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ONSOZ
Lokman Hekim Universitesi Eczacilik Fakiiltesinden Akademik ve Sektdrel Paydaslarimiza,

Universitemizin kurulus felsefesine ve misyonuna uygun olarak, bilimi insan sagligmin
hizmetine sunma hedefiyle ¢iktigimiz yolda, 68rencilerimizin 2025 yili Mezuniyet Projeleri
Ozet Kitapgigini kamuoyuyla paylasmanin memnuniyetini yasiyoruz.

Fakiiltemizin farkli anabilim dallarmin danismanhiginda hazirlanan bu projeler,
ogrencilerimizin lisans egitimi boyunca edindikleri teorik bilgiyi, yenilik¢i arastirma
yaklagimlariyla nasil harmanlayabildiklerinin somut bir gostergesidir. Kitapgik; ilag
arastirmalarindan analitik yontem gelistirmeye, klinik uygulamalardan saglik ekonomisine
kadar eczacilik disiplininin glincel ve multidisipliner konularini kapsayan 0Ozetleri
sunmaktadir.

2025 yul itibariyla Dekanligimizca diizenlenen poster senliginde her 6grencinin mezuniyet
projesini sunmasinin ardindan, ilk defa bu yil baslattigimiz bir uygulama olarak, 3’er kigilik
jiiriler aracihigt her anabilim dalinin mezuniyet projeleri arasindan birinci olan
ogrencilerimiz belirlenmis, ilan edilmis ve Dekanhgimizca diizenlenen torende basari
belgeleri takdim edilmigtir.

Birinci olan dgrencilerimizi ve danismanlarini tebrik ederiz.

Dekanlik olarak en onemli hedeflerimizden biri, bu projeler araciligiyla 6grencilerimizin
bilimsel diisiinme yetilerini gelistirmek ve onlar1 sektére daha donanimli, vizyoner bireyler
olarak kazandirmaktir. Bu kitapcik, iste bu hedefin bir {iriinii olarak hem kurumsal
hafizamizda yer alacak hem de web sitemiz araciligiyla tiim paydaslarimizin erigimine
acilarak seffaflik ve bilgi paylagimi ilkelerimize hizmet edecektir.

Projelerin hayata gecmesinde biiyiik emek sarf eden danisman hocalarimiza siikranlarimizi
sunar, gelecegin eczacilar1 olan mezunlarimizi tebrik ederiz.
Meslek hayatlarinda kendilerine basarilar dileriz.

Prof. Dr. Ilkay ERDOGAN ORHAN (Dekan)
Dog. Dr. Semih CALAMAK (Dekan Yardimcisi)
Dr. Ogr. Uyesi Beyza TORUN (Dekan Yardimcisi)

Ankara, 2025



ANALITIK KIMYA ANABILIM DALI
Prof. Dr. Feyyaz ONUR (Anabilim Dal1 Bagkani)
Dr. Ogr. Uyesi Aysun DINCEL
Ars. Gor. Elif Damla GOK TOPAK

Ars. Gor. Manolya Miijgan GURBUZ



ANALITIK KIMYADA KEMOMETRIK YAKLASIMLAR

Ogrenci: Baris Dogukan TOPCUOGLU/201210349
Danigman: Dr. Ogr. Uyesi Aysun DINCEL

Ozet:

Kemometri, kimya alaninda veri analizi ve modelleme tekniklerinin kullanildigi bir
disiplindir. Bu ¢alisma, ¢esitli analitik tekniklerle birlikte veri degerlendirme stratejileri olarak
kullanilan temel kemometrik araglarin kapsamli bir genel goriinimiinii sunarak, bunlarin
baslangicindan giiniimiize uygulamalarin1 vurgulamaktadir. Calisma, ¢ok degiskenli
regresyon yontemleri ve ¢cok degiskenli ¢oziiniirliik tekniklerine odaklanarak birka¢ bdliime
ayrilmistir. Son boliim, bu kemometrik yaklasimlarin analitik kimya alanindaki pratik
uygulamalarini ele almaktadir. Bu incelemenin temel amaci hem nitel hem de nicel analitik
kimyada uygulanan kemometrik metodolojileri incelemektir. Makale, Ozellikle eliisyon
dizilerini belirlemek, karmagik veri kiimelerini siniflandirmak, tepe safligin1 degerlendirmek
ve bir karigimda bulunan kimyasal bilesenlerin sayisini tahmin etmek i¢in kullanilan teknikleri
arastirmaktadir. Ek olarak, incelenen yontemler, ¢ok kanalli dedektorlerle sivi kromatografi
(LC) yontemleri ile iiretilen ¢ok yonlii verilerin islenmesi i¢in uygundur. Kemometride
kapsamli bir ge¢mise sahip olmayabilecek aragtirmacilar tarafindan benimsenmesini ve
anlasilmasini kolaylagtirmak icin cesitli 6nemli algoritmalarin ayrintili bir agiklamasinin
saglanmasina 6zel vurgu yapilmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kemometri, Veri analizi, Modelleme



ANALITIK KIMYADA MIKROANALITIK YONTEMLER

Ogrenci: Hasan BALTA/201210318
Danigman: Dr. Ogr. Uyesi Aysun DINCEL

Ozet:

Mikroanalitik yontemler nedir? Mikroanalitik yontemler, genellikle ¢ok kiigiik 6rnekler veya
sistemler iizerinde yapilan, yiiksek hassasiyet ve dogruluk gerektiren analiz teknikleridir. Bu
yontemler; Ozellikle kimya-biyoloji gibi fen bilimleri alanlarinda ve eczacilikta, drneklerin
mikroskobik Olcekte incelenmesi ve bilesenlerinin detayli bir sekilde belirlenmesi i¢in
kullanilir. Mikro-analitik yontemlerin temel amaci, homojen yani esit dagilimda olmayan
materyallerin igeriklerini, yapisimni ve Ozelliklerini ayrintili bir sekilde analiz etmek ve bu
analizleri ¢ok kiiclik Ornekler ile birlikte gerceklestirmektir. Bu tlir yontemler, 6zellikle
mikroskopik yontemler, spektroskopi, kiitle spektrometrisi ve X-1s1n1 analiz teknikleri gibi
cihazlar ve teknikler kullanarak, malzemelerin igerik ve yapisal 6zellikleri hakkinda detaylica
bilgi sahibi olmamizi saglar. Mikro-analitik yontemler, ayni zamanda fiziksel faktorlerin
(sicaklik veya basing vb.) faktdrlerin analiz {izerinde nasil bir etki yarattigini incelemek igin
de kullanilir. Bu yontemler, 6rnek miktarinin az oldugu durumlarda bile yiiksek oranda dogru
sonug elde edilmesine olanak tanir ve bu nedenle genellikle ileri diizey Ar-Ge ve endiistriyel
uygulamalarda tercih edilir. Analitik kimyada mikro-analitik yontemlerin Onemini
vurgulamakta ve bu alandaki ileri teknolojilerinin 'Mikro-Toplam Analiz Sistemleri (p-
TAS)'ya da '"Lab-on-a-chip' olarak adlandirilan, mikro 6l¢ekli ayirma cihazlarmin ve ¢ip ile
tespit tekniklerinin ilerlemelerini igermektedir. Mikro-analitik yontemlerin farmasotik
aragtirmalardaki uygulamalari, kimyasal reaksiyonlar, analizler ve biyomolekiillerin mikro
Olgcekte ayrilmasini incelenmistir. Mikro-analitik sistemlerin kullanim alanlari, biyolojik
iirinlerden klinik taniya, ila¢ analizinden ¢evresel analizlere kadar kullanilmaktadir. Mikro-
analitik sistemler, laboratuvardaki analizleri tek bir mikro-cihaz ile gergeklestirerek, zaman,
maliyet gibi bir¢ok acidan dnemli avantajlar sunmaktadir. Mikro-akiskan teknolojileri, DNA
ve protein analizleri gibi biyolojik analizler, farmasotik bilesiklerin yiiksek verimli taranmasi
gibi kolay, pratik ve minimum maliyette analizler yapmaya olanak tanimigtir. Mikro-analitik
sistemlerin taginabilir cihazlar1 maddelerin kaynaginda analiz yaparak maksimum verimlilikte
analiz sonuglar1 sunmaktadir. Bu ¢aligmada, mikro-analitik cihazlarin 6zellikle analitik kimya
ve eczaciliktaki 6nemi, neden gerektigi, tiretim teknolojileri ve ayirma teknikleri gibi konular
esas alinmistir.

Anabhtar kelimeler: Analiz, Ekstraksiyon, Mikroekstraksiyon



YESIL KIMYA: ANALITIK VE KROMATOGRAFI

Ogrenci: Nazli GUL/201210334
Danigman: Dr. Ogr. Uyesi Aysun DINCEL

Ozet:

Gilintimiizde kimya alaninda ¢evrenin korunmasi, kisisel saglik ve giivenlik giderek daha fazla
onem kazanmaktadir. Bu dogrultuda, yesil kimya prensiplerine uygun ¢alismak, ¢evresel
diizenleyici kurumlarin 6nerilerini takip etmek ve kimyasal islemleri daha siirdiiriilebilir hale
getirmek lizerine yapilan arastirmalarin sayisi artmistir. Bu mezuniyet projesinde, yesil
kimyanin tanimi, énemi ve temel ilkeleri ele alinarak, bu alandaki giincel uygulamalar
incelenmistir. Ayrica, yesil analitik kimyanin (YAK) gelisim siireci, temel prensipleri ve
analitik yontemlerin ¢evre dostu hale getirilmesine yonelik yaklasimlar 6zetlenmistir.
Ozellikle YAK’nin son ddénemdeki uygulamalarina agirlik verilerek, cevresel etkileri
minimize eden analitik slirecler degerlendirilmistir. Bunun yani sira, yesil kromatografi
teknikleri, kullanilan yontemler ve ¢esitli uygulama alanlar1 incelenmistir. Son olarak, mevcut
analitik yontemlerin ne derece ¢evre dostu oldugunu belirlemeye yonelik gelistirilen gesitli
degerlendirme teknikleri sunulmustur. Bu ¢alisma, kimya alaninda siirdiiriilebilirlik
anlayisinin benimsenmesi ve ¢evreye duyarli tekniklerin yayginlastirilmasi agisindan énemli
bir kaynak niteligi tasimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Cevre koruma, Yesil analitik kimya, Yesil kromatografi, Analitik
teknikler, Siirdiirilebilirlik



METFORMIN ANALIZINDE KULLANILAN ANALITIK
YONTEMLER

Ogrenci: Selin SAMIL/201210314
Danmigman: Dr. Ogr. Uyesi Aysun DINCEL

Ozet:

Metformin, 6zellikle tip 2 diyabet tedavisinde yaygin olarak kullanilan bir biguanid tiirevi
olup, kan sekeri seviyesini diizenleyici etkisi nedeniyle 6nemli bir farmasétik bilesiktir. Diigiik
maliyeti, genis giivenlik profili ve insiilin duyarliligini artirici etkileriyle dikkat ¢ceken bu ilag
hem monoterapi hem de kombine tedavi seceneklerinde yer almaktadir. Bu g¢aligmada,
metforminin farmasétik preparatlarda, biyolojik sivilarda ve gevresel drneklerde analizine
yonelik kullanilan analitik yontemler incelenmistir. Analiz yontemleri arasinda kromatografik
(HPLC, GC, TLC), spektroskopik (UV-Vis, NMR, IR), elektrokimyasal ve kiitle
spektrometrisi ile kombine teknikler (LC-MS, GC-MS) ele alinmistir. Bu yodntemlerin
duyarhlik, secicilik, dogruluk ve uygulanabilirlik acisindan karsilastirilmasi yapilmis, ayrica
farmasotik kalite kontrol ve biyoesdegerlik calismalarindaki yeri degerlendirilmistir.
Calismanin sonucunda, metforminin analizi i¢in en yaygin ve glivenilir yontemlerden birinin
HPLC oldugu belirlenmis, ancak numune matrisine bagl olarak farkli tekniklerin avantajlar
sundugu goriilmistlir. Ayrica, biyosensorler ve mikroakiskan sistemler gibi yeni nesil
teknolojilerin, metformin analizinde gelecekte dnemli bir yer edinebilecegi ongoriilmiistiir.
Bu ¢alisma, metformin analizi ilizerine yapilan arastirmalara 11k tutmay1 ve uygun analiz
yontemlerinin belirlenmesine katki saglamay1 amacglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Metformin, Analitik yontemler, HPLC, GC-MS, Spektroskopi,
Elektrokimyasal analiz, Kiitle spektrometrisi, Farmasdotik analiz, Biyolojik matris



