021). Rol fonksiyon uyum alaninda ana amag sosyal biitiinliigiin
korunmasi olup, bireyin sergiledigi davranislar1 ve baskalariyla olan iligkilerinde kim oldugunu
bilme ihtiyacinin karsilanmasidir (Phillips ve Harris, 2014; Uzun, 2017). Bireylerin,
baskalarina ve makinaya bagimli olma diisiincesi, ¢aligma hayatinin sinirlanmasi ve is, aile,
arkadas rollerini yerine getirememe diistinceleri rol fonksiyon uyum alanini etkileyebilmektedir
(Kacaroglu Vicdan ve Karabacak, 2014b; Ozdemir, 2021). Karsilikl1 baghlik uyum alaninda
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ana amag, psisik biitlinliigiin korunmasi olup, ¢evresindeki yakin iliskileri sevgi, saygi giiven
ihtiyaglar1 dogrultusunda siirdiirebilmesidir (Phillips ve Harris, 2014). Bireyin, diyaliz tedavisi
alan diger hastalar ile iliski kurmasi, sosyal destek sistemlerinin belirlenerek giiclendirilmesi
karsilikli baglilik uyum alanini olumlu yonde etkileyecegi diistiniilmektedir.

Kronik bobrek hastaligi son derece yaygin olup, diinya ¢apinda bulasici olmayan
Olimlerin 6nde gelen nedenlerinden biri olmasinin yani sira zamanla artan sayida insani
etkileyecegi ve cesitli kiiresel 6lim nedenleri arasinda 6neminin daha da artacagi tahmin
edilmektedir (Kovesdy, 2022). Sonug olarak hemsireler arasinda ortak dil olusumunu saglayan,
bireyi biitiinciil ve sistematik olarak degerlendiren, klinik uygulamalara yol gosteren, bireyde
adaptasyonu kolaylastiran Roy Adaptasyon Modeli’nin kullanimi uygulamali bir disiplin olan
hemgirelikte kullanilmasi 6nem arz etmektedir. Modelin kronik bdbrek yetmezligi ve
hemodiyaliz tedavisi alan bireyin uyum siirecinde kullanilmasi da bilimsel bir temel
olusturmaktadir.
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OZET

Amag: Arastirma Diinya’da ve Tiirkiye’de Naringin ve Naringenin’in kanser ile ilgili
caligmalarda kullanimini degerlendirmek {izere yapilmis akademik ¢aligmalarinin incelenmesi
amactyla yapilmistir.

Gerec¢ ve Yontem: Bu derleme ¢alismasinda ‘PUBMED’, ‘SCIENCE DIRECT’ veri tabaninda
“naringin”, “naringenin” ve “kanser” kelimeleri kullanilarak 2000-2023 yillar1 arasinda yapilan
aragtirmalara yonelik detayli tarama yapilmistir. Tarama sonucunda 5367 arastirma makalesine

ulagilmistir. Arastirma kriterlerine uygun olan 25 makale ¢alismada incelenmistir.

Bulgular: Incelenen 25 arastirma makalesinde, iki c¢alismada Naringin kullanilirken, 23
caligmada Naringin’in bilesigi olan Naringenin tercih edilmistir. Naringin veya Naringenin
kullanilarak yapilan kanser aragtirmalarinin % 20’sinin (n: 5) 2005-2015 , % 48’inin (n: 12)
2016-2021 yillar1 arasinda ve % 32 ‘sinin (n: 8) ise son iki yilda yapildig1 goriilmiistiir.
Incelenen makalelerde birisi hari¢ diger makaleler laboratuvar ortammda PCR, ELISA,
Western Blot, hiicre kiiltiirii gibi teknikler kullanilarak yapilmistir. Calismamizda ele alinan
arastirmalarda akciger, meme, prostat, 6zefagus, mide, kolon, pankreas gibi kanser tiirlerine
odaklanilmistir. Makalelerde Naringin/Naringenin’in apoptozu artirict etki, DNA onarimi,
antioksidan ve anti-inflamatuar aktivite gostererek kanser tizerinde etkili oldugu bildirilmistir.

Sonug: Kiiresel sorun olan kanser ile ilgili giderek artan ¢alismalara bakildiginda flavaoidlerin
yararli etkileri gdze ¢arpmaktadir. Flavanoid ailesi {iyelerinden Naringin ve Naringenin’in
kanser iizerine yapilan arastirma sonuglarinda kanser gelisimi ve ilerlemesi {izerine olumlu
etkiler gostermesi, yapilacak yeni aragtirmalara kaynak olusturmakla birlikte kanser vakalar
icin umut verici olabilir.
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ABSTRACT

Purpose: The research was conducted to examine academic studies conducted in the world and
in Turkey to evaluate the use of Naringin and Naringenin in cancer-related studies.

Materials and Methods: In this review study, a detailed search was made for the studies
conducted between 2000-2023 using the words "naringin®, "naringenin” and "cancer" in the
'PUBMED’, 'SCIENCE DIRECT" database. As a result of the scanning, 5367 research articles

were found. 25 articles that met the research criteria were examined in the study.

Results: Of the 25 research articles examined, Naringin was used in two studies, while
Naringenin, the compound of Naringin, was preferred in 23 studies. Of the cancer research
conducted using Naringin or Naringenin, 20% (n: 5) was conducted between 2005-2015, 48%
(n: 12) was conducted between 2016-2021, and 32% (n: 8) was conducted in the last two years.
It was seen that it was done. Except for one of the articles examined, all the articles were carried
out in a laboratory environment using techniques such as PCR, ELISA, Western Blot and cell
culture. The research discussed in our study focused on cancer types such as lung, breast,
prostate, esophagus, stomach, colon and pancreas. It has been reported in articles that Naringin
has an effect on cancer by showing apoptosis-increasing effects, DNA repair, antioxidant and
anti-inflammatory activities.

Conclusion: Considering the increasing studies on cancer, which is a global problem, the
beneficial effects of flavaoids stand out. The fact that Naringin and Naringenin, members of the
flavonoid family, show positive effects on cancer development and progression in the results
of research on cancer, may be promising for cancer cases, as well as providing a source for new
research.

GIRIS

Bir organizmadaki anormal hiicrelerin kontrolsiiz bdliinmesi ve c¢ogalmasi ile
karakterize kanser, Diinya’da ve ililkemizde baglica 6liim nedenleri arasindandir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) verilerine gére 2020 yilinda 19,3 milyon bireye kanser tanis1 koyulurken, ayni
yil igerisinde 10 milyon bireyde kanser nedeniyle hayatini kaybetmistir. Diinya genelinde
yapilan bir aragtirmaya gore kanser hastasi sayisinin 2020 yilina kiyasla 2040 yilinda %47’lik
bir artigla 28,8 milyona ulagsmas1 ongoriilmektedir (GLOBOCAN, 2020). Kiiresel bir problem
olan kanser biyomedikal arastirmalarin odaklandigi bir konudur.

Literatiire bakildiginda kanser, beslenme, genetik, egzersiz, yasam standartlari, ilag
etkilesimleri gibi pek ¢ok farkli agidan ele alinmistir ( Avgerinos ve ark., 2019; Mokhtari ve
Montazari, 2020; Ying ve ark.,2021; Hermelink ve ark., 2022). Yapilan arastirmalarda
bireylerin diyetine daha fazla miktarda meyve 6zellikle de turunggillerin dahil edilmesinin,
kanserin Onlenmesine ve kanser gelisiminin baskilanmasma katki sagladigi sonucuna yer
verilmistir (Khan ve ark., 2021;Ahmad ve ark., 2022; Alam ve ark., 2022). Meyvelerin ana aktif
bilesikleri polifenolik bilesik flavonoidlerdir. Cesitli calismalarda flavonoidlerin antioksidan
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gorevi gorerek giiglii antikanser etkiler gosterebildigi ifade edilmistir ( Abotaleb ve ark., 2018;
Chirumbolo ve ark., 2018; Rodriguez ve ark., 2019; Alam ve ark., 2022).

Naringin ve bilesigi Naringenin, polifenollerin flavanon grubuna ait olan énemli bir
fitokimyasal olup esas olarak greyfurt gibi turunggillerde bulunmaktadirlar. Mevcut
arastirmalar, bitkisel ila¢ olarak Naringenin'in, anti-inflamatuar, antioksidan, noroprotektif,
hepatoprotektif ve anti-kanser aktiviteleri dahil olmak tizere 6nemli farmakolojik ozelliklere
sahip oldugunu gostermektedir ( Zhao ve ark., 2019; Zhou ve ark., 2019; Memariani ve ark.,
2021; Miles ve Calder, 2021) Yapilan bir calismada da Naringin ve Naringenin'in, inflamasyon,
proliferasyon, apoptoz, otofaji, anjiyogenez, ve metastaz ile iligkili hatali sinyal yollarini
modiile ederek kanserin gelisimini ve ilerlemesini yavaslatici etki gosterebildigi ifade edilmistir
( Zhang ve ark., 2018). Kanserin 6nlenmesinde, tedavi ve bakiminda beslenmenin 6nemi
giderek artmaktadir. Ozellikle antioksidan, antiinflamatuar ve anti-kanser ozellikleri olan
besinlerin, desteklerin saglik profesyonelleri kontroliinde bilingli tiiketilmesi olumsuz saglik
sonuclarinin ortaya c¢ikmasini engelleyecektir. Hasta ve saglikli bireyin yasam kalitesinin
artirllmasina yonelik kanita dayali uygulamalar 1s18inda bakim veren hemsireler, kanserin
onlenmesi, tedavi ve bakim siireclerinin etkin bir sekilde yiiriitiilmesinde bireylerin beslenmesi
de dahil olmak iizere saglikli yasam bi¢imi davraniglarinin kazandirilmasi konusunda egitici ve
danigmanlik rolleriyle hasta ve ailesini desteklemektedir. Bu baglamda Naringin ve Naringenin
kullanilarak yapilan kanser arastirmalarini incelenmesi amaciyla yapilan bu ¢alismanin basta
hemsireler olmak {izere tiim saglik profesyonelleri igin yol gosterici olacagi ve yeni yapilacak
arastirmalara kaynak saglayacagi disiiniilmektedir.

1. GEREC- YONTEM

Bu derleme c¢aligmasi 01.09.2023-28.10.2023 tarihleri arasinda dokiiman analizi yontemi
kullanilarak yapilmistir. Arastirma makaleleri 2000-2023 yillar1 arasinda ‘Pubmed’, ‘Science
Direct’ veri tabanlarinda taranmistir. Taramada kullanilan anahtar kelimeler Medical Subject
Headings (MESH)’ten secilmistir. Calismada kullanilan anahtar kelimler “Naringin”,
“Naringenin” ve “kanser” kelimelerinin kombinasyonlarindan olugmustur. Bu derlemede
incelenen yayinlarin aragtirmaya alinma kriterleri; arastirma makalesi olmasi, Naringin veya
Naringenin kullanilarak yapilan kanser arastirmalarini igermesi, ingilizce yazilmis ve tam metin
acik erisiminin olmasidir. Anahtar kelimeler kullanilarak tiim veri tabanlarindan yapilan
tarama sonucunda toplamda 5367 yayin bulunmustur. Tarama sonrasinda 25 yayin dahil edilme
kriterlerini saglamis ve ¢alismada incelenmistir. Arastirmaya dahil edilen yayinlar; arastirma
adi, yili, flavanoid tiirili, calisilan kanser tiirii/dokusu, kullanilan yontem ve sonug¢ seklinde
Ozetlenmistir (Cizelge 2)

Bu ¢alisma bir literatiir derleme arastirmasi oldugu icin etik kurul raporu bulunmamaktadir.

2. BULGULAR
Yapilan literatiir incelenmesi sonucunda, dahil edilme kriterlerini saglayan toplam 25 adet
arastirma makalesi degerlendirmeye alinmigtir. Naringin veya Naringenin kullanilanarak
yapilan kanser arastirmalarinin % 20’si (n: 5) 2005-2015 , %48’inin (n: 12) 2016-2021 yillar
arasinda ve %32 ‘sinin (n: 8) ise son iki yilda yapildig1 goriilmektedir (Cizelge 1).
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Cizelge 1. Incelenen arastirmalarin yaymlanma yillarina gére dagilimi

Yayimnlanma yih Arastirma sayisli (n) %
2005-2015 5 20
2016-2021 12 48
2022-2023 8 32

Calismaya dahil edilen 25 arastirma makalesine bakildiginda 6zellikle yaklasik son 10 yil
icerisinde kanser c¢alismalarinin arttigir goriilmektedir. Kanser calismalarinda 23 calisma
flavanoid olarak Naringenin’ ini kullanirken, diger iki arastirma ise Naringin’i tercih etmistir.
Calismalardan ikisi (Lian ve ark..2018; Ge ve ark., 2022) deney hayvani ile, digerleriyse
laboratuvar ortammda PCR, ELISA, Western Blot, hiicre kiiltiirii gibi teknikler kullanilarak

yapilmustir.

Cizelge 2. Dahil edilen yayimlarin incelenmesi

Arastirma Ady/Y1l Flavanoid Calisilan kanser | Yontem Sonug

Tiiri tiirii/dokusu
Negative regulation of B- | Naringenin Mide AGS Western Blot, B-katenin/Tcf sinyal
catenin/Tcf signaling by kanser hiicre hatt1 PCR inhibisyonu
naringenin in AGS gastric
cancer cell (2005)
The citrus flavonoid | Naringenin Prostat kanser In vitro DNA onarimi
naringenin stimulates DNA hiicresi
repair in prostate cancer
cells (2006)
Enhanced anticancer | Naringenin Rahim Agz1 In vitro ilag salim | Apoptozu artirict etki
activity of  naringenin- kanser hiicresi modeli
loaded nanoparticles in
human cervical (HelLa)
cancer cells (2011)
Chemopreventive effect of | Naringin Meme, karaciger, | Kromatografisi, Kanser hiicresi
flavonoids from Ougan | (Ougan kemik iligi Sitotoksisite ¢ogalmasini ve
(Citrus reticulata ~ cv. | meyvesinin kanser hiicreleri analizi gociinii engelleme
Suavissima) fruit against | i¢inde)
cancer cell proliferation and
migration (2014)
Antioxidant  studies  of | Naringenin Akciger kanser Iyonik jelasyon Kanser hiicresine
chitosan nanoparticles hiicresi ve s1vi kars sitotoksik etki
containing naringenin and kromatografisi
their cytotoxicity effects in
lung cancer cells (2015)
Cytotoxic, genotoxic and | Naringenin Meme, prostat, Inkiibasyon, Kanser hiicresinde
apoptotic effects of kolon kanser Elektroforez, sitotoksik,
naringenin-oxime relative to hiicresi Akridin turuncu genetoksik ve
naringenin on normal and boyama apoptotik etki
cancer cell lines (2016)
Inhibition of the MAPK | Naringenin Meme kanseri Hiicre kaltirg, Kanserli hiicre

pathway alone is
insufficient to account for

hiicresi

Immunoblotlama,

proliferasyonu
inhibisyonu
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all of the cytotoxic effects of
naringenin in MCF-7 breast
cancer cells (2016)

6-C-(E-
phenylethenyl)naringenin
induces cell growth
inhibition and
cytoprotective autophagy in
colon cancer cells (2016)

Naringenin

Kolon kanser
hiicresi

PCR, Western
Blot

Kolon kanseri
hiicrelerinde hiicre
biliylimesinin
inhibisyonunu

Naringenin causes ASK1-
induced  apoptosis  via
reactive oxygen species in
human pancreatic cancer
cells (2017)

Naringenin

Pankreas kanser
hiicresi

Hiicre kaltiri,
elektroforez

Apoptotik etki

Combination of Asiatic
Acid  and Naringenin
Modulates NK Cell Anti-
cancer Immunity by
Rebalancing Smad3/Smad7
Signaling (2018)

Naringenin

Melanom ve
akciger hiicresi

Hiicre Kiiltiir,
asilama, PCR, jel
elektroforez

Apoptotik etki

Naringin sensitizes human
prostate cancer cells to
paclitaxel therapy (2018)

Naringin

Prostat kanser
hiicresi

Western Blot,
goriinti bazlt
sitometre, PCR,

Apoptozu ve
mRNAekspresyonunu
artici etki

Naringenin inhibits prostate
cancer metastasis by
blocking voltage-gated
sodium channels (2018)

Naringenin

Prostat kanser
hiicresi

Hiicre kaltiri

Voltaj kapilt sodyum
kanal blokaj1

Combined administration of
naringenin and hesperetin
with optimal ratio
maximizes the anti-cancer
effect in human pancreatic
cancer via down regulation
of FAK and p38 signaling
pathway (2019)

Naringenin

Pankreas Hiicresi

Hiicre kaltiri

Apoptotik etki

Protective and anticancer
effects of orange peel
extract and naringin in
doxorubicin treated
esophageal cancer stem cell
xenograft tumor mouse
model (2020)

Naringin

Ozofagus kanser
hiicresi

Hiicre kiltiri, PI
boyama

Apoptotik etki

Nitrogen-containing

naringenin derivatives for
reversing multidrug
resistance in cancer (2020)

Naringenin

Antikanser
ajanlara karst
¢oklu ilag direnci

in vitro

Antikanser ajanlara
kars1 ¢coklu ilag
direncini inhibisyonu

Combining naringenin and
metformin with doxorubicin
enhances anticancer activity
against triple-negative
breast cancer in vitro and in
vivo (2021)

Naringenin

Meme kanseri
hiicresi

Hiicre kiltiria

Hiicre
proliferasyonunu
inhibe ederek
antitimor etki
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Identification of potential | Naringenin Meme kanseri Hiicre kiiltiirt, Apoptotik etki ve
therapeutic target of hiicresi Fenotip DNA onarimi
naringenin in breast cancer zenginlestirme
stem cells inhibition by
bioinformatics and in vitro
studies (2021)
Naringenin as a potential | Naringenin Sikline Bagimli Apoptotik etki
inhibitor of human cyclin- Kinaz 6 (meme,
dependent kinase 6: hematopoetik
Molecular and structural kanserler ve
insights into anti-cancer melanomda
therapeutics (2022) etkin)
Smart Oral pH-Responsive | Naringenin Kolorektal kanser | Nanokapsiilleme Kolorektal kanser
Dual Layer Nano-Hydrogel hiicresi hiicresi sitotoksik etki
for Dissolution
Enhancement and Targeted
Delivery of Naringenin
Using Protein-
Polysaccharides
Complexation Against
Colorectal Cancer (2022)
Naringenin promoted spinal | Naringenin Ratlara timor Hiicre kultiirii Kemik dokuda
microglia M2 polarization hiicresi enjekte kansere bagl goriilen
in rat model of cancer- edilerek, kemik agrinin giderilmesi
induced bone pain via doku tizerinde
regulating  AMPK/PGC-1a kanserin neden
signaling axis (2022) oldugu agrinin

giderilmesine

odaklanilmugtir.
Anti-cancer  activity of | Naringenin Meme kanseri Nanopartikiil, Apoptotik etki
naringenin loaded smart hiicresi sitometri analizi,
polymeric nanoparticles in dinamik 151k
breast cancer (2022) sa¢ilim analizi
Anti-inflammation and anti- | Naringenin Akciger kanser Hiicre kiiltiirii A549 hiicre hatt1
cancer effects of Naringenin hiicresi canliligimin
combination with engellenmesi
Artemisinins in human lung
cancer cells (2022)
Naringenin suppresses | Naringenin Yumurtalik Western Blot, Fosfatidilinositol 3-
epithelial ovarian cancer by kanser hiicresi transwell analizi, kinaz (PI3K) yolak
inhibiting proliferation and kristal viyole ekspresyonu
modulating gut microbiota analizi inhibisyonu ve
(2022) kanserli hiicrenin

biiylimesini
engelleme

Green Nanotechnology as | Naringenin Prostat kanser Nanopartikiil Kanser hiicreeri

an innovative drug delivery
approach for Typha
capensis and Naringenin—
New class of phytochemical
embedded  biocompatible
gold  nanoparticles in

hiicresi

tizerinde sitotoksik
etki
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prostate  cancer therapy

(2023)
Encapsulating  Naringenin | Naringenin Akciger kanser Western Blot, Apoptotik etki
in biomimetic proteolipid hiicresi PCR

vesicles abrogates cancer
metastasis by targeting
apoptotic  signaling  axis
(2023)

3. TARTISMA

Kanser biyopsikososyal bir varlik olan insanin, yasam kalitesini, ruhsal sagligini, sosyal ¢evre
iliskilerini olumsuz etkileyen, yasam Omriinii azaltan bir hastaliktir. Diinya genelinde kanser
tanil1 bireylerin sayisinda artis olmasi ve iilkelerde kanser kaynakli goriilen yiiksek 6liim
oranlar1 bu hastalig1 kiiresel bir sorun haline getirmistir. Mutasyona ugramis ve kontrolsiizce
cogalan kanser hiicrelerinde mutasyonlarin baslica nedenleri DNA hasar1 ve inflamasyondur.
Inflamasyon patojenleri yok etmek icin gesitli kimyasal molekiilleri iiretir ve bu kimyasallar
DNA da dahil diger hiicrelere de zarar verebilmektedir (Kay ve ark., 2019). Inflamasyon sonrasi
aciga c¢ikan bu molekiiller ayrica hiicrelerin kontrolsiizce ¢ogalmasini da tetikleyebilir (Li ve
ark., 2020). Flavanoidlerin antiinflamatuar 6zellige sahip olduklari yapilan ¢aligmalarda ortaya
koyulmustur (Maleki ve ark.,2019; Rakha ve ark., 2022; de Oliveira Rodrigues Junior ve ark.,
2023).