ASPIRIN ANALIiZi ICIN GUNUMUZE KADAR UYGULANMIS
YONTEMLER

Ogrenci: Emirhan UNAL/221210207
Danigsman: Prof. Dr. Feyyaz ONUR

Ozet:

Bu mezuniyet projesi, aspirin analizinde giiniimiize kadar kullanilan analitik yontemlerin
kapsamli bir incelemesini sunmaktadir. Aspirin, analjezik, antipiretik, antiinflamatuar ve
antiplatelet Ozellikleriyle tanman yaygin olarak kullanilan bir ilagtir. Proje, aspirinin
analizinde uygulanan ¢esitli analitik yaklagimlari incelemekte olup, Oncelikle aspirin
molekiiliiniin asidik yapisindan yararlanan, basit ve diisiikk maliyetli bir kantitatif analiz
yontemi olan titrimetrik yOntemler ile baglamaktadir. Ardindan, UV-Vis, IR ve NMR
spektroskopisi gibi spektroskopik yontemlere gegilmekte ve bu tekniklerin yapisal dogrulama,
saflik degerlendirmesi ve belirli 151k etkilesimlerine veya molekiiler 6zelliklere dayali
kantitasyon uygulamalarina vurgu yapilmaktadir. Kromatografik yontemler, ince tabaka
kromatografisi (TLC), gaz kromatografisi (GC) ve 6zellikle ters fazl1 yiiksek performansli sivi
kromatografi (RP-HPLC) gibi teknikler ayrtili sekilde ele alinmaktadir. Bu ydntemler,
aspirin ile birlikte bulunan diger ilaclardan veya bozunma firiinlerinden ayristirilmasinda
oldukca degerlidir. Proje, HPLC-MS/MS, kapiler elektroforez (CE), elektroanalitik
yontemler, spektrofotometri ve ters fazli sirali enjeksiyon kromatografisi gibi modern ve ileri
diizey analitik teknikleri inceleyerek, aspirin analizlerinde kullanilabilecek gelismis araclari
ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Aspirin, Asetilsalisilik asit, Analitik yontemler, Titrimetri, Spektroskopi,
Kromatografi, HPLC, RP-HPLC, GC, CE, Elektroanalitik yontemler



KiMYA NOBEL ODULLERI

Ogrenci: Giilgiin DUMAN/201210346 (Analitik Kimya Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Prof. Dr. Feyyaz ONUR

Ozet:

1901 yilindan bu yana her sene verilmekte olan Nobel Odiilleri Alfred Nobel’in vasiyeti
lizerine insanliga fayda saglamak amagl calismalar yapanlar1 édiillendirmek i¢in her yil
Alfred Nobel'in 6liim y1l doniimii olan 10 Aralik'ta Stockholm’de gergeklestirilen Nobel
Odiilleri toreninde verilmektedir. 1901 ile 2024 yillar1 aras1 toplam 195 kisi Nobel Kimya
Odiilii almistir. Aziz Sancar 2015°te Nobel Kimya Odiilii kazanan tek Tiirk olmustur. Kisi ve
kuruluslara verilmis toplam 826 Nobel Odiiliinden Orhan Pamuk Edebiyat alaninda 2006°da,
Aziz Sancar Kimya alaninda 2015°te, Daron Acemoglu Ekonomi alaninda 2024’te olmak
iizere tarihte 3 Tiirk Nobel Odiilii kazanmistir. Sunulan bu mezuniyet projesi kapsaminda
Kimya dalinda alman Nobel Odiilleri ve bu &diilleri kazananlarm 6diil almaya giden
seriivenleri boyunca baslarindan gecenler hakkinda arastirmalara yer verilmistir.

Anahtar Kelimeler: Alfred Nobel, Nobel Odiilleri, Kimya Nobel Odiilleri



RADYOAKTIVITENIN BULUNUSU VE UYGULAMALARI

Ogrenci: Isra Selin BAYRAK/201210324
Danisman: Prof. Dr. Feyyaz ONUR

Ozet:

19. Yiizyilin sonlarinda Henri Becquerel tarafindan tesadiifen kesfedilen radyoaktivite, daha
sonra Marie ve Pierre Curie’nin yaptig1 6ncii ¢aligmalarla bilimsel temellerine kavusturulmus
ve biiyiik bir arastirma alani haline gelmistir. Marie ve Pierre Curie polonyum ile radyum
elementlerini kesfetmistir. Curie ¢ifti, radyoaktivitenin sadece uranyuma 6zgii olmadigini
gostererek bu olgunun temel bir doga olayr oldugunu kanitlamistir. Marie Curie,
"radyoaktivite" terimini bilim diinyasina kazandirmis ve bu alandaki ¢aligmalariyla iki Nobel
Odiilii kazanarak tarihe gegmistir. Bu kesif, atomun yapisi ve enerji salmimi konusundaki
bilimsel anlayis1 koklii bir sekilde degistirmistir. Radyoaktivite kavrami; kararsiz atom
cekirdeklerinin kendiliginden enerji yayarak daha dengeli hale gelmesi siireci olarak
tanimlanir ve bu siirecte aciga ¢ikan parcaciklar ile elektromanyetik dalgalar radyasyon olarak
adlandirilir. Radyoaktivite, modern bilimin en c¢arpici kesiflerinden biri olarak; tip, enerji,
tarim, sanayi, elektronik, arastirma ve gelistirme, sterilizasyon, silah endiistrisi gibi pek ¢ok
disiplinde koklii doniisiimlere yol agmistir. Niikleer enerji, radyoterapi ve yas tayini gibi
bircok teknolojinin temelini olusturmustur. Bu tez kapsaminda, radyoaktivitenin tarihsel
gelisimi ve temel fiziksel ilkeleri agiklanmis; alfa, beta, gama gibi 1s1malar ve radyoaktivitenin
farkli alanlardaki uygulamalar1 detayli bir sekilde ele alinarak, faydalar ile potansiyel riskleri
degerlendirilmistir. Ayrica, dogal ve yapay radyasyon kaynaklar1 karsilastirmali bigimde
incelenmis, bu kaynaklarin insan sagligi ve g¢evre iizerindeki etkileri degerlendirilmistir.
Giinlimiizde radyoaktivitenin farkli sektorlerdeki uygulamalar1 hem teknolojik ilerleme hem
de giivenlik boyutlariyla birlikte tartisilmistir. Radyoaktivitenin genis kullanim alanlari, insan
hayatin1 kolaylastiran bircok yenilik getirse de kontrolsiiz kullanimi ciddi ¢evresel ve saglik
sorunlarma yol agabilmektedir. Bu nedenle, radyoaktif maddelerin giivenli bir sekilde
kullanilmas1 ve yonetilmesi biliyilk 6nem tasimaktadir. Bu tez, yalnizca bilimsel bilgiler
sunmakla kalmayip, ayni zamanda radyasyondan korunma, radyoaktif atik yonetimi ve
radyoaktif madde tasimaciligi gibi giincel sorunlara da bir perspektif gelistirmeyi
amaclamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Radyoaktivite, Radyasyon, Niikleer enerji, Niikleer silah, Niikleer kaza,
Radyoaktif atik, Reaksiyon, Isima



KiMYASAL KiNETIK VE PARASETAMOL KINETIGi

Ogrenci: Goktug KABASAKAL/201210342
Danigman: Prof. Dr. Feyyaz ONUR

Ozet:

Kimyasal kinetigin bilesikleri tanimamizda ve incelememizdeki Gnemini gorerek bunun
iizerinden giiniimiizde, gecmisten beri kullanimimi artirarak gelen parasetamol bilesiginin
farmakokinetik 6zelliklerini incelemek amaglanmistir. Bu incelemede hem kimyasal kinetikte
kullanilan yontemler iizerinden incelemeler yapilmis hem de parasetamol bilesiginin
ozellikleri saptanip, stabilitesi, farmakodinamigi ve farmakokinetigi incelenmistir.
Parasetamol bilesiginin gilivenilirligi, terapotik olarak ayni semptomlarda kullanilan aspirin
gibi diger ilaglardan istiinliikleri ve dezavantajlar1 gosterilmistir. Parasetamoliin terapotik
dozlarda farmakolojisi incelenmis ve benzer kullanim alanlarina sahip diger ilaglardan
ozellikle NSAIl’lerle olan karsilastirmalari yapilnugtir. Kimyasal kinetigin ne oldugu
irdelenmis ne amag¢ ve yontemlerle kullanilacagi, matematiksel ve literatiir olarak
incelenmistir. Bu bilim dalinin farmakolojideki 6nemi irdelenmis teorik olarak uygulamalari
yapilmistir. Parasetamoliin birinci dereceden denklemleri incelenmis bulgular ve veriler
yorumlanarak absorpsiyon, dagilim, metabolizma, eliminasyon ozellikleri belirlenmistir.
Parasetamoliin stabilite testleri, baska bilesiklerle karsilastirmali olarak gosterilmis, stabilitesi
hakkinda avantaj ve dezavantajlar1 ortaya konmustur. Parasetamoliin analiz ve tayin
yontemleri incelenmis, bu incelemelerde giincel tayin ve analiz yontemlerinin 6nemi ve ise
yararliligt gosterilmistir. Sonu¢ olarak Parasetamolin hem farmakolojik hem de
farmakokinetik 6zellikleri sayesinde gecmiste oldugu gibi giiniimiizde de kullaniminin devam
edecegi Ongoriilmekte, yapilan ¢aligmalar ile birlikte giivenilirligi tespit edilmeye devam
edilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Parasetamol, farmakokinetik, kimyasal kinetik, HPLC, Stabilite, Analiz
yontemleri
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BIYOKIMYA ANABILIiM DALI
Dr. Ogr. Uyesi Agelya ERIKCI (Anabilim Dali Baskani)
Ars. Gor. Makbule Beyza SEN
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TRANSKRIiPSIYON FAKTORU MYC’NIN BiYOKIiMYASAL ROLU

Ogrenci: Esma Nur KARAGOZ/201210326 (Biyokimya Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Agelya ERIKCI

Ozet:

Transkripsiyon faktorleri, hiicresel homeostazi, metabolizmay1 ve strese yanit1 etkileyen gen
ifadesinin kritik diizenleyicileridir. Bunlar arasinda MYC, hiicre dongiisii ilerlemesi,
metabolizma ve apoptozda rol oynayan genis bir gen agin1 kontrol eden ana diizenleyicidir.
Ifadelenmesindeki diizensizlikler &zellikle kanser, kardiyovaskiiler ve ndrodejeneratif
durumlar olmak tizere ¢esitli hastaliklarla iliskilendirilmektedir. Bu mezuniyet projesinde,
MY C'nin hastalik biyokimyasindaki rolii arastirilmstir.

Kanserde MY C asir1 ekspresyonu, glikoliz, glutaminoliz ve mitokondriyal metabolizmada yer
alan genleri upregiile ederek kontrolsiiz hiicre biiylimesini tetikler, bu da biyosentetik
kapasitenin artmasina ve apoptoza kars1 dirence yol agar. Kanserin 6tesinde MYC, anormal
aktivasyonunun lipid metabolizmasi ve oksidatif stresi modiile ederek kardiyak hipertrofi ve
metabolik disfonksiyona katkida bulundugu kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskilendirilmistir.
Ayrica, Alzheimer ve Parkinson gibi norodejeneratif hastaliklarda MYC disregiilasyonu
noronal sagkalimi ve mitokondriyal homeostazi etkileyerek protein kalite kontroliiniin
bozulmasina ve oksidatif hasarin artmasina neden olur.