Literatiirde kardiyovaskiiler hastaliklar, Alzheimer, demans, karaciger yaglanmasi, metabolik
hastaliklar, renal iskemi, pndmoni gibi alanlarda Naringin/Naringenin kullanilarak yapilmis pek
cok insan ve hayvan arastirmalari bulunurken, kanser calismalarinin diger alanlara kiyasla daha
sinirl oldugu goriilmiistiir ( Tutunchi ve ark., 2020; Xu ve ark., 2021;Yao ve ark., 2021; Goyal
ve ark., 2022; Zhang ve ark., 2022). Calismamizda 2000-2023 yillar1 arasinda toplam 25
caligmada Naringin/Naringenin’in kanser aragtirmalarinda kullanildigi sonucu elde edilmistir.
Bulunan arastirmalarda daha ¢ok meme (n:7), prostat (n:5), akciger (n:4), pankreas (n:3)
kanserlerine odaklanilmistir. Yumurtalik, kolon, rahim agzi, mide kanseri, 6zofagus, kemik
ilig1 kanseri iizerine yapilan arastirmalar sayica daha azdir.

Elde ettigimiz yaymlar incelendiginde Naringin/Naringenin’in apoptozu artirict etki (Gao ve
ark., 2006; Krishnakumar ve ark., 2011; Kumar ve ark., 2015; Eanes ve Patel, 2016; Kogyigit
ve ark.,2016; Zhao ve ark., 2016; Park ve ark., 2017; Tajaldini ve ark., 2020; Erdogan ve ark.
,2018; Yildirim ve ark.,2022; Yousuf ve ark., 2022; Pearce ve ark., 2023), antioksidan aktivite
(Gao ve ark., 2006; Kogyigit ve ark.,2016), DNA onarimi1 (Gao ve ark., 2006; Ferreira ve ark.,
2020;Patelia ve ark., 2021) ve antiinflamatuar ( Ge ve ark., 2022) 6zellikleri gostererek kanserli
hiicreler iizerinde etkili oldugu goriilmiistiir. incelenen arastirmalar flavanoid ailesinin bir {iyesi
olan Naringin ve Naringenin’in flavanoidlerin 6zelligi olan anti-kanser etkisini dogrular
nitelikte bulgular paylasmislardir. Naringenin’in kanserde apoptotik etkinligini ele alan bir
metaanaliz ¢alismasinda, Naringenin’in Bax, kaspaz-3 ve 9 dahil olmak iizere i¢sel apoptotik
proteinlerin ve digsal protein kaspaz-8'in aktivasyonunu artirdigi ifade edilmistir (Faramarzi ve
ark., 2022). Metastatik kanser tiirlerinde artis gosterdigi bilinen Voltaj Kapili Sodyum
Kanallarinda Naringin’in etkisi inceleyen bir arastirmada, Naringin dogrudan ve dolayh
yollarla bu kanallarin ekspresyonunu inhibe edici etki gostermistir (Glimiishan ve Akgiin,
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2018). Inflamasyonun kanser hiicrelerini yok ettigi bilinse de kronik inflamasyonun
karsinogenezi tetikledigi bilgisi de literatiirde mevcuttur (Aytag ve Barutca, 2022). Bir
arastirmada Naringenin’in TNF-a ve IL-6 ekspresyonunu azaltarak antiinflamatuar etki
gosterdigi ve karaciger hiicrelerindeki inflamasyonu ortadan kaldirdig1 sonucu paylasilmistir (
Hua ve ark., 2021). Kanser gelisiminde goriilen oksidatif stres tiimor hiicrelerinde
proliferasyona neden olurken antioksidanlar bu etkiyi azaltarak terapotik etki gosterir.
Antioksidan 6zelligi bulunan flavanoidlerin oksidatif stresi azaltarak kanserde tedavi edici
etkiler olusturdugu bilinmektedir ( Slika ve ark., 2022). Bu sonuglar Naringin/Naringenin ile
ilgili calismalar artik¢a bu ikilinin kansere yonelik tedavilerde yararlanilacak 6nemli bir kaynak
olabilecekleri seklinde yorumlanabilir. Naringin/Naringenin kanser iizerindeki gercek etkisinin
ve kanit diizeyinin ortaya konulmasi icin randomize kontrollii deneysel arastirmalar ve
metaanaliz ¢alismalarinin yapilmasi gereklidir.

4. SONUC

Birgok etiyolojik faktore bagl ortaya ¢ikan DNA hasarli hiicrelerin kontrolsiizce ¢cogalmasi
olarak tanimlanan kanser, Diinya’da ve iilkemizde baslica 6liim nedenleri arasinda yer
almaktadir. Bireysel, toplumsal, kiiresel yiik olusturmasi ve yasam Omriinii kisaltmasi gibi
ozellikleri nedeniyle ilgi ¢eken kanser ile ilgili ¢alismalar artarak devam etmektedir. Kanserden
korunma veya kanser tedavisi siiresince beslenme tarzi olduk¢a onemlidir. Flavanoidlerin
kanser {iizerine etkileri literatiirde ¢alisilan konular arasindadir. Naringin ve Naringenin
arastirmalarda kullanilan flavanoidlerdendir. Calismamizda incelenen makalelerde Naringin ve
Naringenin’in kanser gelisimi {izerine olumlu etkilerinin ifade edilmesi, Naringin ve
Naringenin’in kanser vakalarinda umut vaad edici olabilecegi fikrini olusturmustur. Naringin
ve Naringenin’ in kanser hastaliginda giivenli kullanim1 i¢in konu ile ilgili yapilacak yeni insan
ve hayvan caligsmalarina ihtiyag¢ vardir.
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OZET

Amag: Arastirma Diinya’da ve Tiirkiye’de Naringin ve Naringenin’in kanser ile ilgili
caligmalarda kullanimini degerlendirmek {izere yapilmis akademik ¢aligmalarinin incelenmesi
amactyla yapilmistir.

Gerec¢ ve Yontem: Bu derleme ¢alismasinda ‘PUBMED’, ‘SCIENCE DIRECT’ veri tabaninda
“naringin”, “naringenin” ve “kanser” kelimeleri kullanilarak 2000-2023 yillar1 arasinda yapilan
aragtirmalara yonelik detayli tarama yapilmistir. Tarama sonucunda 5367 arastirma makalesine

ulagilmistir. Arastirma kriterlerine uygun olan 25 makale ¢alismada incelenmistir.

Bulgular: Incelenen 25 arastirma makalesinde, iki calismada Naringin kullanilirken, 23
caligmada Naringin’in bilesigi olan Naringenin tercih edilmistir. Naringin veya Naringenin
kullanilarak yapilan kanser aragtirmalarinin % 20’sinin (n: 5) 2005-2015 , % 48’inin (n: 12)
2016-2021 yillar1 arasinda ve % 32 ‘sinin (n: 8) ise son iki yilda yapildigr goriilmiistiir.
Incelenen makalelerde birisi hari¢ diger makaleler laboratuvar ortammda PCR, ELISA,
Western Blot, hiicre kiiltiirii gibi teknikler kullanilarak yapilmistir. Calismamizda ele alinan
arastirmalarda akciger, meme, prostat, 6zefagus, mide, kolon, pankreas gibi kanser tiirlerine
odaklanilmistir. Makalelerde Naringin/Naringenin’in apoptozu artirict etki, DNA onarimi,
antioksidan ve anti-inflamatuar aktivite gostererek kanser tizerinde etkili oldugu bildirilmistir.

Sonug: Kiiresel sorun olan kanser ile ilgili giderek artan ¢aligmalara bakildiginda flavaoidlerin
yararli etkileri gdze ¢arpmaktadir. Flavanoid ailesi {iyelerinden Naringin ve Naringenin’in
kanser {izerine yapilan arastirma sonuglarinda kanser gelisimi ve ilerlemesi iizerine olumlu
etkiler gostermesi, yapilacak yeni aragtirmalara kaynak olusturmakla birlikte kanser vakalari
icin umut verici olabilir.
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ABSTRACT

Purpose: The research was conducted to examine academic studies conducted in the world and
in Turkey to evaluate the use of Naringin and Naringenin in cancer-related studies.

Materials and Methods: In this review study, a detailed search was made for the studies
conducted between 2000-2023 using the words "naringin”, "naringenin” and "cancer" in the
'PUBMED’, 'SCIENCE DIRECT' database. As a result of the scanning, 5367 research articles
were found. 25 articles that met the research criteria were examined in the study.

Results: Of the 25 research articles examined, Naringin was used in two studies, while
Naringenin, the compound of Naringin, was preferred in 23 studies. Of the cancer research
conducted using Naringin or Naringenin, 20% (n: 5) was conducted between 2005-2015, 48%
(n: 12) was conducted between 2016-2021, and 32% (n: 8) was conducted in the last two years.
It was seen that it was done. Except for one of the articles examined, all the articles were carried
out in a laboratory environment using techniques such as PCR, ELISA, Western Blot and cell
culture. The research discussed in our study focused on cancer types such as lung, breast,
prostate, esophagus, stomach, colon and pancreas. It has been reported in articles that Naringin
has an effect on cancer by showing apoptosis-increasing effects, DNA repair, antioxidant and
anti-inflammatory activities.

Conclusion: Considering the increasing studies on cancer, which is a global problem, the
beneficial effects of flavaoids stand out. The fact that Naringin and Naringenin, members of the
flavonoid family, show positive effects on cancer development and progression in the results
of research on cancer, may be promising for cancer cases, as well as providing a source for new
research.

GIRIS

Bir organizmadaki anormal hiicrelerin kontrolsiiz bdliinmesi ve c¢ogalmasi ile
karakterize kanser, Diinya’da ve iilkemizde baslica 6liim nedenleri arasindandir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) verilerine gore 2020 yilinda 19,3 milyon bireye kanser tanis1 koyulurken, ayni
yil igerisinde 10 milyon bireyde kanser nedeniyle hayatini kaybetmistir. Diinya genelinde
yapilan bir aragtirmaya gore kanser hastasi sayisinin 2020 yilina kiyasla 2040 yilinda %47°lik
bir artigla 28,8 milyona ulagsmas1 6ngoriilmektedir (GLOBOCAN, 2020). Kiiresel bir problem
olan kanser biyomedikal arastirmalarin odaklandig1 bir konudur.

Literatiire bakildiginda kanser, beslenme, genetik, egzersiz, yasam standartlari, ilag
etkilesimleri gibi pek ¢ok farkli agidan ele alinmistir ( Avgerinos ve ark., 2019; Mokhtari ve
Montazari, 2020; Ying ve ark.,2021; Hermelink ve ark., 2022). Yapilan arastirmalarda
bireylerin diyetine daha fazla miktarda meyve 6zellikle de turunggillerin dahil edilmesinin,
kanserin Onlenmesine ve kanser gelisiminin baskilanmasia katki sagladigi sonucuna yer
verilmistir (Khan ve ark., 2021;Ahmad ve ark., 2022; Alam ve ark., 2022). Meyvelerin ana aktif
bilesikleri polifenolik bilesik flavonoidlerdir. Cesitli ¢alismalarda flavonoidlerin antioksidan
gorevi gorerek giiclii antikanser etkiler gosterebildigi ifade edilmistir ( Abotaleb ve ark., 2018;
Chirumbolo ve ark., 2018; Rodriguez ve ark., 2019; Alam ve ark., 2022).
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Naringin ve bilesigi Naringenin, polifenollerin flavanon grubuna ait olan 6nemli bir
fitokimyasal olup esas olarak greyfurt gibi turunggillerde bulunmaktadirlar. Mevcut
arastirmalar, bitkisel ilag olarak Naringenin'in, anti-inflamatuar, antioksidan, noroprotektif,
hepatoprotektif ve anti-kanser aktiviteleri dahil olmak tizere 6nemli farmakolojik 6zelliklere
sahip oldugunu gostermektedir ( Zhao ve ark., 2019; Zhou ve ark., 2019; Memariani ve ark.,
2021; Miles ve Calder, 2021) Yapilan bir ¢alismada da Naringin ve Naringenin'in, inflamasyon,
proliferasyon, apoptoz, otofaji, anjiyogenez, ve metastaz ile iliskili hatali sinyal yollarini
modiile ederek kanserin gelisimini ve ilerlemesini yavaslatici etki gosterebildigi ifade edilmistir
( Zhang ve ark., 2018). Kanserin 6nlenmesinde, tedavi ve bakiminda beslenmenin Gnemi
giderek artmaktadir. Ozellikle antioksidan, antiinflamatuar ve anti-kanser Ozellikleri olan
besinlerin, desteklerin saglik profesyonelleri kontroliinde bilingli tiiketilmesi olumsuz saglik
sonuclarinin ortaya ¢ikmasini engelleyecektir. Hasta ve saglikli bireyin yasam kalitesinin
artirllmasina yonelik kanita dayali uygulamalar 1s18inda bakim veren hemsireler, kanserin
onlenmesi, tedavi ve bakim siireglerinin etkin bir sekilde yiiriitiilmesinde bireylerin beslenmesi
de dahil olmak tizere saglikli yasam bi¢imi davranislarinin kazandirilmasi konusunda egitici ve
danismanlik rolleriyle hasta ve ailesini desteklemektedir. Bu baglamda Naringin ve Naringenin
kullanilarak yapilan kanser arastirmalarini incelenmesi amaciyla yapilan bu ¢alismanin basta
hemsireler olmak {izere tiim saglik profesyonelleri igin yol gosterici olacagi ve yeni yapilacak
aragtirmalara kaynak saglayacagi diisiiniilmektedir.

5. GEREC- YONTEM

Bu derleme caligmas1 01.09.2023-28.10.2023 tarihleri arasinda dokiiman analizi yontemi
kullanilarak yapilmistir. Aragtirma makaleleri 2000-2023 yillar1 arasinda ‘Pubmed’, ‘Science
Direct’ veri tabanlarinda taranmustir. Taramada kullanilan anahtar kelimeler Medical Subject
Headings (MESH)’ten secilmistir. Calismada kullanilan anahtar kelimler “Naringin”,
“Naringenin” ve “kanser” kelimelerinin kombinasyonlarindan olusmustur. Bu derlemede
incelenen yayinlarin arastirmaya alinma kriterleri; aragtirma makalesi olmasi, Naringin veya
Naringenin kullanilarak yapilan kanser arastirmalarini icermesi, Ingilizce yazilmis ve tam metin
acik erisiminin olmasidir. Anahtar kelimeler kullanilarak tiim veri tabanlarindan yapilan
tarama sonucunda toplamda 5367 yayin bulunmustur. Tarama sonrasinda 25 yayin dahil edilme
kriterlerini saglamis ve ¢alismada incelenmistir. Arastirmaya dahil edilen yayinlar; arastirma
adi, yili, flavanoid tiirli, ¢alisilan kanser tiirii/dokusu, kullanilan yontem ve sonug seklinde
Ozetlenmistir (Cizelge 2)

Bu ¢alisma bir literatiir derleme arastirmasi oldugu icin etik kurul raporu bulunmamaktadir.

6. BULGULAR
Yapilan literatiir incelenmesi sonucunda, dahil edilme kriterlerini saglayan toplam 25 adet
arastirma makalesi degerlendirmeye alinmistir. Naringin veya Naringenin kullanilanarak
yapilan kanser arastirmalarinin % 20’si (n: 5) 2005-2015 , %48’inin (n: 12) 2016-2021 yillar
arasinda ve %32 ‘sinin (n: 8) ise son iki yilda yapildig1 goriilmektedir (Cizelge 1).

Cizelge 1. Incelenen aragtirmalarin yaymlanma yillarina gére dagilimi

Yaymnlanma yih Arastirma sayisi (n) %
2005-2015 ) 20
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2016-2021

12

48

2022-2023

8

32

Calismaya dahil edilen 25 arastirma makalesine bakildiginda 6zellikle yaklasik son 10 yil
icerisinde kanser calismalarinin arttigi goriilmektedir. Kanser calismalarinda 23 c¢alisma
flavanoid olarak Naringenin’ ini kullanirken, diger iki arastirma ise Naringin’i tercih etmistir.
Calismalardan ikisi (Lian ve ark..2018; Ge ve ark., 2022) deney hayvani ile, digerleriyse
laboratuvar ortaminda PCR, ELISA, Western Blot, hiicre kiiltiirii gibi teknikler kullanilarak

yapilmustir.

Cizelge 2. Dahil edilen yayinlarin incelenmesi

Arastirma Adi/Y1l Flavanoid Calisilan Kkanser | Yontem Sonug¢

Tiirii tiirii/dokusu
Negative regulation of B- | Naringenin Mide AGS Western Blot, B-katenin/Tcf sinyal
catenin/Tcf signaling by kanser hiicre hatti PCR inhibisyonu
naringenin in AGS gastric
cancer cell (2005)
The citrus flavonoid | Naringenin Prostat kanser In vitro DNA onarimi
naringenin stimulates DNA hiicresi
repair in prostate cancer
cells (2006)
Enhanced anticancer | Naringenin Rahim Agz1 In vitro ilag salim | Apoptozu artirict etki
activity  of  naringenin- kanser hiicresi modeli
loaded nanoparticles in
human cervical (HelLa)
cancer cells (2011)
Chemopreventive effect of | Naringin Meme, karaciger, | Kromatografisi, Kanser hiicresi
flavonoids from Ougan | (Ougan kemik iligi Sitotoksisite ¢ogalmasini ve
(Citrus reticulata ~ cv. | meyvesinin kanser hiicreleri analizi gociinii engelleme
Suavissima) fruit against | i¢inde)
cancer cell proliferation and
migration (2014)
Antioxidant  studies  of | Naringenin Akciger kanser Iyonik jelasyon Kanser hiicresine
chitosan nanoparticles hiicresi ve s1vl kars1 sitotoksik etki
containing naringenin and kromatografisi
their cytotoxicity effects in
lung cancer cells (2015)
Cytotoxic, genotoxic and | Naringenin Meme, prostat, Inkiibasyon, Kanser hiicresinde
apoptotic effects of kolon kanser Elektroforez, sitotoksik,
naringenin-oxime relative to hiicresi Akridin turuncu genetoksik ve
naringenin on normal and boyama apoptotik etki
cancer cell lines (2016)
Inhibition of the MAPK | Naringenin Meme kanseri Hiicre kiiltiirt, Kanserli hiicre

pathway alone is
insufficient to account for
all of the cytotoxic effects of
naringenin in MCF-7 breast
cancer cells (2016)

hiicresi

Immunoblotlama,

proliferasyonu
inhibisyonu
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6-C-(E-
phenylethenyl)naringenin
induces cell growth
inhibition and
cytoprotective autophagy in
colon cancer cells (2016)

Naringenin

Kolon kanser
hiicresi

PCR, Western
Blot

Kolon kanseri
hiicrelerinde hiicre
biiyiimesinin
inhibisyonunu

Naringenin causes ASK1-
induced  apoptosis  via
reactive oxygen species in
human pancreatic cancer
cells (2017)

Naringenin

Pankreas kanser
hiicresi

Hiicre kiltiird,
elektroforez

Apoptotik etki

Combination of Asiatic
Acid and  Naringenin
Modulates NK Cell Anti-
cancer Immunity by
Rebalancing Smad3/Smad7
Signaling (2018)

Naringenin

Melanom ve
akciger hiicresi

Hiicre Kiiltiir,
agilama, PCR, jel
elektroforez

Apoptotik etki

Naringin sensitizes human
prostate cancer cells to
paclitaxel therapy (2018)

Naringin

Prostat kanser
hiicresi

Western Blot,
goriintii bazlt
sitometre, PCR,

Apoptozu ve
MRNAekspresyonunu
artici etki

Naringenin inhibits prostate
cancer  metastasis by
blocking voltage-gated
sodium channels (2018)

Naringenin

Prostat kanser
hiicresi

Hiicre kaltiri

Voltaj kapilt sodyum
kanal blokaji

Combined administration of
naringenin and hesperetin
with optimal ratio
maximizes the anti-cancer
effect in human pancreatic
cancer via down regulation
of FAK and p38 signaling
pathway (2019)

Naringenin

Pankreas Hiicresi

Hiicre kaltiri

Apoptotik etki

Protective and anticancer
effects of orange peel
extract and naringin in
doxorubicin treated
esophageal cancer stem cell
xenograft tumor mouse
model (2020)

Naringin

Ozofagus kanser
hiicresi

Hiicre kiltiirt, PI
boyama

Apoptotik etki

Nitrogen-containing

naringenin derivatives for
reversing multidrug
resistance in cancer (2020)

Naringenin

Antikanser
ajanlara karst
¢oklu ilag direnci

In vitro

Antikanser ajanlara
karsi ¢oklu ilag
direncini inhibisyonu

Combining naringenin and
metformin with doxorubicin
enhances anticancer activity
against triple-negative
breast cancer in vitro and in
vivo (2021)

Naringenin

Meme kanseri
hiicresi

Hiicre kaltiri

Hiicre
proliferasyonunu
inhibe ederek
antitimor etki

Identification of potential
therapeutic target of
naringenin in breast cancer

Naringenin

Meme kanseri
hiicresi

Hiicre kiiltiirt,
Fenotip
zenginlestirme

Apoptotik etki ve
DNA onarimi
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stem cells inhibition by
bioinformatics and in vitro
studies (2021)

Naringenin as a potential | Naringenin Sikline Bagimli Apoptotik etki
inhibitor of human cyclin- Kinaz 6 (meme,
dependent kinase 6: hematopoetik
Molecular and structural kanserler ve
insights into anti-cancer melanomda
therapeutics (2022) etkin)
Smart Oral pH-Responsive | Naringenin Kolorektal kanser | Nanokapsiilleme Kolorektal kanser
Dual Layer Nano-Hydrogel hiicresi hiicresi sitotoksik etki
for Dissolution
Enhancement and Targeted
Delivery of Naringenin
Using Protein-
Polysaccharides
Complexation Against
Colorectal Cancer (2022)
Naringenin promoted spinal | Naringenin Ratlara timor Hiicre kultiirii Kemik dokuda
microglia M2 polarization hiicresi enjekte kansere bagl goriilen
in rat model of cancer- edilerek, kemik agrinin giderilmesi
induced bone pain via doku tizerinde
regulating AMPK/PGC-1a kanserin neden
signaling axis (2022) oldugu agrinin

giderilmesine

odaklanilmustir.
Anti-cancer  activity of | Naringenin Meme kanseri Nanopartikiil, Apoptotik etki
naringenin loaded smart hiicresi sitometri analizi,
polymeric nanoparticles in dinamik 1s1k
breast cancer (2022) sagilim analizi
Anti-inflammation and anti- | Naringenin Akciger kanser Hiicre kiiltiiri A549 hiicre hatt1
cancer effects of Naringenin hiicresi canliligmin
combination with engellenmesi
Artemisinins in human lung
cancer cells (2022)
Naringenin suppresses | Naringenin Yumurtalik Western Blot, Fosfatidilinositol 3-
epithelial ovarian cancer by kanser hiicresi transwell analizi, kinaz (PI3K) yolak
inhibiting proliferation and kristal viyole ekspresyonu
modulating gut microbiota analizi inhibisyonu ve
(2022) kanserli hiicrenin

biiylimesini
engelleme

Green Nanotechnology as | Naringenin Prostat kanser Nanopartikiil Kanser hiicreeri

an innovative drug delivery
approach for Typha
capensis and Naringenin—
New class of phytochemical
embedded  biocompatible
gold  nanoparticles in
prostate cancer therapy
(2023)

hiicresi

uizerinde sitotoksik
etki
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Encapsulating  Naringenin | Naringenin Akciger kanser Western Blot, Apoptotik etki
in biomimetic proteolipid hiicresi PCR
vesicles abrogates cancer
metastasis by targeting
apoptotic  signaling  axis
(2023)

7. TARTISMA

Kanser biyopsikososyal bir varlik olan insanin, yasam kalitesini, ruhsal sagligini, sosyal ¢evre
iligkilerini olumsuz etkileyen, yasam Oomriinii azaltan bir hastaliktir. Diinya genelinde kanser
tanil1 bireylerin sayisinda artis olmasi ve iilkelerde kanser kaynakli goriilen yiiksek 6liim
oranlar1 bu hastalig1 kiiresel bir sorun haline getirmistir. Mutasyona ugramis ve kontrolsiizce
cogalan kanser hiicrelerinde mutasyonlarin baslica nedenleri DNA hasar1 ve inflamasyondur.
Inflamasyon patojenleri yok etmek icin cesitli kimyasal molekiilleri iiretir ve bu kimyasallar
DNA da dahil diger hiicrelere de zarar verebilmektedir (Kay ve ark., 2019). Inflamasyon sonrasi
aciga c¢ikan bu molekiiller ayrica hiicrelerin kontrolsiizce ¢ogalmasini da tetikleyebilir (Li ve
ark., 2020). Flavanoidlerin antiinflamatuar 6zellige sahip olduklari yapilan ¢alismalarda ortaya
koyulmustur (Maleki ve ark.,2019; Rakha ve ark., 2022; de Oliveira Rodrigues Junior ve ark.,
2023).

Literatiirde kardiyovaskiiler hastaliklar, Alzheimer, demans, karaciger yaglanmasi, metabolik
hastaliklar, renal iskemi, pndmoni gibi alanlarda Naringin/Naringenin kullanilarak yapilmis pek
cok insan ve hayvan arastirmalari bulunurken, kanser ¢calismalarinin diger alanlara kiyasla daha
siirlt oldugu goriilmiistiir ( Tutunchi ve ark., 2020; Xu ve ark., 2021;Yao ve ark., 2021; Goyal
ve ark., 2022; Zhang ve ark., 2022). Caligmamizda 2000-2023 yillar1 arasinda toplam 25
caligmada Naringin/Naringenin’in kanser arastirmalarinda kullanildigi sonucu elde edilmistir.
Bulunan arastirmalarda daha ¢ok meme (n:7), prostat (n:5), akciger (n:4), pankreas (n:3)
kanserlerine odaklanilmistir. Yumurtalik, kolon, rahim agzi, mide kanseri, 6zofagus, kemik
iligi kanseri iizerine yapilan aragtirmalar sayica daha azdir.

Elde ettigimiz yayinlar incelendiginde Naringin/Naringenin’in apoptozu artirict etki (Gao ve
ark., 2006; Krishnakumar ve ark., 2011; Kumar ve ark., 2015; Eanes ve Patel, 2016; Kocyigit
ve ark.,2016; Zhao ve ark., 2016; Park ve ark., 2017; Tajaldini ve ark., 2020; Erdogan ve ark.
,2018; Yildirim ve ark.,2022; Yousuf ve ark., 2022; Pearce ve ark., 2023), antioksidan aktivite
(Gao ve ark., 2006; Kogyigit ve ark.,2016), DNA onarimi (Gao ve ark., 2006; Ferreira ve ark.,
2020;Patelia ve ark., 2021) ve antiinflamatuar ( Ge ve ark., 2022) 6zellikleri gostererek kanserli
hiicreler iizerinde etkili oldugu goriilmiistiir. incelenen arastirmalar flavanoid ailesinin bir {iyesi
olan Naringin ve Naringenin’in flavanoidlerin 6zelligi olan anti-kanser etkisini dogrular
nitelikte bulgular paylasmislardir. Naringenin’in kanserde apoptotik etkinligini ele alan bir
metaanaliz ¢alismasinda, Naringenin’in Bax, kaspaz-3 ve 9 dahil olmak iizere i¢sel apoptotik
proteinlerin ve digsal protein kaspaz-8'in aktivasyonunu artirdigi ifade edilmistir (Faramarzi ve
ark., 2022). Metastatik kanser tiirlerinde artis gosterdigi bilinen Voltaj Kapili Sodyum
Kanallarinda Naringin’in etkisi inceleyen bir arastirmada, Naringin dogrudan ve dolayl
yollarla bu kanallarin ekspresyonunu inhibe edici etki gdstermistir (Giimiishan ve Akgiin,
2018). Inflamasyonun kanser hiicrelerini yok ettigi bilinse de kronik inflamasyonun
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karsinogenezi tetikledigi bilgisi de literatiirde mevcuttur (Ayta¢ ve Barutga, 2022). Bir
arastirmada Naringenin’in TNF-a ve IL-6 ekspresyonunu azaltarak antiinflamatuar etki
gosterdigi ve karaciger hiicrelerindeki inflamasyonu ortadan kaldirdig1 sonucu paylasilmistir (
Hua ve ark., 2021). Kanser gelisiminde goriilen oksidatif stres tiimor hiicrelerinde
proliferasyona neden olurken antioksidanlar bu etkiyi azaltarak terapotik etki gosterir.
Antioksidan 6zelligi bulunan flavanoidlerin oksidatif stresi azaltarak kanserde tedavi edici
etkiler olusturdugu bilinmektedir ( Slika ve ark., 2022). Bu sonuglar Naringin/Naringenin ile
ilgili calismalar artik¢a bu ikilinin kansere yonelik tedavilerde yararlanilacak 6nemli bir kaynak
olabilecekleri seklinde yorumlanabilir. Naringin/Naringenin kanser iizerindeki gergek etkisinin
ve kanit diizeyinin ortaya konulmasi icin randomize kontrollii deneysel arastirmalar ve
metaanaliz ¢alismalarinin yapilmasi gereklidir.

8. SONUC

Birgok etiyolojik faktdre bagl ortaya ¢ikan DNA hasarli hiicrelerin kontrolsiizce ¢cogalmasi
olarak tanimlanan kanser, Diinya’da ve lilkemizde baslica 6lim nedenleri arasinda yer
almaktadir. Bireysel, toplumsal, kiiresel yiik olusturmasi ve yasam Omriinii kisaltmasi gibi
ozellikleri nedeniyle ilgi ¢eken kanser ile ilgili ¢alismalar artarak devam etmektedir. Kanserden
korunma veya kanser tedavisi siiresince beslenme tarzi olduk¢a onemlidir. Flavanoidlerin
kanser iizerine etkileri literatiirde ¢alisilan konular arasindadir. Naringin ve Naringenin
aragtirmalarda kullanilan flavanoidlerdendir. Calismamizda incelenen makalelerde Naringin ve
Naringenin’in kanser gelisimi {izerine olumlu etkilerinin ifade edilmesi, Naringin ve
Naringenin’in kanser vakalarinda umut vaad edici olabilecegi fikrini olusturmustur. Naringin
ve Naringenin’ in kanser hastaliginda giivenli kullanim1 i¢in konu ile ilgili yapilacak yeni insan
ve hayvan caligsmalarina ihtiyag¢ vardir.
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OZET

Polikistik over sendromu (PKOS) lireme ¢agindaki kadinlarin ¢ogunu etkileyen endokrin bir
bozukluktur. Latince ismi perga olan ar1 ekmegi, yliksek antioksidan, antimikrobiyal ve
antibiyotik o6zelliklere sahiptir ve modern tipta yogunlasilmasit gereken bir iriindiir.
Caligmada, deneysel PKOS modeli lizerine Perga’nin olasi etkilerinin histolojik ve
biyokimyasal yontemlerle belirlenmesi amaglanmistir. Bu caligsmada, rastgele dort gruba
ayrilan 40 adet Wistar albino disi sican kullanildi. Kontrol si¢anlari herhangi bir tedavi
gormedi; Perga grubuna 1 hafta siire ile gavajla 500 mg/kg perga verildi; PKOS grubuna 21
giin siire ile 1 mg/kg oral Letrazol uygulandi; PKOS+Perga grubuna Letrazol uygulamasi
ardindan 1 hafta perga verildi. Deneysel prosediir sonunda siganlarin genel anestezi altinda
ovaryum dokular1 eksize edildi. Ovaryum dokularinda folikiil rezervi, histopatolojik ve
immunohistokimyasal analizler (Beclin-1, LC3A/B, p62, HSP70, VEGF) kullanilarak
mikroskobik incelemeler yapildi. Ayrica biyokimyasal analizler i¢in ELISA (TNF-o, IL-6,
TGF-B1, MDA, SOD) metodu kullanildi. Histopatolojik bulgular PKOS’un neden oldugu
azalan folikiil rezervine karsi Perga’nin koruyucu 6zelligini gosterdi. Diger yandan erken
follikiillerde AMH ekspresyonunun PKOS grubunda azaldig1 ve Perga uygulamasi ile AMH
diizeyinde anlamli artis oldugu gozlendi. immunohistokimyasal bulgular, PKOS un otofaji
belirtegleri (Beclin-1, LC3A/B, p62), HSP70 ve VEGF ekspresyon diizeylerinde artisa neden
oldugunu ancak, Perga uygulamasi ile bu ekspresyon diizeylerinin istatistiksel olarak anlamli
diizeyde azaldigim1 gostermistir. Ek olarak ELISA sonuclara goére, PKOS un ovaryumda
neden oldugu oksidatif stres ve proinflammatuar belirteglerdeki artig lizerine Perga’nin
koruyucu etkiye sahip oldugu goriilmiistiir. Yapilan bu ¢calismadan elde edilen veriler, PKOS
modeli lizerinde ar1 {iriinii Perga’ nin koruyucu etkilere sahip olabilecegini gostermistir.
Mevcut ¢alismanin literatiirde, deneysel PKOS modeli ve apiterapi gibi konulara 151k tutacagi
diistiniilmektedir.

Anahtar kelimeler: PKOS, Perga, Apiterapi, Over Rezervi
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ANTHEMIS COTULA’NIN IN VITRO OLARAK ANTIENFLAMATUAR VE
ANTIOKSIDAN AKTIVITESININ BELIRLENMESI UZERINE BiR ARASTIRMA
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OZET

Insanlarin temel besin kaynaklaridan biri olan bitkiler ayn1 zamanda ila¢ kaynag: olarak da
yaygin bir sekilde kullanilmaktadir. Gegmisten gliniimiize kadar yapilan c¢aligmalarin ¢ogu
bitkilerin antienflamatuar ve antioksidan gibi O6nemli Ozelliklere sahip oldugunu
gostermektedir. Bitkilerin sahip oldugu bu 6nemli 6zelliklerin ortaya cikarilmasina yonelik
caligmalarin halen devam ettigi goriilmektedir. Bu bitkilerden bir kism1 Asteraceae familyasina
ait aromatik cicekli bitkiler olan Anthemis cinsine aittir. Anthemis cinsinin tiirleri eczacilik,
kozmetik ve gida sanayisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Geleneksel olarak agri kesici
olarak da kullanilan Anthemis tiirleri antienflamatuar aktivitelerinden dolay1 biiyiik dikkat
cekmektedir. Anthemis tiirleri bilesiminde tasidiklart zengin flavonoidler ve diger fenolik
bilesikler sebebiyle c¢ok giiclii antioksidan, antimikrobiyal ve antienflamatuar Ozellikler
gostermektedirler. Bu ¢alismanin amaci Anthemis cotula’nin antienflamatuar kapasitesini 5-
lipoksijenaz (5-LOX) enzimi kullanilarak test edilmesidir. Ayrica, bitkinin antioksidan
aktivitesi, antienflamatuar aktiviteyle iliskili olmas1 nedeniyle test edilmistir. Bu nedenle, ad1
gegen tiirlin toprak iistii kisimlarindan metanol ekstresi ve bu metanol ekstresinden sivi-sivi
ekstraksiyon metodu ile dort adet fraksiyon elde edilmistir. Elde edilen ekstre ve fraksiyonlarin
antienflamatuar aktiviteleri olglilmistiir. 5-LOX enzimi ile yapilan antienflamatuar aktivite
testinde metanol ekstresinin etil asetat fraksiyonunun 41,5 pg/ml ICso degeriyle standarda
(indometazin) kiyasla iyi derecede aktiviteye sahip oldugu goriilmiistiir. Ayrica antienflamatuar
aktiviteye benzer sekilde etil asetat fraksiyonunun antioksidan aktivitesi de DPPH i¢in ICso 75,4
pg/ml, ABTS i¢in ICso 80,3 pg/ml degerleriyle diger fraksiyonlardan daha yiiksek oldugu
goriilmiistiir. Sonug olarak, Anthemis cotula’nin antienflamatuar ve antioksidan aktiviteye sahip
farkl1 ve yeni bilesikler tasiyor olabilecegi goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Antienflamatuar, Antioksidan, Anthemis cotula, 5-lipoksijenaz enzimi
1. GIRIS

Anthemis cinsi Asteraceae (Compositae) familyasina aittir. Arap Yarimadasi'nin
giineyine ve bazi tropik bolgelere, Avrupa ve Akdeniz havzasinda yaygin olarak dagilan
yaklagik 210 tiirden olugmaktadir [1, 2]. Anthemis L. cinsi Tiirkiye Florasinda 29'u Tiirkiye'ye
endemik olmak iizere 51 tiire ait 81 taksonla temsil edilmektedir [3]. Yillik ve ¢ok yillik bitkiler
ile ¢ekici ve giizel bash bodur calilarin heterojen bir kombinasyonunu temsil etmektedir [4].
Yerel olarak papatya isimleriyle bilinen Anthemis tiirleri, Tiirk halk hekimliginde iltihaplt
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rahatsizliklar, karin agrisi, adet agrilari, romatizma, karaciger hastaliklari, mide-bagirsak
bozukluklari, hemoroit ve bobrek taslarinin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir [5, 6].
Seskiterpen laktonlar, flavonoidler ve poliasetilenler bu cinsin sekonder metabolitlerinin
baslica smifin1 olusturmaktadir [7-9]. Ayrica bu cinsin {yelerinin antibakteriyel,
antispazmodik, antienflamatuar, hepatoprotektif, antikolinesteraz, antibiyofilm ve antioksidan
aktivitelere sahip oldugu farkli ¢calismalarda ifade edilmistir [10-12].