Bu mezuniyet projesi, MY C'nin farkli hastaliklarda biyokimyasal yolaklarla etkilesimini ve
patolojik siire¢lerdeki roliinii vurgulamaktadir. MYC'nin hastalik siirecini yonlendirdigi
mekanizmalarin anlagilmasi, potansiyel terapdtik miidahaleler hakkinda degerli bilgiler saglar.
MYC'yi dogrudan hedef alan tedaviler zorlayicidir. Ancak metabolik diizenleyiciler ve
epigenetik degistiriciler yoluyla dolayli inhibisyon dahil olmak iizere yeni stratejiler, tedavi
icin umut verici yollar sunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: MYC, Transkripsiyon faktorii, Biyokimyasal yolaklar, Hedefleme
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KANSERDE TELOMERAZIN ROLU

Ogrenci: irem BEKMEZ/201210304 (Biyokimya Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Agelya ERIKCI

Ozet:

Malign transformasyon siirecinde hiicreler, hayatta kalma ve proliferatif avantajlar saglayan
genomik sapmalarin edinilmesi ve yayilmasi da dahil olmak iizere bir dizi genetik, epigenetik
ve fenotipik degisiklige ugrar. Bu degisikliklere kismen aktif telomer uzamasinin eslik ettigi
replikatif 6limsiizliiglin indiiksiyonu aracilik eder. Gergekten de telomerler tiimor olusumu ve
ilerlemesi boyunca uzunluklarinda ve daha iist diizey yapilarinda dinamik degisikliklere ugrar,
bu stiregler cogu kanserde telomeraz tarafindan denetlenir.

Telomeraz, telomer uzamasinit kolaylastirmak icin islevi c¢esitli transkripsiyonel, post-
transkripsiyonel ve post-translasyonel mekanizmalarla hassas bir sekilde diizenlenen
multimerik bir enzimdir. Buna karsilik, telomeraz islevi yalnizca ¢ekirdek bilesenlerine degil,
ayn1 zamanda bir dizi baglayici ortaga, transkripsiyon faktoriine ve hiicre i¢i ve hiicre dist
sinyal efektorlerine de baglidir. Ek olarak, telomeraz hiicresel metabolizmaya, sinyal iletimine
ve gen ifadesinin diizenlenmesine dogrudan katilarak kanser hiicresi biiylimesinin telomerden
bagimsiz olarak diizenlendigini gdsterir ve tiimor olusumu icin kritik 6neme sahiptir. Bu
mezuniyet projesi kapsaminda, telomerazin hem telomerik hem de ekstratelomerik islevlerine
odaklanarak, telomer bakiminin altinda yatan karmasik mekanizmalar tartisilmistir. Ayrica
telomerlerin ve telomerazin primer, metastatik ve niikseden kanserlerin tanisi, prognozu ve
hedefe yonelik tedavilerin gelistirilmesindeki klinik faydalara da deginilmistir.

Anahtar Kelimeler: Telomer, Telomeraz, TERT, Kanser
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FIBROZIS SURECINDE WNT/B-KATENIN  SINYALIZASYON
YOLAGININ ROLU

Ogrenci: Muhammed Musa ULUSOY/201210345
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Agelya ERIKCI

Ozet:

Organ yaralanmasinin neden oldugu bir durum olan fibrozis, kronik doku hasarma verilen
basarisiz bir yara iyilesme tepkisinden kaynaklanir ve c¢esitli ekstraseliiler matriks (ECM)
bilesenlerinin anormal birikimi ile karakterizedir. Bir kez olustugunda, fibrozis, sertlesmis ve
islevini yitirmis dokularin ayirt edici 6zelligi olarak kabul edilir. Bu nedenle, fibrozisle iliskili
cesitli hastaliklar, gelismis iilkelerde yiiksek morbidite ve mortaliteye topluca katkida bulunur.
Buna ragmen, mevcut ilaglarla bu hastaliklar etkili bir sekilde tedavi edilememektedir. Pro-
fibrotik bir sitokin olan TGF-B1, hizli ECM sentezi ve birikimini kolaylastiran, ayn1 zamanda
ECM yikimimi engelleyen ¢esitli faktorleri ve siiregleri tesvik etme yetenegi nedeniyle fibrozis
progresyonunun ana diizenleyicisi olarak 6ne c¢ikmistir. TGF-B1 sinyal iletimi, kanonik
(Smad-bagimli) ve kanonik olmayan (MAP kinaz ve Rho ile iligkili protein kinaz-bagimli)
hiicre i¢i protein aktiviteleriyle siki bir sekilde kontrol edilirken, pro-fibrotik etkileri ayrica
Wnt/B-katenin yolu ile de kolaylastirilabilir. Bu mezuniyet projesi kapsaminda, fibrozis
gelisiminde meydana gelen patolojik olaylar ve TGF-B1'in bu siiregteki roliine deginilmistir.
Ayrica Wnt/B-katenin yolaginin akut hastalik durumlarinda doku tamirine, kronik
hastaliklarda TGF-B1 ile sinerji i¢inde fibrozise ve buna bagl doku disfonksiyonuna nasil
katkida bulundugunu ele almaktadir. Bu bilgiler 1s1ginda, TGF-B1 sinyal iletimi ile Wnt/(-
katenin yolagi arasindaki etkilesimin, fibrozisi tedavi etmek ve tersine ¢evirmek i¢in nasil bir
terapotik hedef olarak kullanilabilecegini vurgulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Fibrozis, TGF-B1, Wnt/p-Katenin Yolag1
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PLATELETLERDE PROTEIN SENTEZI, DUZENLENMESI VE POST-
TRANSLASYONEL MODIFiKASYONLAR

Ogrenci: Seyma OKUS/201210208
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Acelya ERIKCI

Ozet:

Plateletler, oncli megakaryositlerden tiireyen ve tromboz, hemostaz, inflamasyon, yara
lyilesmesi ve anjiyogenez gibi siireclerde kilit rol oynayan aniikleat sitoplazmik hiicrelerdir.
Plateletlerin aktivasyonu ve pihtilasma kaskadi, akut koroner sendromlar, periferik arter
hastaliklar1 ve inme gibi hastaliklarda meydana gelen intravaskiiler trombiis olusumundaki
baslica olaylardir. 1960'larin sonlarinda ¢ok sayida arastirmact plateletlerin protein
sentezleyebildigini bagimsiz olarak gostermistir. Calismalar 30 yil boyunca istikrarli bir
sekilde devam etmis olup, bu aragtirmalar toplu olarak plateletlerin protein sentezledigini ve
protein sentezi modelinin hiicresel aktivasyona yanit olarak degistigini dogrulamistir. Daha
yeni ¢aligmalar, plateletlerin protein sentezleme mekanizmalarini karakterize etmis ve protein
sentezinin plateletlerin fenotipini ve islevlerini degistirdigini géstermistir.

Olgun plateletler mRNA’nin translasyonu ve protein sentezi i¢in gerekli temel bilesenlere
sahiptir. Protein sentezini desteklemek icin gerekli tiim biyolojik bilesenler plateletlerde
tanimlanmis olup, mRNA'larin post-transkripsiyonel islenmesi, ¢evirinin diizenleyicileri ve
glikozilasyon gibi post-translasyonel modifikasyonlar da bulunmaktadir.

Bu mezuniyet projesi kapsaminda plateletlerde ribozom aktivitesinin varligt ve mRNA
translasyonunun dinamik bir silire¢ olup, platelet proteinlerinin fonksiyonlarin1 ve
etkilesimlerini dogrudan etkileyen fosforilasyon, glikozilasyon, asetilasyon ve ubikitinasyon
gibi baslica post-translasyonel modifikasyon tiirleri tizerinde tartigilmistir.

Anahtar Kelimeler: Platelet, Protein sentezi, miRNA, ncRNA, Post-translasyonel
modifikasyon
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ECZACILIK ISLETMECILIGI ANABILIM DALI
Prof. Dr. ilkay ERDOGAN ORHAN (Anabilim Dali1 Baskani-Uhdesinde)
Ogr. Gor. Aysenur CAG
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ECZACILIK HiZMETLERINDE HASTA VE PERSONEL GUVENLIGI

Ogrenci: Yigit AKINCI/191210023
Danisman: Ogr. Gor. Aysenur CAG

Ozet:

Eczacilik hizmetleri saglik sisteminin 6nemli bir parcasini olusturmaktadir. Eczacilar ilag
yonetimi ve hasta danigmanhiginda kritik rol oynarken eczane teknisyenleri destekleyici bir
gorev iistlenmektedir. Hasta ise bu silirecin merkezinde yer almaktadir ve ihtiyaglarinin
karsilanmas1 biiylik 6nem tasimaktadir. Saglik sektoriinde giivenlik kiiltiirti yillar i¢inde
geliserek kalite standartlar1 ile desteklenmistir. Doklimantasyon siiregleri ile de hatalarin en
aza indirilmesine yardimci olunmaktadir. Bu sayede is sagligi ve glivenliginin yani sira hasta
giivenligi de uluslararas1 standartlarla korunmaktadir. Eczacilik hizmetlerinde giivenlik;
ilaglarin dogru hazirlanmasi saklanmasi ve hastalara ulastirilmasini1 kapsamaktadir. Toplum
eczanelerinde hasta giivenligi, ilag etkilesimleri ve yanlhs kullanimlarin 6nlenmesi ile
saglanirken personel giivenligi ise fiziksel ve kimyasal risklerin minimize edilmesiyle
korunmaktadir. Hasta ve personel giivenliginde iletisim kritik olup medikal hatalar1 6nlemek
ve hizmet kalitesini artirmak acisindan biiyiik 6nem tasimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Hasta giivenligi, Personel giivenligi, Eczacilik hizmetleri, Eczacilik
hizmetlerinin giivenligi
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ECZACILIKTA YUMUSAK BECERILERIN YERI VE ONEMI

Ogrenci: Arda SOKMEN/201210325 (Farmakognozi Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Ogr. Gor. Aysenur CAG

Ozet:

Bu caligma, eczacilik mesleginde teknik (sert) beceriler ile sosyal (yumusak) becerilerin
mesleki basari iizerindeki etkilerini incelemektedir. Eczacilarin etkili iletisim, liderlik, ekip
calismasi ve problem ¢ozme gibi kritik becerileri sahip olmasmin gerekliligi iizerinde
durulmaktadir. Eczacilar, saglik sisteminde 6nemli bir rol iistlenerek yalnizca ilag temin eden
degil, ayn1 zamanda hasta bakim hizmetleri sunan, saglik damigmanlifi yapan ve
multidisipliner ekiplerin bir pargasi olarak gorev alan profesyonellerdir. Literatiirde, mesleki
basar1 i¢in teknik becerilerin yan1 sira iletisim, empati, problem ¢ozme ve liderlik gibi sosyal
becerilerin de kritik oldugu vurgulanmaktadir. Giiniimiizde, hasta merkezli yaklagimlarin
onem kazanmasiyla birlikte, eczacilarin bu yetkinlikleri gelistirmesi saglik hizmetlerinin
etkinligini artirmaktadir. Etkili hasta danigmanliginin tedaviye uyumu artirdig1 ve eczacilarin
saglik hizmetlerindeki roliinii gliclendirdigi belirtilmektedir. Bu dogrultuda, eczacilik
egitiminin yalnizca bilimsel bilgi aktarimiyla siirli kalmay1p, sosyal becerilerin gelisimini de
destekleyecek sekilde yapilandirilmasi Onerilmektedir. Boylece, eczacilar mesleki
yasamlarinda daha donanimli hale gelmekte ve saglik hizmetlerine katkilar1 daha kapsaml
olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Eczacilik, Mesleki beceriler, Sert beceriler, Yumusak beceriler
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ECZACILIKTA VE ECZACILIK HIiZMETLERINDE YAPAY ZEKA
KULLANIMI

Ogrenci: Daniel BAIKOGLU/201210332
Danisman: Ogr. Gér. Aysenur CAG

Ozet:

Bu caligma, yapay zeka teknolojilerinin eczacilik hizmetlerindeki mevcut ve potansiyel
uygulamalarini incelemeyi amaglamaktadir. Saglik alaninda giderek yayginlasan yapay zeka
kullanimi, eczacilik sektoriinde de 6nemli degisimlere yol agmaktadir. Calismada, yapay zeka
kavrami ve saglik hizmetlerindeki genel uygulamalar1 aktarildiktan sonra, eczacilik
hizmetlerine 6zel kullanim alanlar1 detayl olarak ele almmustir. Ozellikle ilag kesfi, preklinik
calismalar, klinik arastirmalarda maliyet ve zaman tasarrufu gibi konularda yapay zekanin
sundugu avantajlar degerlendirilmistir. Ayrica toplum eczaciligi, hastane eczaciligi ve
eczacilik egitimi gibi alanlarda yapay zeka tabanli yazilimlarin ve karar destek sistemlerinin
etkileri tartigitlmistir. Bunun yaninda, yapay zekanin eczacilikta kullanimina dair etik
sorunlara da deginilmistir. Hasta mahremiyeti, algoritmik onyargilar, veri giivenligi ve yapay
zekanin insan unsuru iizerindeki etkisi gibi etik meseleler, yapay zeka tabanli ¢oziimlerin
eczacilik pratigine entegrasyonu agisindan kritik bir dneme sahiptir. Tezin sonunda, eczacilik
alaninda yapay zeka teknolojilerinin daha etkin ve etik bigimde kullanilmasi i¢in ¢esitli
Onerilere yer verilmistir. Bu ¢alisma, eczacilikta dijital doniisiim siirecine 151k tutmay1 ve ilgili
paydaslara yol gostermeyi amaclamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Eczacilik, Yapay zeka, Saghik hizmetleri, Dijital saglik, Eczacilik
yazilimlar1
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ECZACILIK TEMEL BILIMLERI ANABILIM DALI
Dog. Dr. Deniz YIGIT (Anabilim Dal1 Baskani)
Dog. Dr. Semih CALAMAK
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GIYILEBILIR iLAC SALIM TEKNOLOJILERI

Ogrenci: Beyza Irem YURTTAS/211210202
Danisman: Dog. Dr. Deniz YIGIT

Ozet:

Son yillarda, ilag ve akilli cihazlarin entegrasyonu ile ilgili belirgin bir trendin var oldugu
gozlenmektedir. Bu tiir ilag ve cihaz kombinasyonu iirlinler, birbirlerinin islevlerini
etkinlestirerek veya gelistirilerek, hasta uyuncunu arttirmak, kisilestirilmis tibb1 desteklemek
ve daha ileri diizeyde tedavi olanaklar1 sunmak amaciyla tasarlanmaktadirlar. Bu ¢aligmada,
giyilebilir ilag dagitim teknolojilerinin tanimi ve tarihsel gelisimi, temel ila¢ dagitim
mekanizmalarinin siniflandirilmasi, kullanilan cihazlar ve tibbi uygulama alanlar1 detayl bir
sekilde ele alinmistir. Ayrica giyilebilir ilag dagitim teknolojilerinin avantajlari ve
dezavantajlarina da deginilmis olup, karsilastiklar1 zorluklar ve gelecek potansiyelleri
tartisilmistir. Calismada, diyabet yonetimi, kronik agr1 tedavisi, hormon replasman terapileri
ve asilama gibi giyilebilir ila¢ dagitim sistemlerinin saglik hizmetlerinde nasil doniistiirticii
bir rol iistlendigi vurgulanmaktadir. Transdermal yamalar, mikroigne dizileri, iyontoforez
kontrollii cihazlar ve mikroinflizyon teknolojileri gibi gelismis terapotik uygulama
yontemleriyle entegre edilen giyilebilir sistemlerin, ila¢ biyoyararlanimi, hedefli tedavi ve
hasta fizyolojisinin gergek zamanli izlenmesi alanlarinda 6nemli iyilesmeler sagladigi ortaya
konmustur. Gelecege yonelik olarak, malzeme bilimi, mikroelektronik ve yapay zeka
alanlarindaki ilerlemelerin bu teknolojilerin  hassasiyetini, uyarlanabilirligini  ve
erigilebilirligini daha da artacagi Ongoriilmektedir. Elde edilen bulgular, giyilebilir ilag
dagitim teknolojilerinin bireysellestirilmis ve hasta odakli tedavi uygulamalar1 agisindan
onemli firsatlar sundugunu ve saglik hizmetlerinin gelecegini sekillendirmede merkezi bir rol
oynayacagini gostermektedir. Mevcut teknik ve diizenleyici engellerin asilabilmesi i¢in ¢cok
disiplinli is birlikleri ve yenilik¢i yaklasimlar biiyiik 6nem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Giyilebilir ila¢ salinimi, Kontrolli dagitim, Hedefli ila¢ dagitim,
Transdermal sistemler, Kisisellestirilmis tip
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CLICK KiMYA

Ogrenci: Kayra TUNALIER/201210375 (Eczaciltk Temel Bilimleri Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Dog. Dr. Deniz YIGIT

Ozet:

Click kimya, 2001 yilinda K. Barry Sharpless ve ¢caligma arkadaslari tarafindan tanimlanan ve
ozellikle yiiksek verimlilik, secicilik ve biyouyumluluk gibi nitelikleriyle dikkat c¢eken
modern bir sentez yontemidir. Bu yaklasim, kimyasal baglarin giivenilir, hizli ve modiiler
bicimde olusturulmasini miimkiin kilarak, konvansiyonel organik sentez yontemlerine kiyasla
onemli avantajlar sunmaktadir. Ozellikle ilag kesfi ve gelistirme siireclerinde,
biyokonjugasyon, ilag tastyici sistemler ve biyosensoOr tasarimi, kanser hiicresi goriintiileme
gibi alanlarda yaygin uygulamalar1 bulmaktadir. Bu calismada, Click kimyanin temel
prensipleri, tarihgesi, reaksiyon mekanizmalar1 (6zellikle CuAAC ve SPAAC gibi azid-alkin
sikloaddisyonlar1), avantajlar1 ve smirhiliklar1 detayli sekilde ele alinmistir. Ayrica,
gliniimiizde ilag endiistrisindeki uygulamalar1 6rneklerle agiklanmis; triazol halkasi igeren
yapilarla COX-2 inhibitdrleri, HDAC inhibitorleri gibi terapotik hedeflere yonelik sentezler
tartisilmistir. Bununla birlikte gelecekte ilag sentezindeki yeri ve metal icermeyen Click
reaksiyonlarmin (6rnegin SPAAC ve iEDDA) biyolojik ortamlarda kullanim potansiyeli
degerlendirilmistir. Tez kapsaminda ayrica Click kimyanin ilag tasima sistemlerinde kontrollii
salim, kombinasyon tedavileri, hedefe yonelik tasiyici tasarimlarindaki rolii ve ilag sentezinde
ve gelistirilmesindeki yeri vurgulanmistir. Son olarak, Click kimyanin gelecekte yapay zeka
destekli ilag tasarimi, hiicresel miihendislik ve bireysellestirilmis tip gibi yenilik¢i alanlardaki
potansiyel katkilarina da deginilmistir. Bu baglamda, Click kimya modern ilag
arastirmalarinda hem stratejik hem de fonksiyonel bir ara¢ olarak her gecen giin geligmekte
ve yayginlasmaya devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Click kimya, bakir katalizli azid-alkin siklokatilmasi, 1,2,3-triazoller,
biyoortogonal reaksiyonlar, triazol tiirevleri, gerginlik destekli azid-alkin siklokatilmasi), ilag
tasima sistemleri
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ILAC ANALIZLERINDE KULLANILAN MODIFIYE KIRAL ELEKTROT
MALZEMELERI

Ogrenci: Arezou AMANATFARD/201210362
Danisman: Dog. Dr. Deniz YIGIT

Ozet:

Kiralite ve kiral ayirma kavrami ilaglarin farmakolojik ve toksikolojik etkileri lizerinde
belirleyici bir rol oynamaktadir. Bu ¢caligmada; kiral ayirma yontemleri incelenmis, geleneksel
ve modifiye yaklasimlar tanimlanarak ¢esitli acilardan karsilagtirilmistir. Her iki yontemin
avantaj ve dezavantajlari, duyarlilik, secicilik, analiz hizi, maliyet, 6l¢eklenebilirlik ve
tasmabilirlik kriterleri ¢ergevesinde degerlendirilmistir. Modifiye yontemler kapsaminda,
farkli nanomalzemeler ve modifikasyon teknikleri kullanilarak gelistirilen elektrokimyasal
sensorler ayrintili sekilde tartigilmistir. Altin ve giimiis nanopartikiiller, karbon nanotiipler ile
molekiiler baskilanmis polimerler gibi ¢esitli modifiye edici ajanlar ve yoOntemler ele
alinmistir. Bu sensorlerin, geleneksel yontemlere kiyasla daha yiiksek secicilik ve hassasiyet
sundugu; ayrica daha hizli ve maliyet etkin analizlere imkan tanidig1 gosterilmistir. Ozellikle
baz1 modifiye sensdrlerin, ¢cok diisiik konsantrasyonlardaki ilaglar1 tespit edebilme yetenegi
vurgulanmistir. Bu ¢alismada, ayrica, modifiye elektrokimyasal sensorlerin opioidler, amino
asitler, antiinflamatuvar ilaglar ve antineoplastikler gibi ¢esitli ilag smniflarinin analizinde
kullanimlarina iliskin 6rnekler sunulmustur. Sonug olarak, bu ¢alisma; kiral ayirma alanindaki
mevcut durumu ve nanomalzemelerle modifiye edilmis elektrokimyasal sensorlerin 6nemini
ortaya koyarak, gelecekteki arastirmalara ve uygulamalara yon vermeyi amacglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kiral ayirma, Elektrokimyasal sensorler, Nanomalzemeler, Ila¢ analizi,
Enantiyomerler, Modifiye elektrotlar
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ILAC TASIYICI MIKROPARTIKULLERIN GELISTIRILMESI

Ogrenci: Davut Berk SELIM/201210329
Danigsman: Dog¢. Dr. Semih CALAMAK

Ozet:

Ilag tasiyict mikropartikiil sistemleri, modern farmasétik teknolojilerde kontrollii salim,
hedefe 6zgii tasima ve biyoyararlanimin artirilmasi gibi ¢ok sayida avantaj sunan yenilik¢i
platformlar olarak 6n plana ¢ikmaktadir. Mikropartikiiller sayesinde terapdtik ajanlar, belirli
dokulara yonlendirilerek sistemik toksisite azaltilmakta ve tedavi etkinligi optimize
edilmektedir. Mikrokiire, mikrokapsiil, lipozom, kolloidozom ve Janus partikiilleri gibi ¢esitli
yapilarin farmasdotik performanslari, ylizey 6zellikleri, tasima kapasiteleri ve salim profilleri
bakimindan karsilagtirmali olarak ele alinmistir. Poli(laktik-ko-glikolik asit) (PLGA), kitosan,
jelatin ve sodyum hyaluronat gibi biyobozunur ve biyouyumlu polimerlerin bu sistemlerdeki
rolleri kapsamli sekilde degerlendirilmistir. Ayrica solvent buharlastirma, ¢ift emiilsiyon,
sprey kurutma ve faz ayirimi gibi lretim yontemlerinin mikropartikiil morfolojisi, ilag
yiikleme verimi ve salim kinetigi tizerindeki etkileri analiz edilmistir. Yiizey modifikasyonu,
pH ve enzim duyarliligi gibi o6zellikler araciligiyla hedefe yonelik tedavi kapasitesinin
artirtldig1 gosterilmistir. Onkoloji, norodejeneratif hastaliklar, gen terapileri ve as1 taginimi
gibi alanlarda mikropartikiillerin klinik uygulama potansiyeli giin gectikge artmaktadir.
Bulgular, bu sistemlerin gelecekte bireysellestirilmis tipta stratejik bir rol oynayacagini ortaya
koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Mikropartikiiller, Ilag Tasiyict Sistemler, Kontrollii Salim,
Biyoyararlanim, Farmas6tik Uygulamalar
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BiYOESINLENILMIiS YUZEYLER VE UYGULAMALARI