Fitokimyasal agidan Anthemis cotula' nin, alerjenik bir seskiterpen lakton olarak kabul
edilen antekotuloit (veya antekotulit) ad1 verilen seskiterpen laktonu iirettigi bilinmektedir [13].
Antekotuloit ve tiirevlerinin izolasyonu rapor edilmis ve farkl ¢ift bag varliginin yani sira
hidroksil, keto veya peroksit gruplarini i¢eren tiirevleri tanimlanmistir. Bu nedenlerden dolay1
A. cotula seskiterpen laktonlar agisindan ayrintili bir sekilde aragtirilmistir [14].

A. cotula L., 12 ile 24 ing yiiksekliginde, sert tadi ve yogun buruk kokusuyla karakterize
edilen, ¢ok yillik hos kokulu bir bitkidir [15]. A. cotula’ nin geleneksel tedavide sedef hastaligi,
ates, gastrointestinal problemler, dizanteri ve gut hastaliklarinin tedavisinde kullanimlarinin
oldugu iyi bilinmektedir [16].

A. cotula'nin toprak tstii kisimlar1 tizerinde yapilan 6nceki arastirmalar, bu bitkinin
iceriginde  7-metoksi-6-asetil-2,2-dimetilkromen,  kersetagetin, kersetagetin-7-glukozit,
kersetin, kersetin-7-glukozit, patuletin, patuletin-7- glukozit kemferol, kemferol-7-glukozit,
kemferol-3-rutinozit, apigenin ve hispidulinin bulundugunu gostermistir [16]. Ayrica, A.
cotula'nin toprak iistii kisimlarindan alt1 adet seskiterpen lakton izole edilmistir [13]. Ek olarak,
A. cotula'nin koklerinden elde edilen ekstrelerin incelenmesi sonucunda dort asetilen, ii¢
prenillenmis asetofenon ve poliasetilen elde edilmistir [13, 17]. Cigeklerinden elde edilen
ugucu yaginin ana bilesenleri ise n-nonadekan, sedran ve (E, E)-a-farnesen iken, yapragindan
elde edilen ugucu yag 1-eikosan, benzil salisilat ve aromadendren igermektedir [18].

Enflamasyon canli bir organizmanin her tiirlii yabanci etkene karsi verdigi yanit veya
savunma sistemi olarak gérev yapmasidir. Ancak asir1 enflamasyon olusumu beraberinde cesitli
hastaliklara da zemin olusturmaktadir. Diyabet, kanser, obezite, astim, iilser, kolit ve alerjik
hastaliklar gibi bir¢ok kronik hastaligin temelinde enflamasyon bulunmaktadir [19].

Enflamasyon uyarici ajanlar, enflamasyon siirecini baslattiginda, uyarilmis enflamasyon
hiicreleri, doku ve organlarin isleyisini diizenlemek ig¢in yiiksek oranda proinflamatuar
sitokinler [6rnegin, interlokin (IL)-1B, IL-6 ve tiimor nekroz faktorii-a], nitrik oksit (NO),
uyarilabilir nitrik oksit sentaz (iNOS) ve siklooksijenaz (COX)-2’yi iceren enflamasyon
aracilarinin Uiretilmesini saglar. Bununla birlikte, ¢esitli patojenik olmayan aracilar inflamatuar
yamtin diizensiz bir sekilde meydana gelmesine neden olabilir. Ornegin, serbest yag asitlerinin,
patojenler ile ilk karsilasma asamasinda kilit rol oynayan protein yapilar olan toll benzeri
reseptorlere baglanarak inflamatuar yanit1 tetikleyebilecegi ileri siirtilmiistiir [20].

Bu c¢alismada enflamasyon kaynakli hastaliklarda kullanilan A. cotula tiiriiniin
antienflamatuar aktivitesini test etmek i¢in 5-lipoksijenaz (5-LOX) enzimi kullanilmistir. Ayni
zamanda enflamasyonla iligkili olarak bitkinin ¢esitli fraksiyonlarinin antioksidan deneyleri de
gerceklestirilmistir. Bu galigsma, A. cotula’nin 5-LOX enzimi ile test edilmis ilk antienflamatuar
denemesi olmasi bakimindan 6nemlidir.

2. DENEYSEL CALISMALAR
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2.1. Materyal

A. cotula tiiriiniin toprak iistii kisimlar1 Istanbul’un Catalca ilgesinden toplanmistir.
Bitkilerin teshisi, Marmara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmasotik Botanik Anabilim
Dali’nda gerceklestirilerek kayit altina alinmistir. Teshisi yapilan bitkilerin ileriki ¢aligmalarda
kullanilmak iizere birkac drnegi, Marmara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Herbaryumu’nda
saklanmuistir.

2.2. Ekstraksiyon
2.2.1. Ekstrelerin Elde Edilmesi

A. cotula’ nin toprak iistii kisimlari kurutulduktan sonra laboratuvarda bulunan Waring,
IC-10B (25000 d/dk) markali 6giitiicide parcalama islemi gerceklestirildi. Toz haline gelen
numunelerden 100 g tartilarak metanol ile maserasyon islemine tabi tutuldu. Elde edilen
metanol ekstresinin ¢oziiclisii rotary evaporatérde ugurularak kuru metanol ekstresi elde edildi.
Elde edilen ekstre analizlere kadar + 4°C ‘de saklandi.

2.2.2. Fraksiyonlarin Elde Edilmesi

Elde edilen metanol ekstresi distile suyla seyreltilip ayirma hunisine aktarilarak, hekzan
ile calkaland1 ve bu isleme hekzanli kisimlar renksiz olana kadar devam edildi. Hekzanl
fraksiyonlar birlestirilerek sodyum siilfat (Na2SOs4) ile suyu alindiktan sonra rotary
evaporatorde yogunlastirildi. Kalan sulu kisim ayirma hunisine konularak kloroform ile
calkaland1 ve bu islem kloroformlu kisimlar renksiz olana kadar tekrarlandi. Kloroformlu
fraksiyon Na,SO; ile suyundan kurtarildiktan sonra rotary evaporatdrde yogunlastirildi. Son
olarak, sulu kisim ayirma hunisinde etil asetat ile ¢alkaland1 ve bu islem etil asetatli kisimlar
renksiz olana kadar siirdii. Ardindan etil asetath fraksiyonlar birlestirilerek Na>SOs ile suyu
cekildikten sonra rotary evaporatorde yogunlastirildi. Elde edilen 4 adet fraksiyon (hekzan,
kloroform, etil asetat ve sulu metanol fraksiyonlari) analizlere kadar + 4°C ‘de saklandi.

2.3. In vitro Antienflamatuar Aktivite Testleri
2.3.1. Antilipoksijenaz Aktivite

Phosrithong vd. [21] tarafindan tarif edilen anti-enflamatuvar aktivite, biraz
modifikasyonlar ile gergeklestirildi. Yontem 96 kuyucuklu mikroplaka formatina uyarlandi
[21]. Test igin kuvars 96 kuyucuklu mikroplaka kullanildi. Farkli konsantrasyonlarda 10 pl
ekstre tizerine 20 pl etanol ve 20 ul borat tamponu eklenerek ardindan tampon igerisinde 25 pl
tip V soya lipoksijenaz ¢ozeltisi (20.000 U/ml) ilave edildi. Karisim 5 dakika 25°C'de inkiibe
edildikten sonra 100 pl 0,6 mM linoleik asit ¢ozeltisi ilave edilerek, karisim iyice karistirildi ve
234 nm'de absorbanstaki degisim 6 dakika siireyle kaydedildi. Indometazin referans standart
olarak kullanildi. Yiizde inhibisyonu asagidaki denklemden hesaplandi:

% inhibisyon= [(Axontrol—Anumune) / Akontrol]* 100
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ICso degerlerini belirlemek igin bir doz-cevap egrisi ¢izildi. ICso, enzimin aktivitesinin
%350'sini inhibe etmek i¢in yeterli olan ekstre konsantrasyonu olarak tanimlanmaktadir. Tiim
testler ve analizler ii¢ kez tekrarlandi.

Hesaplama

Her bir kuyucugun absorbanst her tekrar i¢in agagidaki formiilde yerine konulup, 6rnekler
icin % inhibisyon degeri hesaplandi. Sonuglar Graphpad Prism 5 programiyla istatistiksel
acidan incelendi.

% Inhibisyon= (%100 baslangic aktivite-numune aktivite) / (%100 baslangi¢ aktivite) X 100

2.4. In vitro Antioksidan Aktivite Testleri
2.4.1.DPPH Radikal Temizleme Aktivitesi

Numunelerin serbest radikal temizleme kapasitesi daha dnce bildirilen bir prosediire gore
olgiildii [22]. Kisaca, farkli konsantrasyonlarda (250-0,49 pg/ml) DMSO igindeki 100 pl
numune, MeOH icindeki 1900 pl 0,1 mM DPPH ¢ozeltisi ile karistirildi. Karigimlar kuvvetlice
calkalanip karanlikta, oda sicakliginda 30 dakika inkiibasyona birakildi. Daha sonra absorbans
517 nm'de okutuldu. Ekstrenin ve fraksiyonlarin DPPH radikaline kars1 radikal temizleme
aktivitesinin ytiizdesi agsagidaki denkleme gore hesaplandi:

DPPH radikal temizleme aktivitesi (%) = [(Akontrol - Aekstre) /Akontrol] x 100

%50 inhibisyon (ICsp) iireten ekstrenin konsantrasyonu, inhibisyon yiizdesine karsi
ekstre konsantrasyonunun grafigi c¢izilerek grafikten hesaplandi. Tim testler ii¢ kez
gerceklestirildi ve pozitif kontrol olarak askorbik asit kullanildi.

2.4.2.ABTS Radikal Temizleme Aktivitesi

ABTS radikal katyon temizleme aktivitesi deneyi daha once belirlenen metoda uygun
sekilde gerceklestirildi [22]. ABTS radikal katyonlari, esit hacimlerde ABTS (H20'da 7 mM)
ve potasyum persiilfatin (H20'da 4,9 mM) karistirilmasiyla hazirlandi ve bunlarin oda
sicakliginda karanlikta 12-16 saat reaksiyona girmesine izin verildi. ABTS radikal ¢ozeltisi
daha sonra bir spektrofotometre kullanilarak 734 nm'de yaklagik 0,7'lik bir absorbans elde
etmek lizere %96 etanol ile karistirilarak seyreltildi. 1900 ul ABTS radikal ¢ozeltisine farkli
konsantrasyonlarda (250-0,49 pg/ml) DMSO'daki 100 pl numune ilave edildi. Karisim oda
sicakliginda karanlikta 30 dakika inkiibe edildikten sonra 734 nm'de absorbans okumalari
gergeklestirildi. Ekstre ve fraksiyonlarin ABTS radikaline karsi radikal temizleme aktivitesinin
ylizdesi asagidaki denkleme gore hesaplandi:

ABTS radikal temizleme aktivitesi (%) = [(Akontrol — Aekstre) / Akontrol] X 100

%50 inhibisyon (ICso) iireten ekstre konsantrasyonu, inhibisyon yiizdesine karsi ekstre
konsantrasyonunun grafigi cizilerek grafikten hesaplandi. Tiim testler ii¢ kez gerceklestirilerek
pozitif kontrol olarak troloks kullanildi.
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3. SONUCLAR VE DEGERLENDIRME

Anthemis tiirleri genel kullanimlari itibariyle antienflamatuar etkileri nedeniyle 6n plana
cikmaktadir. Bir¢ok hastaligin temelinde enflamasyon oldugu kabul edilmektedir. Alzheimer,
kalp hastaliklari, romatizma, seker hastalifi gibi bir¢ok hastaligin olusum mekanizmasi
arastirildiginda enflamasyon ajanlariyla karsilagilmaktadir [23]. Antienflamatuar ilaglardan en
bilindik olan1 asetil salisilik asit Salix purpurea yani Tiirk¢e ismiyle sogiit kabugundan elde
edilmistir. Giiniimiizde bu ilag¢ kan sulandirici ve agr1 kesici 6zelligi sebebiyle kullanilmaktadir.
Agrn kesici 6zellikte olmasinin nedeni fenolik yapida bir bilesik olmasindandir [24]. Anthemis
tirleri flavonoidler basta olmak iizere yapilarinda ¢ok fazla fenolik bilesik tasimaktadirlar.
Flavonoidlerin de yapilan deneylerde antienflamatuar aktiviteye sahip olduklari ispatlanmistir.
Ayrica flavonoidlerin antioksidan 6zellikte olduklari son zamanlarda sikga yapilan deneysel
calismalardan dolay1 bilinmektedir. Bizim ¢alismamizda A. cotula bitkisinin metanol ekstresi
elde edilerek antienflamatuar ve antioksidan aktivitesi test edilmistir. Cizelge 1 A. cotula
bitkisinden elde edilen metanol ekstresi ve bu ekstreden elde edilen ¢esitli fraksiyonlarin
antioksidan ve antienflamatuar aktivitelerinin deneysel sonuglarin1 gostermektedir.

Cizelge 1. A. cotula bitkisinden elde edilen farklhi ekstre ve fraksiyonlarin antioksidan ve
antienflamatuar aktiviteleri

Antioksidan Aktivite Antienflamatuar
Ekstre* ve aktivite
fraksiyonlar DPPH radikal ABTS radikal 5-LOX inhibe edici
yakalayici aktivite yakalayici aktivite Aktivite 1Cso (ug/ml)
1Cso (ug/ml) 1Cso (ng/ml)
ACM 102,4 +£0,8** 120,322 113,5¢ 1,1
ACH 728,1+1,2 866,2+ 1,5 513,9+0,2
ACK 96,5+2,3 105,1 +0,7 72,8+ 0,2
ACEA 75,4+0,4 80,3+0,3 41,5+0,9
ACSM 114,3+0,9 140,7+ 0,4 128,2 £0,3
INDO*** 20,3+0,4
AA*F** 17,6 £0,4 145+0,3
Trolox 14,54+ 0,2 13,00 + 0,2

*ACM: A. cotula metanol ekstresi ACH: A. cotula sulu hekzan fraksiyonu ACK: A. cotula kloroform fraksiyonu ACEA: A.
cotula etil asetat fraksiyonu ACSM: A. cotula sulu metanol fraksiyonu

** deneyler li¢ kez tekrarlanarak standart sapmalar1 hesaplanmigtir.

*** INDO: indometazin, AA: askorbik asit

Cizelge 1 de gosterildigi gibi metanol ekstresinin antienflamatuar aktivitesi 113,5+ 1,1
ICso0 degeriyle standart ile kiyaslandiginda orta diizeyde aktivite gostermistir. Ancak metanol
iyl bir ¢oziicli oldugu i¢in bitkide bulunan maddelerin hemen hepsi metanol ¢oziiciisiine
gecmektedir. Bu nedenle igerisinde bir¢ok madde grubu tasimaktadir. Bu madde gruplarinmi
kimyasal yapilarinin benzerligine gore gruplandirmak ic¢in ¢o6ziiniirliik farkliliklarindan
yararlanilmaktadir. Bu nedenle metanol ekstresi sivi-sivi ekstraksiyon metoduyla ayirma
hunisinde sirasiyla hekzan, kloroform, etil asetat ile calkalanmistir. Apolar bilesikler hekzana,
orta polaritedekiler kloroforma ve polar olanlar etil asetata ge¢cmistir. Daha polar olan bilesikler
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ise sulu metanollii sivida kalmistir. Elde edilen bu fraksiyonlardan hekzan 513,9 £+ 0,2 ICsg
degeriyle 5-LOX enzimine kars1 aktivite gostermemistir. Ayn1 sekilde antioksidan deneylerde
de aktivitesi yok denecek kadar azdir. Ciinkii lipofilik bilesiklerin antienflamatuar aktiviteleri
ve antioksidan aktiviteleri polar bilesikler kadar yiiksek olmamaktadir. Kloroform fraksiyonu
ICs0 72,8+ 0,2 degeri ile hekzan fraksiyonundan daha aktiftir ancak etil asetat fraksiyonu kadar
aktif degildir. En yiiksek aktiviteye etil asetatin sahip oldugu goriilmiistiir ¢linkli bitkideki
flavonoidler, diger fenolik bilesikler ve bunlarin glikozitleri etil asetat fraksiyonuna
gecmektedir. Antioksidan aktivite belirleme deneyinde de benzer sonuglar goriilmiistiir ¢linkii
antioksidan 6zelligin ortaya ¢ikmasina da fenolik bilesikler sebep olmaktadir. Bu nedenle etil
asetat fraksiyonu DPPH (ICso: 75,4 ng/ml) ve ABTS (ICso: 80,3 ug/ml) ile yapilan her iki deneyde
diger fraksiyonlardan daha iyi antioksidan aktive gostermistir. Sulu metanollii fraksiyonun 5-
LOX enzimine gdre antienflamatuar potansiyeli ise yine etil asetat fraksiyonuna gore daha
diistiktiir ¢linkii sulu metanollii fraksiyonda genel olarak sekerler birikmektedir. A. cotula'nin
toprak istli kisimlarinda daha Once yapilan bir ¢alismada 7-metoksi-6-asetil-2,2-
dimetilkromen, Kkersetagetin, kersetagetin-7-glukozit, kersetin, kersetin-7-glukozit, patuletin,
patuletin-7- glukozit kaempferol, kaempferol-7-glukozit, kaempferol-3-rutinosid, apigenin ve
hispidulin bulundugu ortaya ¢ikarilmigtir [16]. Ismail vd. [25] A. cotula'nin metanolik
ekstresinin hekzan, diklorometan ve sulu fraksiyonlarmin ROS salinimini 6nleme yetenegini
belirleyerek anti-inflamatuar potansiyelini test etmistir. Heksan ve sulu ekstrelerin oksidatif
stres lizerinde giiglii bir dnleyici etki gostermedigi bulunmustur. Diklorometan fraksiyonu ise
ROS'un inhibisyonu yoluyla 20 mg/ml ve 32 mg/ml 'lik ICso degerleriyle 6nemli anti-
inflamatuar aktivite gostermistir [25]. Goriildiigii iizere daha 6nce yapilan ¢aligmada da bizim
calismamiza benzer olarak su ve hekzan fraksiyonlarinda 6nemli bir aktivite goriilmemistir.
Fraksiyonlandirma yapmadaki en onemli amag ekstrede bulunan aktif bilesikleri bir araya
toplayarak daha sonrasinda bu bilesiklerin izolasyonunu gerceklestirmektir.