Ogrenci: Murat AYDIN/221210215
Danisman: Dog¢. Dr. Semih CALAMAK

Ozet

Dogal organizmalarin fiziksel, kimyasal ve biyolojik yiizey 6zelliklerinin taklit edilmesiyle
gelistirilen biyoesinlenmis yiizeyler, biyomalzeme bilimi ve biyomedikal miihendisliginde
giderek 6nem kazanan bir arastirma alani haline gelmistir. Milyonlarca yillik evrimsel siireg
boyunca cevresel zorluklara karsi gelisen biyolojik yiizeyler, cesitli islevsel avantajlar
sunmakta; bu yapilar temel alinarak tasarlanan biyoesinlenmis yiizeyler ise hiicre
etkilesimlerini yonlendirme, antibakteriyel 6zellik kazandirma ve biyouyumlulugu artirma
gibi ¢ok yonlii islevler gostermektedir. Lotus yapragi, geko ayagi ve kdpekbaligi derisi gibi
mikro- ve nano dlgekteki dogal yiizey orneklerinden ilham alinarak gelistirilen bu yapilar;
antibakteriyel aktivite, hiicre biyolojisiyle etkilesim ve hedefe yonelik ilag tasima gibi kritik
biyomedikal islevlere katki saglamaktadir. Bunun yaninda, dogadan esinlenen biyoadezivler,
mikroigne temelli ila¢ tasima sistemleri ve yara iyilestirme materyalleri gibi uygulamalara
yonelik gelistirilen ylizey miihendisligi stratejileri de degerlendirilmistir. Bu tez kapsaminda,
biyoesinlenmis ylizeylerin temel prensipleri, yilizey-biyoloji etkilesimleri ve dogadaki
orneklerden yola ¢ikilarak gelistirilen yaklasimlar detayli bicimde incelenmistir. Ayrica bu
yuzeylerin ila¢ tasima sistemleri, doku miihendisligi, antibakteriyel kaplamalar, yara
iyilestirme ve diger biyomedikal alanlardaki potansiyelleri analiz edilmistir. Elde edilen
bulgular, biyoesinlenmis yiizeylerin eczacillik ve tip alanlarinda daha fonksiyonel,
biyouyumlu ve siirdiiriilebilir ¢6ziimler sunabilecegini gostermektedir. Ancak bu
teknolojilerin ~ klinik  uygulamalara entegrasyonu i¢in  Olg¢eklenebilirlik, {iretim
tekrarlanabilirligi ve glivenlik gibi bazi teknik engellerin agilmasi gerekmektedir. Bu nedenle,
akademi ve sanayi is birliklerinin giiclendirilmesi, bu yenilik¢i malzemelerin ticarilesme
stirecinde kritik bir rol oynamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Biyoesinlenilmis yiizeyler, Biyomedikal uygulamalar, Ila¢ tasima
sistemleri, Antibakteriyel yiizeyler
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AKNE TEDAVISINDE KULLANILAN LiPOZOMAL TEKNOLOJILER

Ogrenci: Esma Sevval AYDIN/201210339
Danisman: Dog. Dr. Semih CALAMAK

Ozet:

Acne vulgaris, ozellikle ergenlik doneminde yaygin olarak goriilen, pilosebase iinitelerin
kronik inflamatuar bir hastaligidir. Klinik seyri kisiden kisiye degismekle birlikte, akne
vulgaris; komedonlar, papiiller, piistiiller, nodiiller ve kistik lezyonlar gibi ¢esitli klinik
belirtilerle karakterizedir. Hastaligin patogenezi; folikiiler hiperkeratinizasyon, sebum
iretiminde artis, Cutibacterium acnes'in kolonizasyonu ve inflamatuar siireclerin tetiklenmesi
gibi faktorlere dayanmaktadir. Acne vulgaris, bireylerin yasam kalitesini olumsuz etkileyerek
psikososyal sorunlara yol agabilmektedir. Mevcut tedavi yaklagimlari; topikal ve sistemik
antibiyotikler, retinoidler, benzoil peroksit, azelaik asit ve hormonal tedaviler gibi cesitli
farmakolojik ajanlar1 icermektedir. Ancak, geleneksel tedavi yontemleri cilt tahrisi, kuruluk,
eritem ve antibiyotik direnci gibi ¢esitli yan etkilere neden olabilmektedir. Bu nedenle,
etkinligi artirllmis, yan etkileri en aza indirilmis ve hasta uyumu ytiksek yeni ilag tasiyici
sistemlere duyulan ihtiya¢ giderek artmaktadir. Lipozomlar, biyouyumluluklari, hedeflenmis
ilag iletim kapasitesi ve terapoOtik ajanlarin biyoyararlanimini artirma potansiyeli nedeniyle
dermatoloji alaninda dikkat ¢eken yenilikgi ilag tagiyici sistemler arasinda yer almaktadir.
Lipozomal formiilasyonlar, ilaglarin kontrollii salinimin1 saglayarak sistemik yan etkileri
azaltmakta ve dermal penetrasyonu artirmaktadir. Lipozomlar ayrica, 1s18a ve oksidasyona
duyarli aktif bilesenlerin stabilitesini koruyarak farmasotik formiilasyonlarin etkinligini
artirmaktadir. Bu ¢alismada, akne vulgaris tedavisinde lipozomal sistemlerin kullanimi detayli
bir sekilde incelenmis, farkli lipozomal ila¢ formiilasyonlariin etkinligi karsilagtirilmis ve
nanotasiyici sistemlerin acne vulgaris tedavisindeki potansiyel avantajlar1 degerlendirilmistir.
Literatiirde yer alan ¢aligmalar dogrultusunda, lipozomal tretinoin, izotretinoin, adapalen,
benzoil peroksit ve antibiyotiklerin konvansiyonel formlara kiyasla daha iyi deri penetrasyonu
sagladigi, yan etkileri azalttig1 ve hastalarin tedaviye uyumunu artirdigi gézlemlenmistir.
Sonug olarak, lipozomal sistemlerin akne vulgaris tedavisinde umut verici bir alternatif
oldugu, ancak klinik etkinligini dogrulamak amaciyla daha fazla kapsamli ¢alismaya ihtiyag
duyuldugu sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Acne vulgaris, lipozomlar, nanotasiyici sistemler, dermatolojik tedaviler,
ilag tasiyici sistemler, Cutibacterium acnes, dermal penetrasyon
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BiYOPOLIMER KULLANILARAK YARA ORTU MALZEMELERININ
GELISTIRILMESI

Ogrenci: Taha Yilmaz CAGATAY/201210344
Danisman: Dog. Dr. Semih CALAMAK

Ozet:

Son yillarda biyopolimerler, biyouyumluluk, biyobozunurluk ve g¢evresel siirdiiriilebilirlik
gibi Ustiin 6zellikleri sayesinde doku miihendisligi ve yara iyilesme uygulamalarinda 6n plana
cikmistir. Dogal biyopolimerlerden biri olan ipek fibroin, 6zellikle yara ortli malzemesi
gelistirilmesinde dikkat ¢eken bir biyomalzemedir. Bu ¢alismada, ipek fibroin kullanilarak
hazirlanan hidrojel bazli yara ortiilerinin gelistirilmesi ve yara iyilesme siirecine katkilar1
degerlendirilmistir. ipek fibroin, sahip oldugu yiiksek mekanik dayaniklihik, diisiik
immiinojenisite, hilicre proliferasyonunu ve adezyonunu destekleyici 6zellikleriyle, yara
mikroortami i¢in ideal bir yap1 sunmaktadir. Calismada, fibroin ¢ozeltisinin fiziksel ve/veya
kimyasal yontemlerle hidrojel formuna doniistiiriilmesi, bu yapinin nem tutma kapasitesi, gaz
gecirgenligi ve kontrollii ilag salimi1 gibi 6zellikleri lizerinden karakterize edilmistir. Elde
edilen veriler, ipek fibroin temelli hidrojel sistemlerinin hem akut hem de kronik yaralarda
etkili bir tedavi yaklagimi olarak degerlendirilebilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Biyopolimer, Ipek fibroin, Hidrojel, Yara ortiisii, Yara iyilesmesi,
Biyomalzeme
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ARBUTIN VE HiPERPIGMENTASYON UZERINE ETKIiSI

Ogrenci: Berin GUNDUZ/201210313 (Farmakognozi Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Prof. Dr. {lkay ERDOGAN ORHAN

Ozet:

Hiperpigmentasyon, melanin pigmentinin iiretim, tasinma ve dagilimindaki artig ile ortaya
cikan, Ozellikle orta yas grubundaki kadmlarda sik gozlenen bir cilt sorunudur. Post-
enflamatuvar  hiperpigmentasyon, melazma, solar lentijinler ve efelitler baglica
hiperpigmentasyon tiirlerindendir. Ultraviyole (UV) radyasyon basta olmak {izere bazi ilaglar,
hormonal degisiklikler ve enflamasyon bu duruma neden olan temel etkenlerdir. UV 1sinlarina
maruz kalinmasi sonucu hiicresel hasar goriiliir. Bundan dolay1 tedavide beyazlatici ajanlarin
kullaniminin yaninda gilines kremi kullanimi da 6nem arz etmektedir. Hiperpigmentasyonun
tedavisinde tirozinaz enzimini inhibe eden cilt beyazlatici ajanlar yaygin sekilde
kullanilmaktadir. Bu tezde, tirozinaz inhibitorii olarak gorev yapan dogal bir bilesik olan
arbutinin hiperpigmentasyon Tlizerindeki etkisi degerlendirilmistir. Arbutin, kimyasal
yapisindaki zit glikozidik bag yonlenmesine bagl olarak alfa (o) ve beta (f) olmak tizere iki
izomere sahiptir. Literatiirdeki bulgular, a-arbutinin p-arbutine kiyasla daha yiiksek
biyoyararlanim, tirozinaz inhibisyon giicii ve beyazlatici etki gosterdigini ortaya koymaktadir.
Bu nedenle a-arbutin, hiperpigmentasyon tedavisinde daha etkili ve giivenilir bir alternatif
olarak 6ne ¢ikmaktadir. Ayni zamanda bu projede arbutinin hipopigmentif etkisinin
incelenmesinin yani sira yaklagik 20 diger fonksiyonu da ele alinmistir. Bu mezuniyet
projesinde kapsamli gerekli literatiir taramalar1 yapilarak, hiperpigmentasyon fizyopatolojisi,
melanogenez, tirozinaz enzimi, arbutin yapist ve biyolojik aktivitesi ve arbutin igeren
formiilasyonlar ve yeni tasiyict sistemler incelenmistir. Amacimiz hiperpigmentasyon
patofizyolojisini aydinlatip tedavide kullanilan bilesiklere yer verip arbutinin tedavideki
onemini vurgulamaktir.