4. GENEL DEGERLENDIRME VE SONUCLAR

Yapilan ¢aligmada A. cotula’nin etil asetat fraksiyonunun antienflamatuar ve antioksidan
deneylerde diger fraksiyonlardan daha aktif oldugu goriilmiistiir. Bu sonuglardan antioksidan
ve antienflamatuar aktiviteden sorumlu bilesiklerin etil asetat fraksiyonunda bulundugu
anlagilmaktadir. A. cotula’nin geleneksel olarak enflamasyon kaynakli hastaliklarin tedavisinde
kullanilmas1 yapilan bu ¢alisma ile dogrulanmaktadir. Ayrica daha 6nceki yapilan ¢aligsmalarda
da bitkide bol miktarda flavonoid bulundugunun ortaya ¢ikarilmasi antienflamatuar aktivitenin
bu bilesiklerden ileri geldigini gostermektedir. A. cotula’nin daha ileri ¢aligmalarla etkisinden
asil sorumlu bilesiklerinin izole edilerek etkisinin ispatlanmasi bilimsel a¢idan daha anlaml
olacaktir. Yapilan bu ¢alisma izolasyon ¢alismalari i¢in bir 6n ¢alisma olup etkili bilesiklerin
elde edilmesi i¢in bizi etil asetat fraksiyonuna yonlendirmektedir.
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OZET

Medeniyetin dogusundan bu yana insanlar, bitkileri tibbi amaglarla ve besin kaynagi olarak
kullanmiglardir. Son zamanlarda yapilan c¢alismalar, bitkilerin primer metabolitlerden
biyosentez yoluyla bircok ilacin 6nemli bir kaynagini olusturan sekonder metabolitleri
rettigini géstermektedir. Bu bitki tiirlerinden biri de Anthemis (Asteraceae) cinsidir ve Tiirkiye
florasinda 52 tiir ile temsil edilmekte olup, bunlardan 29'u Tiirkiye'ye endemiktir. Bu cinsin
cicekleri geleneksel olarak antiseptik, antienflamatuar, antibakteriyel ve sedatif olarak
kullanilmaktadir. Halk tarafindan papatya adiyla bilinen Anthemis tiirleri ¢esitli giiclii biyolojik
aktiviteleri ile 6n plana ¢ikmaktadir. Geleneksel halk hekimliginde bu cinsten hazirlanan
ekstreler, tentiirler ve merhemler agri ve tahrisi hafifletmek, iilserleri Onlemek, cilt
yaralanmalar1, sistit tedavisi ve dis rahatsizliklarinin tedavisinde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Anthemis tiirlerinin bu kullanimlari arasinda en ¢ok agri kesici 6zellikleri 6n
plana c¢ikmaktadir. Calismanin amaci, Anthemis austriaca bitkisinin antienflamatuar
aktivitesinin arastirilmasidir. Bu amagla Anthemis austriaca’nin metanol ekstresi elde
edilmistir ve elde edilen metanol ekstresi cesitli ¢oziiciiler kullanilarak fraksiyonlarina
ayrilmigtir. Enflamasyon olusumunda rol oynayan bir enzim olan 5-lipoksijenaz enzimi (5-
LOX) kullanilarak bitkinin antienflamatuar potansiyeli Ol¢iilmiistiir. Aynmi1  zamanda
antienflamatuar aktiviteyi desteklemesi i¢in DPPH ve ABTS radikal yakalayici aktivite
deneyleri kullanilarak antioksidan aktivitesi de test edilmistir. Yapilan deneylerde metanol
ekstresinin etil asetat fraksiyonu ICso 32,1 pg/ml degeriyle standarda yakin iyi bir aktivite
sergilemis olup diger tiim fraksiyonlardan daha yiiksek aktiviteye sahip oldugu goriilmiistiir.
Benzer sekilde etil asetat fraksiyonu DPPH ve ABTS i¢in sirasiyla ICso 53,2 pg/ml ve 56,8
pg/ml degerleriyle antioksidan aktivite bakimindan en aktif fraksiyon olmustur. Bu sonuglar
Anthemis austriaca’nin ilag olabilecek antienflamatuar ve antioksidan ajanlar tasidigini
gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Anthemis austriaca, antienflamatuar, antibakteriyel, ilag, ekstre
1. GIRIS

Anthemis L. (Asteraceae) cinsi Tiirkiye florasinda 52 tiir ile temsil edilmektir ve bunlarin
29'u Tirkiye'ye endemiktir [1]. Anthemis cinsinin ¢igekleri diinyada yerli halk tarafindan
antiseptik, antienflamatuar, antispazmodik, antibakteriyel ve sedatif olarak kullanilmaktadir
[2]. Geleneksel halk hekimliginde bu cinsten hazirlanan ekstreler, tentiirler ve merhemler olarak

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 116




\ LONFER,
\“\:‘* "’Q‘,
< &

\

MADEy,

»

STyNen®

AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES November 24 - 26, 2023 - Thilisi

kullannmiyla agrilar1 hafifletmek, iilser hastaligin1 6nlemek, yara yanik tedavisi, idrar yolu
enfeksiyonlar1 tedavisi ve dis rahatsizliklarinin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir [3].

Anthemis austriaca (A. austriaca) Avusturya'ya ozgii bir bitkidir ve Avrupa'dan
Tiirkiye'ye kadar genis bir alanda dagilim gostermektedir. Bu bitkiye Tirkiye'de “papatya”
veya “akbasotu” adi verilmektedir ve bu bitkinin ¢igekleri geleneksel olarak karin agrisi,
hemoroit ve zatiirre tedavisinde kullanilmaktadir [4, 5]. A. austriaca ¢igekleri ayn1 zamanda
Okstirik ve yumurtalik hastaliklarina karst halk hekimliginde infiizyon olarak da
kullanilmaktadir [6-8]. Anthemis tiirlerinin antimikrobiyal, antienflamatuar, antioksidan,
antiviral, hepatoprotektif, sitotoksik, hipoglisemik ve hipotansif aktivitelere sahip oldugu daha
once yapilan farkli galismalarda gosterilmistir [9-12].

Enflamasyon patojenler, hasar gérmiis hiicreler veya irritanlar gibi zararli uyaranlara
kars1 viicudun vermis oldugu karmasik bir biyolojik cevaptir. Enflamasyonun 6nlenmesinde
non-steroidal antienflamatuar ilaglar kullanilmaktadir [13]. Ancak bu ilaglar prostaglandin
miktarinda azaltma yaratarak bu etkiyi saglamalar1 sebebiyle gastrointestinal sistemde kanama
ve sonucunda iilsere neden olmaktadirlar. Ayrica kardiyovaskiiler sistemde ve bdbrek
fonksiyonlarinda bozukluk olusturmalari gibi yan etkilere sahiptirler. Bu yilizden
antienflamatuar ilaglara gerek duyan iilser hastalarinin, bobrek hastalarinin ve konjestif kalp
yetmezligi olan hastalarin non-steroidal anti enflamatuar ilaglar1 kullanmalar1 tehlikelidir [14].

Bitkilerin uzun yillardir geleneksel halk ilaci olarak enflamasyon kaynakli hastaliklarin
tedavisinde kullanildigi bilinmektedir. Diinyada etnobotanik kapsamda yapilan g¢aligmalar
bilim insanlar1 i¢in referans ¢alismalar olmustur ve bu etnobotanik ¢alismalardan yararlanarak
bitkilerin aktiviteleri bilimsel olarak test edilmistir. Yapilan deneylerin sonuglari ¢gogunlukla
etnobotanik calismalar1 destekler nitelikte olmustur. Bu amagla ¢alismada A. austriaca’nin
geleneksel kullanimina dayanarak metanol ekstresi ve metanol ekstresinin c¢esitli
fraksiyonlarinin antienflamatuar aktiviteleri test edilmistir. Enflamasyon ile oksidasyon
arasindaki iliski sebebiyle fraksiyonlarin antioksidan aktiviteleri de incelenmistir. Bu ¢alisma,
A. austriaca’nin 5-LOX enzimi ile yapilmis ilk antienflamatuar aktivite arastirmasidir.

2. DENEYSEL CALISMALAR
2.1. Materyal

Deneylerde kullanilacak olan A. austriaca tiiriiniin toprak iistii kisimlar1 Istanbul’un
Catalca ilgesinden toplanmistir. Numunelerin toplanmasmin ardindan bitkiler, Marmara
Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmasotik Botanik Anabilim Dali’nda teshis edilmistir. Ileri
calismalarda kullanilmak iizere bitkilerin bazi &rnekleri Marmara Universitesi Eczacilik
Fakiiltesi Herbaryumu’nda depolanmustir.

2.2. Ekstraksiyon

2.2.1. Ekstrelerin Elde Edilmesi

Toprak iistii kisimlari toplanan A. austriaca numunesi ilk olarak distile su ile yikanip 40
°C’de hava akimiyla kurutuldu. Kuruyan bitkilerin Waring, 1C-10B (25000 d/dk) markali
ogiitiiciide pargalama islemi gerceklestirildi. Toz haline gelen numuneden 100 g tartilarak
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metanol ile maserasyon islemine tabi tutuldu. Elde edilen metanol ekstresinin ¢oziiciisii rotary
evaporatorde ucurularak kuru metanol ekstresi elde edildi. Elde edilen ekstre analizlere kadar
+ 4°C ‘de sakland1.

2.2.2. Fraksiyonlarin Elde Edilmesi

Fraksiyonlarin elde edilmesi amaciyla metanol ekstresi distile suyla seyreltilerek ayirma
hunisine aktarildi ve hekzan ile iyice ¢alkalandi. Bu isleme hekzanli kisimlar renksiz olana
kadar devam edildi. Hekzanli fraksiyonlar birlestirilerek sodyum siilfat (Na2SOa) ile suyu
alindiktan sonra rotary evaporatdrde yogunlastirildi. Kalan sulu kisim ayirma hunisine
konularak kloroform ile ¢alkalandi ve bu islem kloroformlu kisimlar renksiz olana kadar
tekrarlandi. Kloroformlu fraksiyon Na;SOs ile suyundan uzaklastirildiktan sonra rotary
evaporatorde yogunlastirildi. Son olarak, sulu kisim ayirma hunisinde etil asetat ile ¢alkalandi
ve bu islem etil asetatli kisimlar renksiz olana kadar devam etti. Daha sonra, etil asetath
fraksiyonlar birlestirilerek Na,SOs ile suyu g¢ekildikten sonra rotary evaporatorde
yogunlastirildi. Elde edilen 4 adet fraksiyon (hekzan, kloroform, etil asetat ve sulu metanol
fraksiyonlar1) analizlere kadar + 4°C ‘de depoland.

2.3. In vitro Antienflamatuar Aktivite Testleri
2.3.1. Antilipoksijenaz Aktivite

Fraksiyonlari elde edilen A. austriaca’nin antienflamatuar aktivitesi, Phosrithong vd. [15]
tarafindan Onerilen yontemin baz1 degisikleriyle belirlendi. Yontem 96 kuyucuklu mikroplaka
formatina uyarlandi [15]. Test i¢in kuvars 96 kuyucuklu mikroplaka kullanildi. Farkli
konsantrasyonlarda 10 pl ekstre {izerine 20 pl etanol ve 20 pl borat tamponu eklendi. Daha
sonra, tampon igerisinde 25 pl tip V soya lipoksijenaz ¢ozeltisi (20.000 U/ml) ilave edildi.
Karigim 5 dakika 25°C'de inkiibe edildikten sonra 100 pl 0,6 mM linoleik asit ¢ozeltisi ilave
edilerek, karigim iyice karistirildi ve 234 nm'de absorbanstaki degisim 6 dakika siireyle
kaydedildi. Indometazin referans standart olarak kullanildi. Yiizde inhibisyonu asagidaki
denklem yardimiyla hesaplanda:

% inhibisyon= [(Akontro—Anumune) / Akontrol] X100

ICs0 degerlerini belirlemek i¢in bir doz-cevap egrisi ¢izildi. ICso, enzimin aktivitesinin
%50'sini inhibe etmek i¢in yeterli olan ekstre konsantrasyonu olarak tanimlanmaktadir. Tiim
testler ve analizler {i¢ kez tekrarlandi.

Hesaplama
Her bir kuyucugun absorbansi her tekrar i¢in asagidaki formiilde yerine konulup,
numuneler i¢in % inhibisyon degeri hesaplandi. Sonuclar Graphpad Prism 5 programiyla
istatistiksel ac¢idan incelendi.
% Inhibisyon= (%100 baslangi¢ aktivite-ornek aktivite) / (%100 baslangi¢ aktivite) X 100
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2.4. In vitro Antioksidan Aktivite Testleri
2.4.1.DPPH Radikal Temizleme Aktivitesi

Numunelerin serbest radikal temizleme kapasitesi Zou vd. [16] tarafindan bildirilen bir
prosediire gore belirlendi [16]. Bu yontemde kisaca farkli konsantrasyonlarda (250-0,49 pg/ml)
DMSO igindeki 100 pl numune, MeOH i¢indeki 1900 ul 0,1 mM DPPH ¢6zeltisi ile karistirildi.
Karisimlar vorteks ile iyice homojen hale getirilerek oda sicakliginda karanlik bir ortamda 30
dakika boyunca inkiibasyona birakildi. Daha sonra elde edilen numunelerin absorbanslar1 517
nm'de Olgiildii. Ekstre ve fraksiyonlarin DPPH radikaline karsi radikal temizleme aktivitesinin
yiizdesi asagidaki denkleme gore hesaplandi:

DPPH radikal temizleme aktivitesi (%) = [(Akontrol - Aekstre) /Akontrol] x 100

%50 inhibisyon (ICso) saglayan ekstre konsantrasyonu, inhibisyon yiizdesine kars1 ekstre
konsantrasyonunun grafigi ¢izilerek grafikten hesaplandi. Tiim deneyler ii¢ kez gergeklestirildi
ve pozitif kontrol olarak askorbik asit kullanild.

2.4.2.ABTS Radikal Temizleme Aktivitesi

ABTS radikal katyon temizleme aktivitesi deneyi Zou vd. [16] tarafindan bildirilen
metoda gore gerceklestirildi [16]. ABTS reaktif ¢ozeltisi, esit hacimlerde ABTS (distile suda 7
mM) ve potasyum persiilfatin (distile suda 4,9 mM) karistirilmasiyla hazirlandi. Bu karisim
daha sonra oda sicakliginda karanlik bir ortamda 12-16 saat bekletilerek icindeki bilesenlerin
reaksiyona girmesi saglandi. ABTS radikal ¢ozeltisi daha sonra bir spektrofotometre yardimiyla
734 nm'de yaklasik 0,7'lik bir absorbans elde etmek iizere %96 etanol ile karistirilarak
seyreltildi. 1900 pl ABTS radikal ¢ozeltisine farkli konsantrasyonlarda (250-0,49 pg/ml)
DMSO'daki 100 pl numune eklendi. Karisim oda sicaklifinda karanlikta 30 dakika inkiibe
edildikten sonra 734 nm'de absorbans okumalar1 gergeklestirildi. Ekstre ve fraksiyonlarin
ABTS radikaline karsi radikal temizleme aktivitesinin yiizdesi asagidaki denkleme gore
hesaplandi:

ABTS radikal temizleme aktivitesi (%) = [(Akontrol — Ackstre) / Akontrol] X 100

%50 inhibisyon (ICso) iireten ekstre konsantrasyonu, inhibisyon yiizdesine karsi ekstre
konsantrasyonunun grafigi ¢izilerek hesaplandi. Tiim 6l¢iimler ii¢ kez gerceklestirildi. Pozitif
kontrol olarak troloks kullanild.

3. SONUCLAR VE DEGERLENDIRME

Bitkilerin ¢ok eski c¢aglardan bu yana cesitli hastaliklarin tedavisinde ilag olarak
kullanildig1 bilinmektedir. Bitkilerin kullanildiklar1 hastaliklarin ¢ogu enflamasyon kaynakli
olup kaynatilarak icilmeleri seklinde kullanilmistir. Diinyada ve lilkemizde etnobotanik alninda
yapilan ¢aligsmalar bilim insanlari i¢in referans alinan ¢alismalar olmustur ve bu ¢alismalardan
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yararlanarak bitkilerin aktiviteleri bilimsel olarak deneylerle test edilmistir. Yapilan deneylerin
sonuglari ¢cogunlukla etnobotanik ¢aligmalari destekler nitelikte olmustur. Anthemis tiirleri agr1,
iilser, yara, yanik, idrar yolu enfeksiyonlar1 ve dis rahatsizliklar1 gibi enflamasyon kaynakli
hastaliklarin  tedavisinde geleneksel olarak kullanilmaktadir [3]. Bu hastaliklardaki
kullanimlarin1 bilimsel olarak dogrulayabilmek i¢in antienflamatuar aktivitelerinin test
edilmesi gerekmektedir.

Gilinimiizde enflamasyon hastaliklarinin tedavisinde Non-Steroidal antienflamatuar
ilaclar kullanilmaktadir. Siklikla kullanilan Non-Steroidal antienflamatuar ilaglara 6rnek olarak
salisilat grubunda aspirin; fenilasetik asit grubunda diklofenak; indol grubunda indometazin;
oksikam grubunda piroksikam; pirazol grubunda fenilbutazon ve siilfonanilid grubunda
nimesulid 6rnek olarak verilebilir. Bu kimyasal etken maddelerin genel olarak etkilerine
bakildiginda antienflamatuar kaynakli olarak antipiretik ve analjezik etkilere sahip oldugu
goriilmektedir [13]. Bununla birlikte, bu bilesikler ayn1 zamanda viicutta gesitli organlara ciddi
zararlar vermektedirler. Antienflamatuar ilaglar aktivitelerini viicutta Prostaglandin seviyesinde
azaltma meydana getirerek saglamaktadirlar ancak prostaglandin ayni zamanda mide
mukozasini koruyucu etkiye sahiptir [17]. Bu nedenle bu ilaglarin kullaniminda mide hasari
olugmaktadir. Diger yan etkileri de karaciger ve bobrek fonksiyonlar iizerindeki etkileridir. Bu
nedenlerden otiirii bitkisel ilaglar diinya genelinde daha az yan etkili ve giivenilir olmalari
nedeniyle tercih edilmektedir.

Lipoksijenazlar enflamasyon kaynakli cesitli hastaliklarla iligkili olan enzimlerdir.
Lipoksijenazlar (LOX'ler, linoleat: oksijen rediiktaz), kiikiirt ve hem icermeyen biiyiik bir
monomerik protein grubundan olup demir igeren dioksijenaz enzimleridir [18]. Enflamasyon
olusum yolaginda arasidonik asidin ¢esitli mediatdrlere doniistiiriilmesinde bu enzimin rolii
vardir. Lipoksijenazlar ¢oklu doymamis yag asitlerinin, hidroperoksi tiirevlerine
oksijenlenmesini katalizleyen lipit-peroksidasyon enzimleri olarak siniflandirilir ve bu
reaksiyon oksidan etkilere yol agan radikal ara iirlinlerin olusumuna neden olur [19].
Yukaridaki bilgiler 1s18mnda, bu ¢alismada lipoksijenaz enzim inhibisyonu ile A. austriaca
bitkisinin metanol ekstresinin antienflamatuar aktivitesi test edilmistir. Yapilan test sonucunda
121,8 pg/ml 1Cso degeriyle metanol ekstresi orta derecede enzim inhibisyonu saglamistir.
Ancak metanol ekstresinden elde edilen etil asetat fraksiyonu 32,1 ug/ml ICsodegeriyle metanol
ekstresine gore ve diger tiim fraksiyonlara gore daha iyi aktivite sergilemistir. Cizelge 1°de
verildigi lizere antioksidan deneyde antienflamatuar aktiviteye benzer sonuglar elde edilmistir.