Anahtar Kelimeler: Hiperpigmentasyon, Arbutin, Tirozinaz, Melanogenez
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KURKUMIN BiYOYARARLANIMI UZERINDE YAPILAN
CALISMALAR

Ogrenci: Betiil YUKSEL/201210337
Danigman: Prof. Dr. ilkay ERDOGAN ORHAN

Ozet:

Kurkumin, Curcuma longa L. bitkisinden elde edilen ve cesitli biyolojik etkileriyle dikkat
ceken dogal bir polifenoldiir. Anti-inflamatuvar, antioksidan, antikanser ve noroprotektif
ozellikleri sayesinde geleneksel tiptan modern farmasotik uygulamalara kadar genis bir
kullanim alanina sahiptir. Bununla birlikte, kurkuminin oral yoldan aliminda
biyoyararlaniminin son derece diisiikk olmasi, terapotik etkinligini smirlayan baslica
engellerden biri olarak degerlendirilmektedir. Bu mezuniyet projesinde, kurkuminin kimyasal
yapisi, farmakolojik etkileri, metabolik yollar1 ve diisiik biyoyararlanomina neden olan
faktorler kapsamli bigimde ele alinmistir. Ayrica, kurkuminin biyoyararlanimini artirmaya
yonelik olarak gelistirilen c¢esitli farmasotik stratejiler nanopartikiil sistemleri, misel
formiilasyonlari, adjuvan kullanim1 gibi giincel literatiir dogrultusunda degerlendirilmistir.
Elde edilen bulgular, kurkuminin klinik etkinligini artirmak amaciyla yeni tagiyici sistemlerin
gelistirilmesinin 6nemini ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kurkumin, Biyoyararlanim, Dogal bilesik, Curcuma longa, Farmasotik
Formiilasyonlar

ALJINAT VE ONEMIi

Ogrenci: Ozge GUVEN/201210352
Danisman: Prof. Dr. Belma KONUKLUGIL

Ozet:

Modern biyomateryallerin hizla gelistigi giiniimiizde, dogal kaynakli polisakkaritler arasinda
yer alan aljinat, sahip oldugu biyouyumluluk, biyo¢oziiniirliik ve jelolusturma o6zellikleri
sayesinde ¢ok ¢esitli alanlarda dikkat ¢eken bir bilesen haline gelmektedir. Kahverengi deniz
alglerinden ve bazi bakterilerden elde edilen bu dogal polimer; gida sanayisinden eczaciliga,
yara iyilestirme teknolojilerinden atik su aritimina kadar genis bir uygulama alani
sunmaktadir. Bu arastirmada aljinatin tarihgesi, kaynaklar1 ve elde edilis ydntemleri
incelenmekte; yapisal ve biyolojik 6zellikleri ortaya konularak gida uygulamalarindaki rolii
ile eczacilik, yara tedavisi, terapotik kullanim, 3D goriintiileme teknolojisi, dis hekimligindeki
uygulama alan1 ve ilag iletim sistemlerindeki 6nemi ele alinmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kahverengi algler, Aljinat, Hidrojel
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KARRAGEN VE ONEMIi

Ogrenci: Fadime Bengisu BURAM/201210359
Danisman: Prof. Dr. Belma KONUKLUGIL

Ozet:

Diinya yiizeyinin yaklasik %70’1 okyanuslardan olugsmaktadir. Okyanuslar bir¢ok canlt tiiriinii
kapsayan genis bir ekosisteme sahiptir. Okyanuslar bir¢ok bitki, hayvan ve mikroorganizma
cesidine ev sahipligi yapar. Zengin biyogesitliligi ile okyanuslar bize ayr1 bir ekosistem sunar.
Bu ekosistem kutuplardan ekvatora diinyanin dort bir yanma uzanir. Bu nedenle canli
cesitliligi oldukca fazladir. Deniz canlilar1 sadece besin olarak degil sanayi, ilag, kozmetik,
gida vb. bircok alanda karsimiza ¢ikmaktadir. Gittikge 6nemi artan bu ekosistemin diinyada
genis bir Pazar alan1 vardir. Deniz tarimi son yillarda giderek artmakta buradan elde edilen
canlilar bir¢cok alanda kullanilmaktadir. Bu ¢alismada deniz ekosisteminin ne oldugu, deniz
bitkisel kaynaklarmin c¢esitleri, algler, makroalgler, kirmizi algler ve mavi ekonomi
anlatilmigtir. Ancak asil konumuz kirmizi makroalglerden elde edilen Karragen’dir. Karragen
bir siilfatlanmis bir polisakkarittir. Karragen’in farmakolojik olarak bir¢cok 6zelligi
bulunmaktadir. Ayrica baslangicta gida endiistrisinde jellestirme 6zelligiyle yardimci madde
olarak kullanilirken giiniimiizde sagliktan kozmetige ve hatta tarima kadar bir¢ok alanda
kullanilmaktadir. Karragen tiretimi de yillar i¢inde artarak devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Deniz farmakognozisi, Algler, Makroalg, Kirmiz1 alg, Karragen
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YONDELIS VE TEDAVIDEKI ONEMIi

Ogrenci: Azad Ozgiir DILAN/211210210
Danisman: Prof. Dr. Belma KONUKLUGIL

Ozet:

Bu mezuniyet projesinde, deniz kaynakli dogal bilesiklerin eczacilik ve tip alanlarindaki yeri
kapsamli bir sekilde incelenmistir. Ozellikle deniz canlilarindan izole edilen ilaglarin terapdtik
potansiyelleri degerlendirilmis ve bu dogrultuda Trabectedin (Yondelis) adli bilesik {lizerine
odaklanilmistir. Literatiir taramas1 yontemiyle yiirlitiilen ¢alismada, deniz ekosistemlerinin
sahip oldugu zengin biyocesitliligin, yeni farmakolojik ajanlarin kesfi agisindan biiyiik
firsatlar sundugu ortaya konmustur. Deniz organizmalarindan elde edilen dogal iiriinlerin,
benzersiz kimyasal yapilar1 sayesinde klasik tedavi yaklagimlarina alternatif olusturabilecek
yeni tedavi stratejilerinin gelistirilmesinde 6nemli rol oynadigi vurgulanmustir. Ozellikle
tunikatlardan elde edilen Trabectedin bilesigi; kanser tedavisinde gosterdigi etki
mekanizmasi, klinik kullanim endikasyonlar1 ve onay siiregleri agisindan detayli olarak ele
alinmistir. Bu kapsamda, Trabectedin’in DNA {izerinde hedefe yonelik baglanma kapasitesi
ve timOr mikro g¢evresi lizerindeki diizenleyici etkileri de degerlendirilmistir. Calismanin
sonuglari, denizel biyolojik kaynaklarin hem mevcut hem de gelecekteki tedavi alanlarinda
cok yonlii katkilar saglayabilecegini gostermektedir. Sonug olarak, deniz kaynakli droglarin
kesfine yonelik aragtirma yatirimlarinin artirilmasi, yeni jenerasyon ilaglarin gelistirilmesinde
stratejik bir adim olarak degerlendirilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Deniz kaynakli dogal iirlinler, Trabektedin, Eczacilik, Kanser tedavisi,
Tunikatlar, Yondelis
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FUKOIDAN VE ONEMIi

Ogrenci: Emine Su ATAY/221210222
Danisman: Prof. Dr. Belma KONUKLUGIL

Ozet:

Bu tez calismasinda, kahverengi alglerden izole edilen siilfatlanmis bir polisakkarit olan
fukoidanin kimyasal yapisi, biyolojik 6zellikleri ve farmasétik alandaki 6nemi incelenmistir.
Fukoidan, yiiksek siilfat icerigi ve L-fukoz temelli yapisiyla, cok cesitli biyolojik aktiviteler
sergilemektedir. Basta antitimoral, antiviral, antiinflamatuar, antikoagiilan ve
immiinmodiilator etkiler olmak {izere bir¢ok farmakolojik 6zelligi nedeniyle, fukoidan hem
tedavi edici hem de koruyucu saglik iirlinlerinde 6nemli bir potansiyele sahiptir. Bu ¢alismada,
fukoidanin biyoaktif mekanizmalari, etkilerini belirleyen yapisal faktorler ve farmasotik
uygulama alanlar1 literatiir verileri 1s18inda degerlendirilmistir. Ayrica fukoidanin
biyoyararlanim 6zellikleri, giivenlik profili ve klinik kullanim potansiyeli tartigiimistir.
Fukoidanin biyoaktivitesinin, molekiiler agirlik ve siilfatlama derecesi gibi faktorlere baglh
olarak degiskenlik gosterdigi tespit edilmistir. Bu nedenle, gelecekte yapilacak
farmakokinetik, klinik ve standardizasyon calismalarinin, fukoidanin tibbi uygulamalarda
daha etkin ve giivenilir bir sekilde kullanilmasina katki saglayacagi ongoriilmektedir. Sonug
olarak, dogal kdkenli ve ¢ok yonlil bir biyoaktif madde olan fukoidan, farmasdtik, nutrasotik
ve kozmetik endiistrilerinde genis bir kullanim alanmna sahip olup, gelecekte saglik
bilimlerinde daha fazla 6nem kazanmasi beklenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Fukoidan, Biyoaktivite, Farmasotik uygulamalar, Antitiimoral etki,
Antiviral etki, Siilfatlanmis polisakkaritler
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DOGAL KAYNAKLI TOPOIZOMERAZ INHIBIiTORLERI VE
KANSER TEDAVISi

Ogrenci: Ipek GOV/201210354
Danisman: Prof. Dr. iclal SARACOGLU

Ozet:

DNA topoizomerazlart (TOP I ve TOP II), neredeyse tiim canli hiicrelerde bulunan ve DNA
replikasyonu, transkripsiyon, kromozomal diizenlenme gibi hayati siireclerin
siirdiiriilebilmesi i¢in vazgecilmez roller iistlenen enzimlerdir. Bu enzimlerin inhibisyonu,
kanser hiicrelerinde kontrolsiiz hiicre boliinmesinin durdurulmas: ve apoptozun tetiklenmesi
yoluyla antikanser etki saglamaktadir. Giiniimiizde kanser tedavisinde yaygin olarak sentetik
topoizomeraz inhibitorleri kullanilmasina ragmen, bu ajanlar ciddi yan etkiler, toksisite ve ilag
direnci gibi problemlere neden olmaktadir. Dogal kaynakli bilesikler ise, yapisal ¢esitlilikleri
ve daha diisiik toksisite potansiyelleri nedeniyle alternatif antikanser ajanlar olarak umut vaat
etmektedir. Bu ¢alismanin amaci, literatiirde yer alan in vitro ve in vivo ¢alismalar 1518inda
dogal kaynakli topoizomeraz inhibitorlerinin molekiiler mekanizmalarmi, antikanser
etkilerini ve giivenlik profillerini detayli olarak degerlendirmektir. Ayrica, bu bilesiklerin
optimizasyonu ve mevcut tedavi stratejilerine entegrasyonu igin gerekli olan preklinik ve
klinik ¢alisma siireglerinin belirlenmesi hedeflenmistir. Calismada; 6zellikle bitkisel kaynakli
sekonder metabolitlerden flavonoitler, alkaloitler ve terpenik bilesiklerin topoizomeraz
inhibisyon mekanizmalar1 incelenmistir. Yapisal analizler ve molekiiler etkilesimler
iizerinden elde edilen veriler, bu dogal bilesiklerin hem TOP I hem de TOP II enzimleri
tizerindeki inhibe edici etkilerini ortaya koymaktadir. Ayrica, dogal inhibitorlerin mevcut
tedavi stratejilerine entegrasyonu, yan etki profillerinin azaltilmasi ve tedaviye direng
gelistiren kanser tiplerine yonelik yeni yaklagimlarin gelistirilmesi agisindan énemli ipuglari
sunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kanser tedavisi, Dogal bilesikler, Topoizomerazlar, Topoizomeraz
inhibitdrleri
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MIKROTUBULLERI HEDEF ALAN DOGAL KAYNAKLI
KEMOTERAPOTIKLER

Ogrenci: Zeynep CATALSAKAL/201210343
Danisman: Prof. Dr. iclal SARACOGLU

Ozet:

Diinya genelinde yapilan istatistiksel analizlere gore, kanser, kardiyovaskiiler hastaliklardan
sonra en fazla Olime neden olan hastalik grubudur. Kanser tedavisinde yaygin olarak
kullanilan sentetik ilaglarin ciddi yan etkilere sahip olmasi, kimi zaman ise tedaviye yeterli
yanit alinamamasi, alternatif tedavi segeneklerine olan ilgiyi artirmistir. Bu kapsamda dogal
kaynakli kemoterapotik bilesikler onemli bir arastirma alani haline gelmistir. Kanser,
hiicrelerin kontrolsiiz bir sekilde ¢ogalmasiyla olusan ve ¢evre dokulara yayilabilen ciddi bir
hastaliktir. Mikrotiibiiller; hiicre boliinmesi, sekli ve hiicrenin i¢ organizasyonu gibi hayati
hiicresel fonksiyonlar:1 diizenler, bu nedenle kanser tedavisinde hedef alinan Onemli
biyomolekiillerdir. Mikrotiibiil dinamiklerinin bozulmasi, 6zellikle hizla bdliinen kanser
hiicrelerinde mitotik tutulma ve apoptozla sonuglanarak antitiimor etki olusturur. Bu tez
caligmasinda, mikrotiibiil sistemini hedef alarak hiicre boliinmesini etkileyen dogal kaynakl
kemoterapotik ajanlar incelenmistir. Bitkiler ve mantarlar gibi canli kaynaklardan elde edilen
dogal bilesikler, antikanser potansiyelleri agisindan degerlendirilmistir. Bu bilesiklerin ¢ogu;
hiicre dongiistinii  durdurma, apoptozu indiikkleme, anjiyogenezi inhibe etme gibi
mekanizmalarla kanser hiicreleri iizerinde etkili olmaktadir. Bitkisel kokenli bilesikler
genellikle alkaloit, terpen, flavonoit vb. fenolik yapilar icerir. Elde edilen bulgular, dogal
kaynakli bilesiklerin gelecekte daha gilivenli ve etkili antikanser ilaglarin gelistirilmesinde
onemli bir kaynak olusturabilecegini ortaya koymaktadir. Sonu¢ olarak, dogal kaynakl
mikrotiibiil hedefleyici bilesikler, gerek dogrudan kemoterapdtik olarak gerekse yeni ilag
tasarimlarina temel olusturarak kanser tedavisinde vazgecilmez molekiiller olmaya devam
etmektedir. Bu alandaki yeni kesifler, daha etkili ve yan etkileri azaltilmis tedavi
yaklasimlarinin gelistirilmesi agisindan 6nemli potansiyel tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Mikrotiibiiller, Dogal kaynakli kemoterapdtikler, Kanser tedavisi, Hiicre
boliinmesi
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VETIVERIA ZIZANOIDES UCUCU YAGININ ETKILERI VE
KULLANILISI

Ogrenci: Esra Nur BULUN/221210203 (Farmakognozi Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Ogr. Gér. Ahsen Sevde CINAR KOC

Ozet:

Modern tipta siklikla kullanilan birgok ilacin kdkeni bitkilere dayanmaktadir. Bitkilerin tedavi
amach kullanimi ise insanlik tarihinin baslangicina uzanmaktadir. Ozellikle bitkilerin gesitli
kisimlarindan distilasyon yontemiyle elde edilen ugucu yaglar, Akdeniz ikliminin egemen
oldugu 1liman bélgelerde yetisen aromatik bitkilerden elde edilmektedir. Bu yaglar, igerdikleri
terpenler ve diger bilesikler sayesinde cesitli biyolojik etkilere sahip karigimlar olarak
bilinmektedir. Ucucu yaglar 6zellikle monoterpenler ve seskiterpenler agisindan zengin
bilesikler igermektedir. Bu yaglar, en yaygm kullanim alanlarindan biri olan aromaterapi
kapsaminda, fiziksel ve zihinsel iyilik halinin desteklenmesine ve bazi hastaliklarin tedavi
stireclerine yardime1 olunmasina katki saglamaktadir. Ugucu yaglar; antiseptik, antibakteriyel,
sedatif, anti-inflamatuar, ekspektoran gibi pek cok farmakolojik aktivite gostermektedir.
Vetiveria zizanioides bitkisi, Ozellikle Diinya iizerinde Giiney ve Gilineydogu Asya’nin
tropikal ve subtropikal bolgelerinde yaygindir; Tirkiye'de ise dogal bir yayilimi
bulunmamaktadir. Zengin ve kompleks kimyasal icerigiyle dikkat ¢eken bu bitkinin ugucu
yaginda vetiverol, vetivon, khusimol, khusimone, zizaene gibi bir¢ok fitokimyasal bilesik
bulunmaktadir. Bu igerikler sayesinde antimikrobiyal, antioksidan, sedatif, insektisidal gibi
cesitli etkiler gdsteren vetiver yagi, kozmetik, gida, aromaterapi ve farmasotik alanlarda genis
bir kullanim potansiyeline sahiptir. Bu derleme kapsaminda Vetiveria zizanioides bitkisinin
koklerinden elde edilen vetiver ugucu yaginin literatiirde yer alan bilgiler kapsaminda sahip
oldugu biyolojik etkiler ve kullanim alanlar1 degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Aromaterapi, Biyolojik aktivite, Fitokimya, Terpenler, Ugucu yag,
Vetiveria zizanioides
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TIBBIi BITKIiLER VE MiTOLOJIK HIKAYELER

Ogrenci: Nisa BUYUK0Z/201210316
Danisman: Ogr. Gér. Ahsen Sevde CINAR KOC

Ozet:

Bu aragtirma konusu, tibbi bitkilerin tarihsel, kiiltiirel ve mitolojik baglamda tasidig1 énemi
incelemeyi amaglamaktadir. Tibbi bitkiler, insanlik tarihi boyunca hem bazi hastaliklarin
tedavisinde hem de dini ve sembolik ritiiellerde etkin bir sekilde kullanilmistir. Caligsma,
cesitli uygarliklarin mitolojik hikayelerinde yer alan bitkiler ile bu bitkilerin tasidig1 sembolik
anlamlar detayli bigimde ele almmustir. Ozellikle Yunan-Roma ve Tiirk mitolojilerinde
onemli yer tutan bitkiler ilizerinden, sifa ve Oliimsiizlilk temalarmin bitkisel semboller
araciligiyla nasil islendigi analiz edilmistir. Arastirma siirecinde hem tarihsel kaynaklar hem
de modern literatiir taranarak, mitolojik unsurlarin gliniimiiz tibbi ve kiiltiirel pratiklerine
yansimalar1 incelenmistir. Ayrica, modern tipta mitolojik kokenli bitkilerin nasil
konumlandig1 ve halk hekimliginde bu bitkilerin hala nasil bir sifa araci olarak goriildiigii
ortaya konmustur. Arastirmanin énemli bir yonii de kiiltiirel siireklilik kavrami ¢ergcevesinde
bu bitkilerin gegmisten giiniimiize tasidig1 anlam ve islevselligin degerlendirilmesidir. Sonug
olarak, tibbi bitkilerin sadece biyolojik degil ayn1 zamanda kiiltiirel, sembolik ve mitolojik
deger tasidigi goriilmiis; bu bitkilerin halk bilinci ve modern tip arasinda bir koprii islevi
gordiigii anlagilmistir. Bu ¢alisma, tibbi bitkilere dair disiplinler aras1 bir bakis sunarak, doga
ve kiiltiir arasindaki derin iligkiye 1g1k tutmay1 amaglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Halk hekimligi, Kiiltiirel sembolizm, Mitoloji, Modern tip, Oliimsiizliik,
Sifa, Tibbi bitkiler
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ZEHIRLI MANTARLAR

Ogrenci: Betiil DINCKAN/201210320
Danisman: Ogr. Gér. Ahsen Sevde CINAR KOC

Ozet:

Bu tez c¢alismasi, farmakognozi alaninda mantarlarin bilimsel ve farmasotik agidan
degerlendirilmesine yonelik kapsamli bir literatiir taramasi niteligindedir. Mantarlarin canlilar
alemindeki yeri, morfolojik ve taksonomik ozellikleri ile birlikte tarihsel stire¢ igerisinde
kullanim alanlar1 incelenmistir. Mantarlarin canlilar alemindeki yeri incelenmis, bitkilerden
farkli olarak kendilerine ait olan Fungi alemi igerisinde yer aldiklar1 agiklanmistir. Mantarlarin
temel morfolojik 6zellikleri, sapka, lamel, spor ve miselyum yapilar1 gibi yapisal 6zellikleri
giincel bilimsel verilere dayanarak agiklanmistir ve bu oOzelliklerin tanimlama ve
smiflandirmada ne denli énemli oldugu vurgulanmustir. Insanlar tarafindan kullanimi tarih
oncesi c¢aglara kadar uzanmakta olan mantarlarin; gida, tibbi tedavi, dini ritiieller ve
zehirlenme gibi ¢esitli alanlarda 6nemli roller iistlendikleri bilinmektedir. Bu tezde zehirli ve
yenilebilir mantarlarin ayirt edilmesi, halk saghgir acisindan biiylik 6nem tasidigi
vurgulanmistir. Bu tez kapsimda, oOzellikle farmakolojik etkilere sahip olan, tedavide
kullanilan veya kullanilmasi i¢in ¢aligmalar yiiriitiilen biyoaktif bilesenlere sahip zehirli
mantarlara yer verilmistir. Psilocybe cubensis, Amanita muscaria, Amanita phalloides gibi
toksikolojik risklerinin yaninda terapotik potansiyele sahip zehirli mantarlar ele alinarak
kimyasal yapilari, toksik etkileri ve potansiyel terapdtik kullanimlart detaylandirilmistir.
Sonug olarak bu tez calismasi, mantarlarin farmakognozi acisindan toksikolojik riskleri ve
terapotik potansiyelleri ile birlikte degerlendirilmesi gerektigini vurgulamakta ve bu alandaki
bilimsel anlayisa katki sunmay1 amaglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Zehirli mantar, Canlilar alemi, Toksin, Siniflandirma
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MELALEUCA VIRIDIFLORA UCUCU YAGININ ETKIiLERI VE
KULLANILISI

Ogrenci: Ash Selin CAYCI1/201210310
Danisman: Ogr. Gér. Ahsen Sevde CINAR KOC

Ozet:

Farmakognozi ve aromaterapi gibi alanlarda tibbi bitkilerden elde edilen ucucu yaglarin
incelenmesi, bilimsel ve terapdtik acidan biiylik ilgi gérmektedir. Ucucu sekonder
metabolitlerin karmagik karigimlarindan olusan ucucu yaglar, 6zellikle tamamlayict ve
biitiinleyici tipta farmakolojik potansiyelleri agisindan arastirmalarin odak noktasi olmaya
devam etmektedir. ilgili derleme, nioli ugucu yag1 ya da nioli yag1 olarak da bilinen Melaleuca
viridiflora ugucu yagimi merkeze alarak, kimyasal bilesimini, farmakolojik etkilerini,
geleneksel ve klinik uygulamalarmi kapsayict bir bakis agisiyla ele almaktadir. Melaleuca
viridiflora, ¢esitli biyolojik aktivitelerde kullanilan biyoaktif terpenler (6zellikle 1,8-sineol)
acisindan zengin oldugu bilinen Myrtaceae familyasina ait bir tiirdiir. Tarihsel olarak, nioli
yagi1, aromaterapi ve geleneksel tipta solunum hastaliklarinin, dermatolojik ve bulasici saglik
sorunlarinin tedavisinde kullanilmigtir. Bu kullanim, genellikle ugucu yagin monoterpenler ve
seskiterpenler bakimindan zengin olmasi ile iligskilendirilmektedir. Nioli yag tizerine yapilan
arastirmalar incelendigine, bakterilere kars1 in vitro genis spektrumlu antimikrobiyal aktivite,
mantarlara kars1 antifungal aktivite ve cesitli kanser hiicre hatlarina (6zellikle meme ve prostat
kanseri) karsi secici sitotoksisite yoluyla genis spektrumlu antikanser aktivite gosterdigi
goriilmektedir. Immiinomodiilatér ve antienflamatuvar dzellikleri, dzellikle kronik solunum
yolu enfeksiyonlarinda bagisiklik yanitin1 diizenlemede yararliligini desteklemektedir.
Dermatolojide, yagin antiseptik ve yatistiric1 6zellikleri nedeniyle akne, egzama ve ylizeysel
cilt enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilmaktadir. Antiddem etkileri ile ilgili dikkat ¢cekici
bir bulgu, nioli yagmnn, iltihaplanmaya bagh sisligi onemli Ol¢iide azalttigi deney
modellerinde gosterilmistir. Melaleuca viridiflora ugucu yagi bu derleme kapsaminda
biitiinsel olarak incelemis, alternatif ve geleneksel kullanimlarla desteklenen ¢ok sayida
terapotik kullanim potansiyeli ile klinik umut vadettigini gostermistir. Nioli yaginin etki
gosterdigi ¢ok sayida klinik bulguya dayanarak, modern uygulamalarda giivenliligi ve
kullanimi i¢in daha fazla toksikolojik, farmakokinetik ve klinik ¢alisma yapilmasi gerektigi
diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Melaleuca viridiflora, Nioli ugucu yag1
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FARMAKOLOJI ANABILIM DALI
Dog. Dr. Sevtap HAN (Anabilim Dali Bagkani)