Cizelge 1. A. austriaca bitkisinin metanol ekstresi ve metanol ekstresinden elde edilen
fraksiyonlarin antioksidan ve antienflamatuar aktiviteleri

Antioksidan Aktivite Antienflamatuar
aktivite
Ekstre* ve
fraksiyonlar DPPH radikal ABTS radikal 5-LOX inhibe edici
yakalayici aktivite  yakalayici aktivite Aktivite 1Cso
ICs0 (ng/ml) 1Cs0 (ug/ml) (ng/ml)
AAM 82,4 £0,8** 107,3+£2,2 121.8 £0.35
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AAH 741,1+,1,2 842,1+1,5 598.9+0.2
AAK 755+2,3 83,1+0,7 61,8+ 0.2
AAEA 53,240,475 56,8+0,3 80,3 32,1+£0,9 45
AASM 98,4+0,9 123,7+ 0,4 123,9 +0,3
INDO*** 20,3+0,4
AA*** 17.6 £ 0.4 145+0.3
Trolox 14.54+0.2 13.00+0.2

*AAM: A. austriaca metanol ekstresi, AAH: A. austriaca sulu hekzan fraksiyonu, AAK: A. austriaca kloroform
fraksiyonu, AAEA: A. austriaca etil asetat fraksiyonu, AASM: A. austriaca sulu metanol fraksiyonu

** deneyler li¢ kez tekrarlanarak standart sapmalar1 hesaplanmistir.

*** INDO;: indometazin, AA: Askorbik asit

Etil asetat fraksiyonunun daha aktif olmasinin nedeni metanol ekstresinde bulunan
fenolik yapidaki bilesiklerin etil asetata gegmesinden kaynaklanmaktadir. Fenolik bilesiklerin
daha 6nce yapilan deneyler sonucu antienflamatuar etkide olduklar1 bilinmektedir. Stanevaa vd.
[20] tarafindan yapilan bir ¢aligmada A. austriaca'nin toprak {istii kisimlarindan kserantolid,
taraksasterol asetat, taraksasterol, B-sitosterol, 1a-hidroksikserantolid, 6a-hidroksikserantolid,
10a-hidroksi-11p,13-dihidrokserantolid, 8a-hidroksikserantemolid ve kserantemolid gibi farkli
triterpen bilesikler izole edilmistir [20]. Flavonoidlerden ise kersetin, apigenin-7-O-(3"-O-
asetil)-p-D-glukopiranosid, apigenin-7-O-(6"-O-asetil)-p-D-glukopiranosid, apigenin-7- O-f-
D-glukopiranosid ve kersetin-7-O-p-D-glukopiranosid, A. austriaca dan daha oOnce
gerceklestirilen bir ¢alismada izole edilmistir [21]. Ayrica A. austriaca’nin ugucu yagi elde
edilerek bilesiminde bulunan maddeler de aciga ¢ikarilmistir. Bu bilesiklerden major olanlar
is-krisantenil asetat (%17,5-22,0), p-pinen (%8,6-13,2), ve 1,8-sineol (%7,2-10,4) diir [22].

Ilhan vd. [21] tarafindan yiiriitiilen bir ¢aligmada A. austriaca’ nin hekzan, etil asetat ve
metanol fraksiyonlarinin  sican  endometriozis modelindeki  potansiyel —aktivitesi
degerlendirilmistir. Yapilan deneyde etil asetat ve metanol fraksiyonlar1 aktif bulunmustur ve
bu fraksiyonlardan izolasyon c¢aligmasi yapilmistir. Yapilan izolasyon sonucu 4-B-D-
glukopiranosiloksi-6-metil-2H-piran-2-on, kersetin, apigenin-7-0-(3"-0O-asetil)-p-D-
glukopiranosid, apigenin-7-0O-(6"-O-asetil)-B-D-glikopiranozit, apigenin-7-O-p-D-
glukopiranosit, kersetin-7-O-p-D-glukopiranosit ve [-sitosterol-3-O-p-D-glukopiranosid
bilesikleri elde edilmistir. Sonu¢ olarak A. austriaca ¢igeklerinden elde edilen metanol
ekstresinin endometriozisin gerilemesine katki sagladigi ve bitkideki flavonoidler ve sterollerin
de aktiviteden sorumlu olas1 bilesikler oldugu tespit edilmistir [21]. Kanser hastaliginin da
enflamasyon ve oksidasyon ile iliskili oldugu bilinmektedir. Ilhan vd. [21] tarafindan yapilan
caligmada da goriildiigii gibi flavonoidce zengin fraksiyonun aktivitesi diger fraksiyonlardan
daha anlamli olmustur. Bu sonuglar halihazirda gergeklestirdigimiz calismamizda elde
ettigimiz deney sonuglari ile uyusmaktadir.
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4. GENEL DEGERLENDIRME VE SONUCLAR

Bu c¢alismada yapilan deneylerde A. austriaca’nin etil asetat fraksiyonunun
antienflamatuar ve antioksidan aktivitesinin diger fraksiyonlardan aktif oldugu goriilmiistiir.
Antioksidan ve antienflamatuar aktiviteyi saglayan bilesiklerin etil asetat fraksiyonunda bir
arada bulundugu eclde edilen deney sonucuna gore anlasilmigtir. A. austriaca dan daha 6nce
yapilan izolasyon calismalarinda antienflamatuar etkili fenolik bilesiklerin elde edildigi
bildirilmistir. Bitkinin geleneksel olarak halk tarafindan ¢esitli agr1 sikayetlerinde kullanilmast,
agr1 kaynaginin enflamasyon kaynakli oldugunun bilinmesi sebebiyle bitkinin antienflamatuar
ozellige sahip oldugu kanisina varilmistir ve yapilan bu in vitro antienflamatuar aktivite
deneyiyle de bu etki dogrulanmistir. Ancak yapilan bu ¢alisma bir 6n ¢alisma olup bu etkinin
deney hayvanlar tizerinde de denenmesi gerekmektedir.
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OZET

Uzun yillar boyunca apoptozun diizenlenmis hiicre 6liimiiniin tek sekli oldugu diisiiniiliirken
nekroz, diizenlenmemis kazara hiicre 6limii siireci olarak kabul edilmistir. Bununla birlikte,
artan sayida ¢alisma, nekroptoz adi verilen programlanmis ve diizenlenmis hiicre 6limii olarak
islev goren baska bir nekroz bi¢imi tanimlamistir. Nekroptoz, programlanmis nekrozun ana
yoludur ve eritrositler, 16kositler, kalp hiicreleri ve noronlar dahil olmak iizere ¢esitli hiicre
tiplerinde meydana geldigi belgelenmistir.

Nekroptoz, apoptoz veya nekrozdan farkli, tiimor nekroz faktor reseptorii 1 (TNFR1), TNFR2
ve Fas gibi bir dizi 6liim reseptorii tarafindan tetiklenen, programlanmis hiicre 6liimiiniin farkl
bir tiiriidiir. Esas olarak reseptor etkilesimli protein kinaz 1 ve 3 ile birlikte karisik soy kinaz
alan1 benzeri protein kompleksine (RIPK1/RIPK3/MLKL) bagli olarak benzersiz bir kaspazdan
bagimsiz sinyal yolu ile aktive edilir. Nekroptoz siireci, hiicrelerde, hiicre zar1 biitlinliigiiniin
bozulmasina, organellerin sismesine ve siddetli enflamasyona yol agar.

Gegtigimiz on yilda, nekroptozun insanlarin yasam siireglerinde yaygin olarak yer aldigi
bulunmustur. Nekroptoz regiilasyonu, doku homeostazini siirdiirmek ve inflamasyonu 6nlemek
icin ¢ok onemlidir. Parkinson, Alzheimer, Amyotrofik lateral skleroz ve Multipl Skleroz gibi
norodejeneratif hastaliklarda, miyokard enfarktiis, aort anevrizmas: ve ateroskleroz gibi
kardiyovaskiiler hastaliklarda, asttim ve Idiyopatik pulmoner fibrozis gibi pulmoner
hastaliklarda, karaciger, bobrek ve eklem hastaliklarinda, nekroptoz bilesenlerinin ekspresyon
degisiklikleri ve bu hiicre 6liim tipinin aktivasyonu goriilmektedir. Nekroptozun kanserdeki
rolii tartismal1 bir konumdadir, ¢iinkii hem bir tiimor baskilayict hem de bir tiimor destekleyicisi
olarak gorev almaktadir.

Nekroptoz, anormal hiicre 6liimiinii indiikleyerek iyi bir prognoza yol agarken, ayn1 zamanda
inflamasyon ve kanser metastazina da yol acabildigi yapilan c¢alismalarda bildirilmistir.
Bakteriyel, viral ve parazitik enfeksiyonlarda da rol alan nekroptoz yolagi terapotik hedef
olarak da goriilmekte, bu yolagi inhibe eden ve aktive eden ilaglar ve ajanlarla ¢esitli denemeler
gergeklestirilmektedir.

Bu calismada, nekroptozun molekiiler mekanizmalari, homeostazin saglanmasinda ve gesitli
hastaliklardaki rolleri ile terapdtik potansiyeli degerlendirilecektir.

Anahtar kelimeler: Nekroptoz, TNFR, RIPK, MLKL, Hiicre 6liimii, homeostaz
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MOLECULAR MECHANISMS OF NECROPTOSIS AND ITS ROLE IN DISEASES

ABSTRACT

For many years, apoptosis was thought to be the only form of regulated cell death, while
necrosis was considered the unregulated process of accidental cell death. However, a growing
number of studies have identified another form of necrosis that functions as programmed and
regulated cell death, called necroptosis. Necroptosis is the major pathway of programmed
necrosis and has been documented to occur in a variety of cell types, including erythrocytes,
leukocytes, cardiac cells, and neurons.

Necroptosis is a distinct type of programmed cell death, distinct from apoptosis or necrosis, that
is triggered by a set of death receptors such as tumor necrosis factor receptor 1 (TNFR1),
TNFR2, and Fas. It is activated by a unique caspase-independent signaling pathway, primarily
dependent on the mixed lineage kinase domain-like protein complex (RIPK1/RIPK3/MLKL)
together with receptor-interacting protein kinases 1 and 3. The process of necroptosis leads to
disruption of cell membrane integrity, swelling of organelles, and severe inflammation in cells.

Over the past decade, necroptosis has been found to be widely involved in human life processes.
Regulation of necroptosis is crucial for maintaining tissue homeostasis and preventing
inflammation. In neurodegenerative diseases such as Parkinson's, Alzheimer's, Amyotrophic
lateral sclerosis and Multiple Sclerosis, in cardiovascular diseases such as myocardial
infarction, aortic aneurysm and atherosclerosis, in pulmonary diseases such as asthma and
idiopathic pulmonary fibrosis, in liver, kidney and joint diseases, expression changes of
necroptosis components and the effects of this type of cell death are observed. activation is
seen. The role of necroptosis in cancer is controversial because it acts as both a tumor suppressor
and a tumor promoter.

While necroptosis leads to a good prognosis by inducing abnormal cell death, it has been
reported in studies that it can also lead to inflammation and cancer metastasis. The necroptosis
pathway, which also plays a role in bacterial, viral and parasitic infections, is also seen as a
therapeutic target, and various trials are carried out with drugs and agents that inhibit and
activate this pathway.

In this study, the molecular mechanisms of necroptosis, its roles in maintaining homeostasis
and in various diseases, and its therapeutic potential will be evaluated.

Keywords: Necroptosis, TNFR, RIPK, MLKL, Cell death, homeostasis
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1. GIRIS

Hiicre 6liimii, normal hiicre fizyolojisinin dogal bir son noktasidir ve biiylime, boliinme ve
metabolik homeostazis de dahil olmak {izere hiicresel fonksiyonlarin geri dondiiriilemez sekilde
sona ermesiyle sonuglanir. Son kesifler, 0karyotik hiicrelerin normal biiyiime ve gelisme
sirasinda, fizyolojik hasara tepki olarak ve hastaligin ilerlemesi sirasinda 6ldiigii karmasik
modlara iliskin anlayisimizi yeniden sekillendirdi. Klasik terminoloji, hiicre O6liimii
yontemlerini genetik programlar tarafindan diizenlenenler ve tesadiifi olan ancak genetik olarak
diizenlenmeyenler olarak ayirmistir (1-3). Gegmiste nekrozun, geleneksel molekiiler
olaylar yoluyla gerceklestirilen asir1 sitotoksik hasar nedeniyle kaza sonucu 6lim oldugu
diisiiniiliirdii. Buna karsilik, apoptoz programlanmis hiicre 6liimii olarak tanimlanir. Daha
sonraki kesifler, ek hiicre 6limi yolaklarini aydinlattt ve bu, belirli hiicre 6liim tiirlerinin
morfolojik olarak nekrozla benzer oldugu ancak ayn1 zamanda altta yatan genetik programlar
tarafindan da diizenlenebildiginin ortaya ¢ikmasina yol act1 (4,5). Bununla birlikte, artan sayida
calisma, nekroptoz adi verilen programlanmis ve diizenlenmis hiicre 6liimii olarak iglev goren
baska bir nekroz bi¢imi tanimlamustir.

Nekroptoz, programlanmis nekrozun ana yoludur ve eritrositler, 16kositler, kalp hiicreleri ile
noronlar dahil olmak tiizere ¢esitli hiicre tiplerinde meydana geldigi belgelenmistir. Bu yol,
reseptor etkilesimli protein kinaz 1 (RIP1), RIP3 ve karisik soy kinaz alani benzeri (MLKL)
protein olusan sitozolik nekrozom kompleksi tarafindan yiiriitiiliir. Nekroptoz, organel sigsmesi,
plazma zar1 yirtilmasi, hiicre lizizi ve hiicre igi bilesenlerin sizintis1 dahil olmak {izere ¢esitli
morfolojik 6zellikleri tagir ve bu da ikincil inflamatuar yanitlari arttirabilir (6-8).

2. TARIHCE

Nekroptoz hakkindaki bilgilerimizin ¢ogu, tiimor nekroz faktorii (TNF) sinyallesmesi
caligmalarindan gelmektedir. TNF, enfeksiyon veya doku hasarinin neden oldugu
inflamasyonda anahtar rolii olan bir pleiotropik sitokindir. TNF sinyali, esas olarak TNF
reseptorii 1 (TNFR1) araciligiyla, inflamasyonu diizenleyen bir¢ok genin ekspresyonunu
indiikler, ancak bazi1 kosullar altinda TNF ayni zamanda hiicre Oliimiiniin gii¢lii bir
indiikleyicisidir. Adina ve TNF'nin ayrica RIPK1'1 i¢eren bir mekanizma ile kaspazdan
bagimsiz hiicre 6liimiinii indiikledigine dair erken kanitlara ragmen, uzun yillar boyunca TNF
ile indiiklenen hiicre 6liimiiniin cogu ¢alismasi apoptoza odaklandi. RIPK1'i hedefleyen nekroz
inhibitorleri olarak nekrostatinlerin tanimlanmasi, TNF ile indiiklenen nekrozun Kkinaz
tarafindan diizenlenen bir siire¢ olduguna dair kanit sagladi ve buna nekroptoz adi verildi.

Nekroptoz ilk kez 1988'de Laster tarafindan fark edildi. RIPK1, bu yolda bulunan ilk ¢ekirdek
molekiildii. Yeni hiicre 6liimiine 2005 yilinda Degterev tarafindan nekroptoz adi verildi.
Nekroptoz yolunun ¢oziilmesinde dnemli bir adim, TNF ile indiiklenen nekrozun temel bir
diizenleyicisi olarak RIPK3'lin kesfiydi (9-11). (Gorsel 1).
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Gorsel 1: Programlanmis nekroz kavraminin tarihgesi (12).

3. NEKROPTOZUN MOLEKULER MEKANIZMASI

Nekroptoz, 6liim reseptori timor nekroz faktorleri (TNFR1, TNFR2 ve Fas gibi), 6lim
reseptoril ligandlarina (TNF-a, FasL gibi) apoptotik yolda inhibisyon veya blokaj yaparak
baglandiklarinda ortaya ¢ikar. Cogu hiicrede, TNFR1 stimiilasyonu sitotoksik degildir ve zarla
iligkili bir protein kompleksinin (kompleks I) olusumu yoluyla dogrudan proinflamatuar
sinyallesmeyi indiikler. Duyarlilastirilmis hiicrelerde, TNFR1, sitozolik kompleksler Ila ve IIb
yoluyla apoptozu indiikler. FLIP L, kaspaz-8'1 proteoliz yoluyla RIPK1 ve RIPK3 seviyelerini
kontrol eden heteromerik bir kompleks i¢inde tutar. Kaspaz-8 inhibe edildiginde, kompleks Ilc
veya nekrozom (RIPK1, RIPK3 ve MLKL'den olusur) olusur, bu da RIPK1 kinaz aktivitesini
ve RIPK3-kinaz aktivitesine bagli nekroptozu indiikler (13,14). (Gorsel 2).

TNF

Complex |

D

Complex lla Complex lIb Necrosome

Inflammation
Cell survival

Antimicrobial
processes

Apoptosis

Apoptosis* Necroptosis

Gorsel 2: TNF sinyali ile nekroptoz aktivasyonu (15).
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4. HOMEOSTAZI VE HASTALIKLARDA NEKROPTOZ

Nekroptoz regiilasyonu, doku homeostazini siirdiirmek ve inflamasyonu 6nlemek i¢in ¢ok
onemlidir. Apoptoz yolundaki kaspaz-3, apaf-1, kaspaz-7 ve Bax/Bak gibi anahtar proteinlerin
kaybi, embriyonik gelisim iizerinde minimal etkiye sahiptir. Bununla birlikte, kaspaz-8 ve
FADD eksikliginin, embriyonik hiicreler i¢in yaklagik embriyonik baslangicin 10.5/11.
giininde Olime neden oldugu bildirilmistir. Bagisiklik sisteminde, kaspaz-8 ve FADD
tarafindan nekroptoz inhibisyonu, klonal genisleme sirasinda T hiicrelerinin hayatta kalmasini
destekler. Daha onceki tiim arastirmalar, nekroptozun inhibe edilmesinin doku homeostazinin
stirdiiriilmesi ve inflamasyonun 6nlenmesi i¢in dnemli oldugunu gostermistir (16). (Gorsel 3).

Bagisiklik tepkisini, hiicre 6liimiinii ve hiicrenin hayatta kalmasini kontrol eden sinyal yollari,
doku homeostazisinin ve inflamasyonun diizenlenmesinde ¢ok énemli bir role sahiptir. FADD
ve kaspaz-8, nekroptozu engelleyerek bagirsak iltihabini onler. FADD eksikligi, bagirsak
bariyerinin tahribatina ve bakteriyel kaynakli inflamasyona katkida bulunan TNFR1 aracili
RIPK3'e bagimli nekroptoza yol acar. Epitel hiicrelerinin nekroptozu da kolite neden olabilir.
RIPK3-MLKL'ye bagimli nekroptozun ve FADD-kaspaz-8'e bagimli hiicre apoptozunun
inhibisyonu, hayvan derisi lezyonlarimin gelisimini tamamen Onler. Nekroptoz yolundaki
anahtar molekiillerin inhibisyonu periodontal hastaligin 6nlenmesine yardimci olur (17).

ardiovascular diseases -— J\/-Va, t0SIS Eamati

'\/T\ / '
& / \ o
4 // \ '\
/ Skin diseases

Pancreatic dic rCAC
ncreatic aiseases

Gorsel 3: Nekroptozun rol aldig1 hastaliklar (18).
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4.1.Sinir Sistemi Hastaliklarinda Nekroptozun Rolii
Nekroptoz yolu ve iliskili nekroinflamasyonun, farmakolojik, genetik ve histolojik
yaklagimlarla MS, ALS, Parkinson ve Alzheimer hastaligi, omurilik yaralanmasi ve travmatik
beyin hasar1 gibi hastaliklar dahil olmak iizere ndrodejeneratif ve santral sinir sistemi
hastaliklarinda rolii oldugu kanitlanmistir.

4.1.1. iskemik inme

Iskemik inme, genellikle serebrovaskiiler sistem igindeki trombiis/emboliden kaynaklanan
yikict bir beyin hasaridir. Degterev ve ark. in vivo aktif nekrotik hiicre 6liimiiniin ilk 6rnegini
sagladi ve orta serebral arter tikanmasini takiben gecikmis iskemik beyin hasarinda
nekroptozun anahtar rol oynadigin1 gosterdi. Ayrica Nec-1 uygulamasindan sonra enfarktiis
hacmi 6nemli 6l¢iide azald1 (19). Ardindan ilging bir sekilde Newton ve meslektaglari, RIPK3
kaybinin, major serebral arter tikanmasi felg modelinde hipoksi kaynakli serebral 6dem veya
enfarktlis hacmi {izerinde hicbir etkisi olmadigini dogruladilar (20). Ancak Zhang ve ark.
nekroptozun akut iskemik felgte cok Onemli bir rol oynadigini belirtti (21). Nekroptozun
inhibisyonu hiicre 6liimiinii azaltabilir, bu arada inflamatuar tepkiyi koruyucu bir reaksiyon
haline getirebilir. Yang ve ark. iskeminin, RIPK3/MLKL yolu yoluyla néron baskin bir
nekroptoza neden oldugunu gosterdi (22).

4.1.2. Parkinson hastahg

Parkinson hastalig1 (PH), substantia nigradaki dopaminerjik ndronlarin ilerleyici dejenerasyonu
ve striatumdaki dopamin saliniminin tiikenmesi ile iligskili en Onemli ndrodejeneratif
hastaliklardan biridir. Onceki ¢alismalar, PH hastalarinin 6liim sonras1 beyin dokusunda ve
toksin bazli bir fare modelinde nekroptozun aktive edildigini gosterdi. RIPK1, RIPK3 ve
MLKL ekspresyonlari, PH'den tiiretilmis postmortem dokunun substantia nigra'sinda
yiikselmisti (23). RIPK1'in inhibisyonu ve MLKL ile RIPK3'iin genetik ablasyonu, klinik
oncesi Parkinson modellerinde dopaminerjik ndron dejenerasyonunu azaltabilir. Toplamda, bu
caligmalar nekroptozun PH'de aksonal dejenerasyonu dnlemek i¢in yeni bir hedef olabilecegi
fikrini desteklemektedir (24).

4.1.3. Alzheimer hastahg:

Alzheimer hastalig1 (AH), su ana kadar etkili bir tedavisi bulunmayan, yikici bir nérodejeneratif
hastaliktir. Onceki bir ¢aligma, RIPK1, MLKL ve pMLKL ifadelerinin, yas uyumlu kontrol
muadilleriyle karsilastirildiginda insan AH'li beyinlerde 6nemli 6l¢iide arttigini bulmustur. Buna
gore fosforile RIPK1, RIPK3 ve MLKL seviyeleri AH'li sicanlarda kontrol yavrularina kiyasla
belirgin sekilde daha yiiksekti. RIPK1 inhibitorii (Nec-1) ve MLKL inhibitorii (NSA) ile tedavi,
AH'li beyinde nekroptozu baskilayabilir. Ayrica nekroptozun AH'de néron 6liimiine yol actigi
dogrulanmistir (25-27).

4.1.4. Amyotrofik Lateral skleroz
Amyotrofik lateral skleroz (ALS), beyin ve omurilikteki motor ndronlarin ilerleyici kaybiyla
karakterize, kas gii¢siizliigline ve sonunda felce yol agan, motor sisteminin ilerleyici bir
norodejeneratif hastaliktir. Arastirmacilar hem fare mutant SOD1 hem de insan ALS in vitro
hastalik modellerinde ndrodejenerasyon mekanizmasinin nekroptozu icerdigini dogruladilar.
RIPK1'i hedef alan farmakolojik ve genetik miidahaleler, nekroptoz yolunun manipiile
edilmesinin motor néron Sliimiinii 6nleyebilecegini de dogruladi (28).

4.1.5. Multipl skleroz
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Multipl skleroz (MS), merkezi sinir sisteminin (CNS) otoimmiin demiyelinizan ve
ndrodejeneratif bir bozuklugudur. Bilinen bir tedavisi bulunmayan geng yetiskinlerde ndrolojik
sakatligin 6nde gelen nedenidir. Ofengeim ve ark. insan MS patolojik numunelerinin kortikal
lezyonlarinda nekroptoz belirtecleri RIPK1, RIPK3 ve MLKL'in aktive edildigini buldu.
RIPK1'in inhibisyonunun, MS hayvan modellerinde oligodendrosit hiicre Oliimiine karsi
koruma saglayabilecegi ve demiyelinizasyonu azaltabilecegi bildirilmistir (29,30).

4.1.6 Yasa bagh isitme kaybi
Yasa bagh isitme kaybi (ARHL), yashlarda en sik goriilen ilerleyici noérodejeneratif
bozukluktur ve tedavi edilemez. Onceki calismalar, RIPK 1, RIPK3 ve MLKL dahil olmak iizere
nekroptoz belirteclerinin seviyelerinin geng farelere kiyasla yash farelerde onemli Olgiide
arttigini gostermistir. Tim bu kanitlar goz Oniine alindiginda, nekroptozun in vivo koklear
yaslanmada ¢ok onemli bir rol oynadig1 goriilmektedir (31).

4.2. Kardiyovaskiiler Hastaliklarda Nekroptozun Rolii
Nekroptozla iliskili proteinlerin, kalp yetmezligi, miyokard hasari, aort anevrizmasi, iskemik
sinir hasar1 ve felg dahil olmak iizere ¢esitli kardiyovaskiiler hastaliklarda terapotik hedefler
olarak kullanildig: gosterilmistir (32).

4.2.1. Miyokardiyal enfarktiis
Miyokardiyal enfarktiis (MI), koroner arterin tikanmasindan kaynaklanan hayati tehdit eden bir
acil durumdur. Miyokard enfarktiis fare kalplerinin iskemik boéliimlerinde RIPK3
ekspresyonunun yiikseldigi kanitlandi. RIPK3 eksikliginin de inflamatuar yaniti1 ve enfarktiis
boyutunu azaltabilecegi, hatta uzun siireli kardiyoprotektif etki gosterebilecegi bildirildi (33).

4.2.2. Aort anevrizmalar

Aort anevrizmalar1 Bati toplumlarinda aortun herhangi bir boliimiinii etkileyen yaygin bir
damar hastaligidir. Aort anevrizmalari, riiptlir nedeniyle 6liim riskinin yiiksek oldugu ilerleyici
genisleme olarak kendini gosterir. Wang ve ark., insan abdominal aort anevrizmasinda, 6zellikle
medial diiz kas hiicrelerinde RIPK1 ve RIPK3 ekspresyonlarinin yiikseldigini ve abdominal
aort anevrizmasinin fare modelinde RIPK3 seviyesinin de ylikseldigini gézlemledi (34). Cesitli
caligmalar, nekroptoz inhibitérleri olan Nec-1 ve GSK074'iin, abdominal aort anevrizmasinin
fare modellerinde aort genislemesini zayiflattigini bulmustur (35,36). Bu nedenle, bu sonuglar
nekroptoz yolunun inhibe edilmesinin aort anevrizmalarimin tedavisi i¢in potansiyel bir
stratejiyi temsil ettigini gostermektedir.

4.2.3. Ateroskleroz

Ateroskleroz, arteriyel duvarin kronik inflamatuar bir hastalig1 olup, akut trombiise ve ardindan
MI veya felce yol acar ve kardiyovaskiiler mortalitenin 6nde gelen nedenidir. Karunakaran ve
ark. kararsiz karotis aterosklerozu olan hastalarda RIPK3 ve MLKL diizeylerinin daha yiiksek
oldugunu dogruladi. Diisiik yogunluklu lipoprotein, RIPK3 ve MLKL transkripsiyonunu ve
fosforilasyonunu destekler. Nec-1, fare modelinde lezyon boyutunu ve plak instabilitesinin
belirteglerini azaltabilir. Toplu olarak, bu bulgular nekroptozun kararsiz aterosklerozun
tedavisinde terapotik bir arag olarak hedef alinabilecegini gostermektedir (37).

4.2.4. Diyabetik kardiyomiyopati
Chen ve ark. diyabetik kardiyomiyopatide nekroptozun rol oynadigini gosterdi. RIPK3
eksikliginin, diyabetik kardiyomiyopatili farelerde miyokard hasarini hafiflettigi, kalp
fonksiyonunu iyilestirdigi gézlemlendi (38).
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4.3. Pulmoner Hastaliklarda Nekroptozun Rolii
Hava yolu epitel hiicrelerinde, endoplazmik retikulum saperon proteini GRP78, nekroptozun
ve NF-xB yolunun diizenlenmesi ile iliskili olabilecek sigaranin neden oldugu inflamasyonu
tesvik ettigi gosterildi. Nekroptoz, sigara dumaninin neden oldugu makrofajlarin inflamatuar
tepkisine aracilik eder (39). Kronik obstriiktif akciger hastaligi, Akut solunum sikintisi
sendromu ve astim gibi pulmoner hastaliklarda nekroptoz ¢alismalari siklikla yapilmaktadir.

4.3.1. Kronik obstriiktif akciger hastaligi

Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), kalic1 solunum semptomlari ve ilerleyici hava yolu
tikaniklig1 ile karakterize, onemli morbidite ve mortalite ile iliskili, her yil diinya ¢apinda 3
milyondan fazla insanin 6liimiine neden olan, sigaraya bagli kronik bir akciger hastaligidir (40).
Mizumura ve ark. nekroptozun, RIPK3'lin aktivasyonu ve sigara dumanina maruz kalmanin
neden oldugu mitofaji yoluyla KOAH patogenezine potansiyel olarak katkida bulunabilecegini
gosterdi. Ayrica, RIPK3'lin yiiksek ifadesinin insan KOAH akcigerinde oldugunu da kesfettiler.
Benzer sekilde Lu ve ark. siddetli KOAH hastalarinda epitel ve makrofajlardaki toplam MLKL
proteininin yani sira akciger dokusundaki pRIPK3 ve pMLKL'nin yiikseldigini buldu (41).

4.3.2. Akut solunum sikintis1 sendromu

Akut solunum sikintisi sendromu (ARDS), hizla ilerleyen dispne, takipne ve hipoksemi ile
karakterize, kardiyojenik olmayan pulmoner 6demin neden oldugu bir akut solunum yetmezligi
sendromudur. ARDS'nin, pulmoner veya ekstrapulmoner bir hasarin, inflamatuar medyatorlerin
salinmasina neden olmasi, alveollerde inflamatuar hiicre birikimini ve akcigerin
mikrosirkiilasyonunu tesvik etmesiyle ortaya ciktign diisiiniilmektedir. Onceki calismalar,
ARDS'nin sican modeline gore akciger dokusunda RIPK 1, RIPK3 ve MLKL ekspresyonlarinin
dikkate deger olglide arttigin1 gostermistir (42,43). Wang ve ark. siddetli ARDS modelinde
RIPK3'lin anlamli derecede arttigini, buna eslik eden pRIPK3 ve MLKL'nin ise hafif ARDS
grubunda arttigini gostermisti. RIPK3'lin devre dis1 birakilmasi hipotermi semptomunu
hafifletti, akciger dokusu hasarini iyilestirdi ve hayatta kalma oranin arttirdi (44).

4.3.3. Astim
Astim, kronik inflamasyon, hava yollarinin yeniden sekillenmesi ve oksiiriik, hirilti, nefes alma
giicliikleri ve gogiiste sikismaya yol acan hava yolu hiperreaktivitesi ile karakterize, alt solunum
yollarinin kronik, heterojen bir hastaligidir. Caligsmalar, eozinofil sitolizinin, otofaji tarafindan
negatif olarak diizenlenebilen RIPK3-MLKL'ye bagli nekroptoz yoluyla gerceklestigini
gostermistir (45). RIPK1 ve MLKL'in inhibisyonu, farelerde viral bronsiyolitin siddetini
tyilestirebilecegi ve daha sonra astima ilerlemeyi 6nleyebilecegi bildirilmistir (46).

4.3.4. idiyopatik pulmoner fibrozis
Idiyopatik pulmoner fibroz (IPF), akcigerlerin genis alanlarin1 kapsayan anormal fibrotik yanit
ve sonugta solunum yetmezligi ve 6liimle karakterize, kronik ve ilerleyici idiyopatik interstisyel
pnomonidir. Lee ve ark. insan IPF akcigerlerinde RIPK3 ve pMLKL diizeylerinin belirgin
sekilde yiikseldigini gosterdi; bu da nekroptozun IPF gelisimine katkida bulunabilecegini
kanitlamistir (47).

4.4. Karaciger Hastaliklarinda Nekroptozun Rolii
Karaciger hastaliklari, diinya ¢apinda hepatit B, hepatit C, alkolik karaciger hastaligi (ALD),
alkolsiiz yagl karaciger hastalig1, hepatik fibroz, siroz, karaciger yetmezligi ve HCC'ye kadar
uzanan baslica hastalik ve oliim nedenleridir. Bilgilerimize gore hepatositlerde RIPK3
bulunmamasi nedeniyle hepatositlerin nekroptoza duyarli olmamas1 gerekir. Bununla birlikte,
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belirli bir kosul altinda MLKL, immiin aracili karaciger hastaliginda RIPK3'ten bagimsiz bir
sekilde karaciger hiicresi 6liimiinii indiikleyebilir (48). Roychowdhury ve meslektaglari farkli
karaciger modellerinde nekroptozun etkisini arastirdilar. Calismalarinin sonucunda, RIPK3
ekspresyonunun arttigini, RIPK1 ekspresyonunun ise hem ALD'li insanlarin hem de kronik
beslenmeden sonra farelerin karaciger dokularinda herhangi bir degisiklik olmadigini buldular.
RIPK3 -/- farelerde, kontrol grubuyla karsilastirildiginda daha az etanoliin neden oldugu steatoz
ve hepatosit hasar1 vardi, ancak Nec-1 ile tedavi, etanoliin neden oldugu hasara karsi koruma
saglamadi (49). Ayrica yiiksek yagli diyetlere yanit olarak karaciger hasarinda RIPK3 ve MLKL
diizeylerinin daha yiiksek oldugunu da gézlemlediler. Ilging bir sekilde, alkol modelinin aksine,
RIPK3 eksikligi hepatik steatozu, inflamasyonu ve hepatosit hasarmi kotiilestirebildigi
bildirilmistir (50).

4.5. Bobrek Hastaliklarinda Nekroptozun Rolii

Hiicre 6liimii, 6zellikle de tiibiil epitel hiicrelerinin 6liimii, bobrek hastaliginin patofizyolojisine
kritik katkida bulunur. Son 15 yilda biriken kanitlar, nekroptoz olarak adlandirilan diizenlenmis
nekrozun belirli bir formuna, akut tiibiiler nekroza, nefron kaybina ve uyumsuz renal
fibrogeneze merkezi bir patofizyolojik rol atfetmektedir. Immiinojenik olmayan bir siireg olan
apoptozun aksine nekroptoz, hiicresel iceriklerin ve sitokinlerin salinmastyla sonuglanir ve bu
da komsu dokuda inflamatuar bir tepkiyi tetikler. Bu nekroinflamatuar ortam, ciddi organ
fonksiyon bozukluklarina yol acarak bobrekte kalict doku hasarina neden olabilir. Nekroptoz
ile ¢esitli bobrek hastaliklar1 arasinda bir baglanti olduguna dair kanitlara ragmen, bu siireci
hedef alacak herhangi bir tedavi secenegi mevcut degildir (51).

4.5.1. Akut bobrek hasari
Akut bobrek hasari, serum kreatinin diizeyindeki artis, idrar ¢ikisinda azalma ve metabolik
toksinlerin birikmesiyle bobrek fonksiyonlarinda ani bir azalma ile tanimlanir. RIPK3
eksikliginin bobrek allogreftlerinin islevini korudugunu bulunmustur (52). Benzer sekilde,
MLKL eksikliginin de intrinsik bobrek hasarina kars1 koruyucu oldugu bildirilmistir (20).

4.5.2. Kronik bobrek hastahig
Nekroptoz ayn1 zamanda subtotal nefrektomize edilmis sicanlarin kronik bobrek hasarinda da
bulundu. Zhu ve ark. nekroptotik hiicre 6liimiiniin ve en yliksek RIPK1 ve RIPK3 seviyesinin
subtotal nefrektomi ameliyatindan 8 hafta sonra ortaya ¢iktigini buldu. Nec-1 uygulamasindan
sonra bobrek fonksiyonu ve bobrek patolojik degisiklikleri diizeldi ve RIPKI1, RIPK3,
MLKL'nin asir1 ekspresyonu azaldi (53).

4.6. Eklem Hastaliklarinda Nekroptozun Rolii
Kikirdak travmasinin katabolik gen ekspresyonunun indiiksiyonu, inflamasyon ve ilerleyici
hiicre 6liimii ile sonu¢landig1 bilinmektedir. Zhang ve arkadaslarina gore nekroptoz, 4-7 giin
boyunca tekrarlayan mekanik yiikleme sirasinda mandibular kikirdak incelmesinde de rol
oynayabilir ve bir sigan modelinde gosterildigi gibi ROS {iretimi tarafindan yonlendirildigi
distinilmistiir (54).

4.6.1. Romatoid artrit
Romatoid artrit (RA), kronik ve sistemik inflamasyonla karakterize otoimmiin bir hastaliktir.
RA, eklem kikirdagi ve kemik erozyonu, sinovit, eklem deformitesi, yagam kalitesinin azalmasi

CONFERENCE BOOK Academy Global Publishing House 132




\ LONFER,
\“\:‘* "’Q‘,
< &

\

MADEy,

»

STyNen®

AVRASYA 9th INTERNATIONAL CONFERENCE ON APPLIED SCIENCES November 24 - 26, 2023 - Thilisi

ve mortalitenin artmasiyla iligkilidir. Nekroptoz, RA dahil sistemik inflamatuar yanit
sendromunda ¢ok 6nemli bir rol oynar (55). Chen ve ark. RA modelinin eklem kondrositlerinde
nekroptozun rolii oldugunu dogruladi. RIPK1, RIPK3 ve pMLKL'nin ekspresyonlart hem in
vivo adjuvan artritli sican eklem kikirdaginda hem de in vitro asitle indiiklenen kondrositlerde
belirgin sekilde yiikselmistir. Nec-1 ile tedavi, kondrosit nekroptozunu inhibe edebilir, eklem
kikirdag1 hasarini 6nleyebilir ve proinflamatuar sitokin miktarini azaltabilir (56).

4.6.2. Osteoartrit

Eklem kikirdaginin tahrip olmasiyla karakterize edilen en yaygin dejeneratif hastalik olan
Osteoartrit (OA), mekanik stres, anormal eklem mekanigi ve birgok risk faktoriinden
kaynaklanir. Son raporlara gore, OA kikirdaginda 6nemli miktarda oksidatif stres ve sitokin
salinim1 birikmesi, kikirdak hasar1 ile nekroptotik siiregler arasinda karmasik bir iliskiye isaret
etmektedir (57,58). Cheng ve ark. hem OA hastalarinda hem de deneysel sigan modellerinde
OA kikirdaginda RIPK1 ekspresyonunun belirgin sekilde arttigin1 buldu. Eklem kikirdaginda
RIPK1'in yukar1 regiilasyonu, sicanlarda kikirdakta yapisal ve fonksiyonel kusurlara neden
olabilir; bu, RIPK1'in hiicre dis1 matriks metabolizmasi homeostazisini bozmada ve OA
ilerlemesi sirasinda kondrosit nekroptozunu diizenlemede hayati rolii olabilecegini gosterir.
RIPK1 kinaz inhibitérii (Nec-1), siganlarda travmaya bagh kikirdak bozulmasini ve uzuv
agrisini gliclii bir sekilde dnleyebilir (59). RIPK1 ile tutarli olarak RIPK3 de OA patogenezinde
onemli bir rol oynar. Jeon ve ark. RIPK3 ekspresyonunun, insan kikirdaginin OA'dan zarar
gormiis bolgelerinde, hasarsiz kikirdak 6rneklerine gore belirgin sekilde daha yiiksek oldugunu
bulmuslardir (60).

4.7. Kanserde Nekroptozun Rolii

Nekroptozun kanserdeki rolii tartismalidir, ¢iinkii hem bir tiimor baskilayict hem de bir timor
destekleyicisi olabilir. Nekroptoz, anormal hiicre 6liimiinii indiikleyerek iyi bir prognoza yol
acarken, ayn1 zamanda inflamasyon ve kanser metastazina da yol agabilir. Birgok kanser
tirlinde ana nekroptotik lyelerin yukar1 ve asagi regiilasyonu gozlenmistir. RIPK1'in
ekspresyonu genellikle c¢esitli kanserlerde normal bir seviyede korunur, ancak ekspresyonu,
glioblastoma, akciger kanseri ve MDS'de yukar1 dogru (artigla) diizenlenir ve bu da kanser
prognozu iizerinde olumsuz bir etkiye sahiptir. RIPK1'e ek olarak RIPK3 ve MLKL ayrica
onkogenezde yer alir ve prognozla ilgilidir. Ttimor hiicreleri, metastazin erken evresinde uzak
organlar1 kolonize etmek i¢in ¢cogunlukla dolagim sistemi yoluyla yayilir. Bu siiregte, timor
hiicreleri tarafindan indiiklenen endotelyal hiicre nekroptozu, ekstravazasyonu ve metastazi
tesvik edebilir (61-64).

5. NEKROPTOZU DUZENLEYEN ILACLAR VE AJANLAR

Nekroptoz, hiicre Oliimiiniin ¢ok 6nemli bir modelidir. Sadece organizma homeostazisinin
korunmasinda rol almaz, ayni1 zamanda hastalik olusumunun ve gelisiminin diizenlenmesinde
de hayati bir rol oynar. Nekroptoz, hastaliklarda ve gelisimlerinde iki ucu keskin bir kiligtir.
Aragtirmalar, nekroptozun engellenmesinin i¢ homeostazi korumak ve inflamasyonu, iskemiyi
ve toksik sendromlart dizginlemek i¢in anlamli oldugunu gostermistir. Bu arada, ilaglar ve
ajanlarin neden oldugu nekroptoz, bir¢ok tlimoriin tedavisinde terapdtik paradigmalar olarak
kullanildi. Bu nedenle, nekroptozu inhibe eden veya tesvik eden ilaclar, insan hastaliklar1 i¢in
terapotik potansiyele sahip olabilir (65,66).

Birkag kiiciik molekiil inhibitoriiniin, se¢ici 6-fosfofrukto-2-kinaz (PFKFB3) inhibitorii PFK15,
Smac mimetic BV6, Bcl-2 inhibitorii ABT737 ve Obatoclax dahil olmak iizere anahtar
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nekroptoz molekiillerinin ekspresyonunu indiikledigi rapor edilmistir. Interferonlar, etanol ve
valproik asit gibi ¢ok sayida ilacin da nekroptozu tetikledigi kanitlanmistir. Karbon iyonunun
nazofaringeal karsinomda MLKL ekspresyonunu indiikledigi bulundu. Desitabin, 5-azasitidin,
S-florourasil, sisplatin, antrasiklinler ve oksaliplatin dahil olmak {izere kemoterapoétik ilaglar,
nekroptozu indiikleyerek kanser tedavisinde kritik oneme sahiptir. Ayrica tanshinon, shikonin,
emodin, bufalin, kurkumin ve resibufogenin gibi geleneksel Cin ilaglar1 da farkli timorlerin
tedavisinde nekroptoz indiiksiyonunu hedefler (18).

Kiictiik molekiil inhibitorleri, immiinosiipresif ilaclar, geleneksel Cin tibb1 ilaglar1 ve diger
ajanlar dahil olmak {izere cesitli ilaglarin nekroptozu azaltabildigi de belgelenmistir. Klinik
olarak kullanilan bir antikonviilsan olan fenitoin, epilepsi ve meme kanserinde RIPKI
aktivitesini inhibe edebilir. Dahasi, geleneksel Cin tibbi ilaglari, aucubin, wogonin, paguli
alkolii ve cassia auriculata yapragi ekstresi gibi molekiiller nekroptozu engelleyebilir. Sonug
olarak, nekroptozu veya RIPK1, RIPK3 ve MLKL ekspresyonunu inhibe eden ilag ve ajanlar,
insan hastaliklar1 i¢in terapotik potansiyele sahip olabilir (67-69).

6. SONUC

Nekroptoz, hiicre oOliimiiniin benzersiz bir sekli bi¢iminde, kaspaz sinyal yolunun
aktivasyonundan bagimsiz olarak RIPK1/RIPK3/MLKL kompleksi tarafindan yonetilir. Bu
konudaki son arastirmalar, nekroptozun insanlarin ve hayvanlarin biyolojik aktivitelerinde
yaygin olarak yer aldigin1 gostermektedir. Nekroptozun molekiiler mekanizmasinin ve hastalik
ve doku homeostazindaki roliiniin acgikliga kavusturulmasi, hastaliklarla miicadele ve
homeostazi stirdiirmek i¢in 6zelliklerinden yararlanmak i¢in biiyiik 6nem tagimaktadir. Hayati
biyolojik aktivitelerdeki onemli rolii nedeniyle, nekroptozun ve anahtar molekiillerinin
diizenlenme mekanizmasinin anlasilmasi, sagligin korunmasi ve hastalik tedavisi alanlarinda
genis terapotik beklentilere yol acabilecektir. Bununla birlikte, bir endise, nekroptoz iizerine
ilag arastirmalarinin ¢ogunun in vitro deneyler veya hayvan modelleri yoluyla yapilmis
olmasidir, bu nedenle, bu bilesiklerin ve ilaglarin klinik uygulanabilirligi heniiz klinik
deneylerde degerlendirilmemistir.
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OZET

Pediatrik popiilasyonda obezite prevalansi son 40 yilda dort kattan fazla artmistir. Obezitenin
cocukluk veya ergenlik doneminde basladigi, ardindan erigkin yastan Once dislipidemi,
hipertansiyon, koroner hastaliklar, diyabet ve depresyon riskini arttirdigi bilinmektedir. Obezite
birbiriyle etkilesim halinde olan ve gelisimine katkida bulunan genetik, epigenetik ve ¢evresel
etkenlerle birlikte ¢ok faktorlii bir durumdur. Adiponektin, adipositler tarafindan iiretilen bir
adipokin olup 3q27 kromozomal bdlgesinde bulunan ADIPOQ geni tarafindan kodlanir. Lipid
metabolizmasinda, adipositokin seviyelerinin diizenlenmesinde ve inflamasyonda gorev
almaktadir. Bu ¢alismada, ADIPOQ geninin fonksiyonel rolii bilinen 2 gen varyantinin obez
ergenlerde anlamli bir roliinlin bulunup bulunmadig: aragtirilmistir.

Calismaya obezite tanis1 almig 85 ergen hasta ve 36 saglikli kontrol olmak iizere toplam 121
goniillii birey dahil edilmistir. Periferik kandan genomik DNA izole edilerek, ADIPOQ geninin
rs266729 ve rs17300539 fonksiyonel varyantlarinin PCR-RFLP yontemiyle analizleri yapilmus,
elde edilen genotip ve allel sonuglar istatistiksel olarak degerlendirilmistir.

ADIPOQ geninin 17300539 varyanti; obez ergenlerde GG genotipi %82,4, AG genotipi %15,2
ve AA genotipi ise %2,4 oraninda, kontrol grubunda ise GG genotipi %86,1, AG genotipi
%13,9 oraninda bulunurken AA genotipine ise rastlanmamuistir. rs266729 varyantinin; obez
ergenlerde CC genotipinin %64,8, CG genotipinin %32,9 ve GG genotipinin %2,3 oraninda
kontrol grubunda ise CC genotipinin %58,3, CG genotipinin % 41,7 oraninda oldugu
gosterilirken GG genotipine rastlanmamigstir. Hastalar ve saglikli kontroller karsilastirildiginda
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iki varyantta da genotip ve allel frekansinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmamistir.

Arastirmamiz obez ergenlerde bu varyantlar1 inceleyen ilk ¢alisma olup bu varyantlarin Tiirk
popiilasyonunda ergen obezitesi ile iliskili olmayabilecegini gostermektedir. Ancak, farkli etnik
kokenlerde ve daha fazla sayida 6rneklem gruplariyla yapilacak ¢alismalarla bu varyantlar ile
obezite arasindaki iliskinin daha detayl1 aydinlatilmasi saglanabilecektir.

Anahtar Kelimeler: Obezite, Adiponektin, ADIPOQ, PCR-RFLP

EVALUATION OF ADIPONECTIN (rs266729 and rs17300539) GENE VARIANTS IN
OBESE ADOLESCENTS: A PRELIMINARY STUDY

ABSTRACT

The prevalence of obesity in the pediatric population has more than quadrupled in the last 40
years. It is known that obesity begins in childhood or adolescence, then increases the risk of
dyslipidemia, hypertension, coronary diseases, diabetes and depression before adulthood.
Obesity is a multifactorial condition, with genetic, epigenetic and environmental factors
interacting with each other and contributing to its development. Adiponectin is an adipokine
produced by adipocytes and is encoded by the ADIPOQ gene located in the chromosomal
region 3927. It plays a role in lipid metabolism, regulation of adipocytokine levels and
inflammation. In this study, it was investigated whether 2 gene variants with known functional
roles in the ADIPOQ gene have a significant role in obese adolescents.

A total of 121 volunteers, including 85 adolescent patients diagnosed with obesity and 36
healthy controls, were included in the study. Genomic DNA was isolated from peripheral blood
and rs266729 and rs17300539 functional variants of the ADIPOQ gene were analyzed by PCR-
RFLP method, and the genotype and allele results obtained were evaluated statistically.

17300539 variant of the ADIPOQ gene; In obese adolescents, the GG genotype was found in
82.4%, the AG genotype was found in 15.2% and the AA genotype was found in 2.4%. In the
control group, the GG genotype was found in 86.1% and the AG genotype was found in 13.9%,
while the AA genotype was not found. rs266729 variant; While it was shown that the CC
genotype was 64.8%, the CG genotype was 32.9% and the GG genotype was 2.3% in obese
adolescents, and the CC genotype was 58.3% and the CG genotype was 41.7% in the control
group, the GG genotype was not found. When patients and healthy controls were compared, no
statistically significant difference was detected in genotype and allele frequency in either
variant.

Our study is the first to examine these variants in obese adolescents and shows that these
variants may not be associated with adolescent obesity in the Turkish population. However,
studies conducted in different ethnicities and with larger sample groups will be able to elucidate
the relationship between these variants and obesity in more detail.

Keywords: Obesity, Adiponectin, ADIPOQ, PCR-RFLP
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1. GIRIS

Obezite, tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar, hipertansiyon ve bazi1 kanserler de dahil
olmak iizere diinya c¢apindaki hastalik yiikiiniin biiylik bir kismini1 olusturan ciddi bir halk
saglig1 tehdididir (1). Obezite, tiim yas gruplarindaki ¢ocuklari etkileyen karmasik bir sorundur.
Obeziteye neden olan tek bir unsur yoktur. Ancak obezite biyolojik, gelisimsel, davranigsal,
genetik ve cevresel faktorler arasindaki karmasik etkilesimlerden kaynaklanmaktadir.
Cocuklukta obezitenin artan prevalansi, kronik bulasici olmayan hastaliklarin yiikiinii artirarak
onemli bir halk sagligi sorunu olusturmaktadir. Obezite ¢ocuklarda erken ergenlik gelisme
riskini, ergen kizlarda adet diizensizliklerini, uyku bozukluklarini, diyabet, hipertansiyon,
metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler hastalik risk faktorlerini artirir (2).

Yetiskinlige kadar takip edilen obezite hastasi ¢ocuklarin kalp-damar ve sindirim sistemi
hastaliklarina yakalanma olasiliklarinin ¢ok daha yiiksek oldugu bilinmektedir. Viicut
yagindaki artis ayni zamanda ¢ocuklarda meme, kolon, yemek borusu, bobrek ve pankreas
kanseri gibi ¢ok sayida kanser tiirline yakalanma riskinin de artmasina neden olmaktadir (3).
Genom c¢apinda iliskilendirme c¢aligmalarinin (GWAS) ortaya cikisiyla birlikte yaygin
hastaliklara yonelik gen kesfi hizlanmistir. Bugiine kadar yaklagik 60 GWAS, bir dizi obezite
ozelligiyle iliskili 1.100'den fazla bagimsiz lokus/gen tanimlanmistir (1,4).

Adiponektin, yag dokusundan sentezlenen ve salinan bir endokrin faktordiir. Adiponektin, 30
kDa biiyiikliiginde multimerik bir proteindir ve esas olarak beyaz yag dokusu tarafindan
salgilanir, ancak diger dokular da diisiik diizeyde adiponektin eksprese etmektedir (5). Serum
adiponektin seviyeleri obezite ile azalir ve insiilin duyarliligi ile pozitif olarak iliskilidir.
Obezitede yag birikimi, adipokin iiretiminin diizensizligine neden olur ve bu da obezite ile
iligkili hastaliklarin baslangicina giiglii bir sekilde katkida bulunur. Ayrica kilo kaybi1 plazma
adiponektin diizeylerini 6nemli 6lgiide ytikseltir. Adiponektin, 3q27 kromozomal bolgesinde
bulunan ADIPOQ geni tarafindan kodlanir. ADIPOQ 16 kb'lik bir alan1 kaplar ve {i¢ ekson
igerir (6). Her ne kadar ADIPOQ geni esas olarak adipositlerde eksprese edilse de son
caligmalar adiponektin gen ekspresyonunun hepatositlerde, miyotiiplerde ve iskelet kasinda
indiiklenebilecegini bulmustur. Adiponektin ekspresyonu ayni zamanda kemik olusturan
hiicrelerde ve kardiyomiyositlerde de meydana gelmektedir (7). Adiponektin ve reseptorlerinin
normal seviyeleri, kilo/yag kaybi sonrasinda yeniden olusturulur. Bazi mekanizmalar 6ne
stirilmesine ragmen higbiri adiponektin regiilasyonunda geri bildirim mekanizmasini tam
olarak aciklamamaktadir. Obezite, dogrudan adiponektin transkripsiyonunu inhibe ettigi bilinen
IL6, IL8, TNFa ve leptin inflamatuar sitokinlerin seviyelerinde belirgin bir artigla karakterize
edilen viicutta kronik inflamasyon durumudur. Ayrica adiponektinin en 6nemli ve 1yi anlagilmis
rolii iskelet kaslarinda insiilin duyarlibgini arttirmasidir. I¢ organ yag kiitlesindeki artis,
sistemik adiponektin diizeylerini diisiirerek iskelet kasinda insiilin direnci yaratirken, gida
alimma yanit olarak glikoz sinyali, dolasimdaki diisiik konsantrasyonlar1 nedeniyle
adiponektinin diizenleyici kontroliinden bagimsiz pankreas tarafindan yiiksek insiilin
salgilanmasini uyarir.

ADIPOQ geni rs266729 (-11377 C/G) ve rs17300539 (-11391 G/A) varyantlart ADIPOQ
geninin proksimal promotodr bdlgesinde yer almaktadir.
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Gorsel 1: rvarbase tabaninda rs266729 ve rs17300539 varyantlari (8).

Sonug olarak, glikoz ve glikojenin yaglara doniisiimii artar ve bunlar daha sonra iskelet kaslari
tarafindan alinir ve tip 2 diyabette tipik olan kas i¢i yag birikimine yol agar. Artan yaglanmanin
adiponektin seviyelerinde bir diisiise neden oldugu ve bunun sonucunda kaslarda ve karaciger
gibi hayati organlarda yag birikmesine yol acan ve adiponektin seviyelerini daha da diistirerek
kardiyovaskiiler hastaliklara ve ateroskleroza yol acan bir kisir dongii baslatilir (9).

75C>T* 1160C>T 1246G>A 1303G>A"
-11173_-11174delinsTC  (P25P) (T83T) (R112H) (R131H)
-11375C>T -11012C>G 164G>A* 1277C>T
(R55H) (Y122Y)
-10270T>A i
& v l 3

-11154_-11155delinsCA T
45T>G 1572C>A
11423A>G |-11374C>G (G15G) (R221S)
. R 1633A>C*
-11388G>A (H241P)

Gorsel 2: ADIPOQ'un genomik yapisi ve bazi polimorfik varyantlari (10).

Bu c¢aligmada, 85 obez tanis1 konmus ergen hasta ve 36 saglikli kontrolde ADIPOQ geninin
rs266729 (-11377 C/G) ve rs17300539 (-11391 G/A) varyantlarinin PCR-RFLP yontemiyle
analizleri yapilmis, genotip ve allel frekanslar1 karsilastirilarak aralarinda anlamli bir iligkinin

olup-olmadiginin arastirilmasi amaglanmistir.

2. MATERYAL ve METOD
Calismaya katilan 121 bireyden (85 hasta ve 36 saglikli kontrol) onam alinarak toplanan

kanlardan oncelikle 16kosit izolasyonu gerceklestirildi, elde edilen 16kositlerden ticari kit ile
tireticinin yonergeleri dogrultusunda genomik DNA izolasyonu yapildi. (ELK Biotech DNA

izolasyon Kiti).
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ADIPOQ geninin rs266729 ve rs17300539 varyantlarinin PCR-RFLP yontemiyle analizleri
gerceklestirildi. Analiz edilecek olan varyantlar i¢in uygun PCR kosullarinda DNA 6rnekleri
cogaltildi. rs266729 varyanti i¢in Hhal enzimi ve rs17300539 varyanti i¢cin Mspl enzimi
kullanilarak ¢ogaltilan boélgelerin enzim kesimleri gerceklestirildi. Ardindan 6rnekler jel
elektroforezinde ylriitiilerek, UV 151k altinda genotiplemeleri yapildi. rs266729 varyant1 CC
genotipi 296 bp, GC genotipi 113, 183 ve 296 bp, GG genotipi ise 113 ve 183 bp
uzunluklarinda, rs17300539 varyantinda ise AA genotipi 296 bp, GA genotipi 129, 167 ve 296
bp, GG genotipi ise 129 ve 167 bp uzunluklarinda bantlar gostermistir (11).

3. BULGULAR
ADIPOQ 15266729 ve rs17300539 promotdr bolge varyantlarinin genotip analizi sonuglari
Gorsel 3’te gosterilmistir.

A.

1: Ladder, 2: Non-digest PCR Product, 3,5,6,7: CG, 4:
GG, 8: CC

ADIPOQ rs266729 Genotip Analizi

B.

1: Ladder, 2: Non-digest PCR
Product, 3: AG, 4-13:GG, 14:
AA

ADIPOQ rs17300539 Genotip Analizi

Gorsel 3: (A) ADIPOQ 15266729 ve (B) rs17300539 promotor bolge varyantlarinin genotip
analizi agaroz jel goriintiileri

Hastalar ve saglikli kontroller karsilagtirildiginda ADIPOQ geninin iki varyantinda da genotip
ve allel frekansinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamustir. 2 varyantta da hem
hasta hem de saglikli kontrol gruplarinda HWE’den (Hardy-Weinberg Equilibrium) sapma
bulunmamaktadir. (Cizelge 1).
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