Ars. GOr. Zeynep SAYIN
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MIKRORNA’LAR VE BIYOMARKER OLARAK POTANSIYELLERI

Ogrenci: Reyhan YILMAZ/201210210 (Farmakoloji Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Dog. Dr. Sevtap HAN

Ozet:

MikroRNA’lar (miRNA’lar), gen ekspresyonunu post-transkripsiyonel diizeyde diizenleyen,
yaklagik 18-25 niikleotid uzunlugunda, kodlama yapmayan kiiciik RNA molekiilleridir.
Geligim, hiicre proliferasyonu, apoptoz, metabolik denge ve stres yanit1 gibi ¢cok sayida
biyolojik siiregte gorev almaktadirlar. Bu molekiillerin ifade diizeylerindeki bozulmalar, basta
kanser olmak iizere kardiyovaskiiler, norodejeneratif ve metabolik hastaliklarin
patogenezinde Onemli roller {stlenmektedir. MikroRNA’larin ekspresyon profilleri,
hastaliklara 6zgti farkliliklar gosterebildigi icin, bu molekiiller tani, prognoz ve tedavi
yanitlariin izlenmesi agisindan potansiyel biyomarker adaylar1 olarak degerlendirilmektedir.

Biyolojik sivilarda stabil olmalari, minimal invaziv yontemlerle tespit edilebilmeleri ve
hastalik spesifik ekspresyon gostermeleri, mikroRNA’larin klinik uygulamalarda tercih
edilmelerini saglamaktadir. Ayrica, mikroRNA’larin bazi durumlarda ilag direncinin
gelisiminde rol oynamasi, bu molekiilleri terapdtik hedefler olarak da 6n plana ¢ikarmaktadir.
Klinik aragtirmalarda ve translasyonel tipta, mikroRNA’larin validasyon ve standardizasyon
siirecleri devam etmekle birlikte; 6zellikle kan, idrar ve tiikiirtik gibi 6rneklerde tespit edilen
spesifik miRNA’larin tan1 araci olarak kullanimina yonelik giiglii kanitlar elde edilmistir.

Bu calismada, mikroRNA’larin molekiiler biyolojisi, biyogenezi ve hiicresel mekanizmalar1
incelenmis; basta kanser olmak iizere kardiyovaskiiler ve ndrodejeneratif hastaliklarda
biyomarker rollerine odaklanilmistir.  Literatiirdeki  glincel ¢aligmalar  1518inda
mikroRNA’larin tanisal, prognostik ve terapotik potansiyeli biitiinciil bir yaklasimla
degerlendirilmistir. Elde edilen bulgular, mikroRNA’larin gelecekte kisisellestirilmis tibbin
gelisiminde kilit rol oynayabilecek biyomolekiiller oldugunu ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: mikroRNA, Biyomarker, Gen ekspresyonu, Kanser, Kardiyovaskiiler
hastaliklar, Norodejeneratif hastaliklar
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KARDIYOVASKULER  HASTALIKLARDA GEN TERAPISI
ARASTIRMALARI

Ogrenci: Ayse Begiim UNSAL/201210309 (Farmakoloji Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Dog. Dr. Sevtap HAN

Ozet:

Gen tedavisi, molekiiler genetik bilginin dogrudan insan hastaliklariin tedavisinde
kullanilmasin1 amaglayan yenilik¢i bir yaklasimdir. ilk olarak kalitsal hastaliklar igin
gelistirilen bu yontem, gen aktarimi, ekspresyon kontrolii ve immiinojenisite gibi teknik
zorluklarla karsilagsmis, ancak zamanla edinilmis hastaliklar1 da kapsayacak sekilde uygulama
alanin1 genigletmistir. Genetik varyasyonlarin ve bireysel farkliliklarin hastalik tizerindeki
etkileri daha iyi anlasildikca; kisisellestirilmis gen tedavisi yaklagimlarinin gelistirilmesi ve
tedavi etkinliginin artirilmast miimkiin olacaktir. Bu sayede tedavi siirecleri daha hedefe
yonelik hale gelecektir. Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), diinya genelinde baslica 6liim
nedenleri arasinda yer almakta olup, genetik temelli patogenezleriyle gen tedavisi agisindan
onemli hedefler sunmaktadir. Giinlimiizde KVH tedavisinde kullanilan ilaglar ve cerrahi
yontemler hastaligin seyrini yavaglatabilmekte fakat tam bir iyilesme saglayamamaktadir. Bu
nedenle, daha etkili ve kalici ¢oziimler gelistirme ihtiyact bulunmaktadir. Son dénemde
yapilan molekiiler calismalar, kardiyak yeniden yapilanma siirecine katki saglayan genetik ve
hiicresel mekanizmalar1 aydinlatmis ve gen tedavisi bu baglamda umut verici bir alternatif
olarak ortaya cikmistir. Gen transferinin arter i¢ine dogrudan uygulanmasi, adenoviral
vektorlerin klinik kullanimi ve hedefe yonelik gen diizenleme teknikleri gibi teknolojik
geligsmeler, kalp yetmezligi ve periferik vaskiiler hastaliklar gibi bir¢ok KVH i¢in potansiyel
tedavi yollar1 sunmustur. Bu tez; gen terapisinin tarihgesi, gen degistirme, susturma, ekleme
ve dlizenleme gibi stratejiler ile viral ve viral olmayan tagima yontemlerini, kardiyovaskiiler
gen tedavisine yonelik gilincel arastirmalar1 ele alarak, bu alandaki klinik uygulama
potansiyelini degerlendirmeyi amaglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Gen Terapisi, Kardiyovaskiiler hastaliklar, Gen terapisi yontemleri, Viral
vektorler, Non-viral vektorler, Kalp yetmezligi, Ateroskleroz, Atrial fibrilasyon
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NOROLOJIK HASTALIKLARDA GUNCEL GEN TERAPISI
YAKLASIMLARI

Ogrenci: Mahire Beyza COSKUN/201210355
Danigman: Dog. Dr. Sevtap HAN

Ozet:

Norodejeneratif hastaliklar, merkezi sinir sistemini etkileyerek ilerleyici ve kalici islev
kayiplarina yol agan ciddi saglik sorunlaridir. Amyotrofik lateral skleroz (ALS), Parkinson
hastalig1, Alzheimer hastalii, spinal miiskiiler atrofi (SMA) ve multipl skleroz (MS) gibi
hastaliklar genetik kokenlidir ve bu hastaliklarda mevcut tedavi se¢eneklerinin yetersizligi
nedeniyle alternatif tedavi stratejilerine duyulan ihtiya¢ giderek artmaktadir. Bu baglamda,
gen terapisi; hastaliga neden olan genetik mutasyonlarin diizeltilmesi veya eksik ya da hatali
genetik materyalin yerine islevsel genlerin hedef hiicrelere ulastirilmasi yoluyla tedavi
saglamay1 amaglayan yenilik¢i ve potansiyel bir yaklagim olarak 6ne ¢ikmaktadir. Bu tezde,
gen terapisine yonelik viral ve viral olmayan tasiyici sistemler detayli sekilde ele alinmais;
ozellikle CRISPR-Cas9 sistemi ve antisens oligoniikleotid teknolojisi gibi giincel ve ileri
molekiiler yontemlerin etkinligi, avantajlar1 ve sinirhiliklar: kapsamli bir sekilde tartigilmistir.
Ayrica, norolojik hastaliklar 6zelinde yiiriitiilen preklinik ve klinik arastirmalarin bulgulari
degerlendirilmis, gelistirilmekte olan tedavi yaklasimlar1 incelenmistir. Literatiirdeki bilgiler,
gen terapisinin ndrodejeneratif hastaliklarin tedavisinde mevcut sinirlamalar1 agabilecek,
hastaligin seyrini degistirebilecek ve gelecekte klinik uygulamalara yon verebilecek giiclii bir
potansiyele sahip oldugunu ortaya koymaktadir. Bununla birlikte, etik ve giivenlik yonlerinin
de goz Oniinde bulundurulmasi gerekmektedir. Gen terapisi, tiim boyutlariyla ele alindiginda
umut verici bir tedavi alternatifi olarak dikkat ¢cekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Gen Terapisi, Norodejeneratif hastaliklar, ALS, Parkinson hastaligi,
Alzheimer hastaligi, SMA, MS, Genetik modifikasyon, CRISPR-Cas9, Viral vektorler,
Genetik mutasyon
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MELATONIN TUREViI BILESIKLERIN ANTIKANSER VE
ANTIOKSIDAN OZELLIKLERI

Ogrenci: Zehra SIMSEK/201210306
Danisman: Prof. Dr. Meryem Se¢kin OZDEN

Ozet:

Melatonin, viicutta dogal olarak sentezlenen bir hormon olup, antioksidan ve antikanser
etkileriyle bilim diinyasinda 6nemli bir yere sahiptir. Bu tezde, melatoninin biyosentezi,
yapisal Ozellikleri ve farmakokinetigi genel hatlariyla ele alinmis; ayrica antioksidan
kapasitesi ve kansere karsi gosterdigi c¢ok yonlii etkiler incelenmistir. Bunun yani sira,
molekiiler yapisinda yapilan kimyasal modifikasyonlarla tiirevlerinin antioksidan ve
antikanser etkilerinin artirilabilecegi gosterilmis ve bu konu tez kapsaminda detayli olarak
degerlendirilmistir. Melatonin, serbest radikalleri etkisiz hale getirerek oksidatif stres
kaynakli hiicresel hasar1 azaltir. Antikanser etkileri ise, hiicre ¢ogalmasini baskilama, timor
biliylimesini sinirlama ve bagisiklik sistemini destekleme gibi mekanizmalar iizerinden
aciklanmistir. Melatonin, cesitli hiicresel reseptorler araciligryla hem dogrudan hem dolayl
yoldan bu etkileri gercgeklestirebilir. Ayrica, kemoterapi ve radyoterapi gibi kanser
tedavilerinde destekleyici bir ajan olarak kullanilma potansiyeli tagimakta, tedavi etkinligini
artirirken yan etkileri hafifletebilme 6zelligi ile dikkat ¢cekmektedir. Bu tezde, melatoninin ve
tiirevlerinin biyolojik sistemler iizerindeki koruyucu ve tedavi edici rolleri biitlinciil bir bakis
acistyla degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Melatonin, Antioksidan etki, Antikanser etki, Kimyasal modifikasyon,
Oksidatif stres, Hiicre proliferasyonu, Bagisiklik sistemi, Kanser tedavisi
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AROMATAZ INHIBITORU BILESIKLERIN MEME KANSERI
TEDAVISINDEKI YERI

Ogrenci: Nebahat GULEN/201210307
Danisman: Prof. Dr. Meryem Se¢kin OZDEN

Ozet:

Meme kanseri kadin ya da erkeklerdeki meme dokusunda olusan, viicutta sinsice ilerleyen ve
cogunlukla kadinlar1 etkileyen koétii huylu bir neoplazmadir. Diinyada en sik teshis edilen
kanser tiiriidiir ve diinyanin biitiin cografik bolgelerinde goriilme siklig1 giin gectikce artig
gostermektedir. Bulunan cesitli alt tiirleri arasinda hormon reseptorii pozitif meme kanseri
(HR+) vakalarin %70’inden fazlasini olusturmaktadir ve bu durum bu meme kanseri tipini
terapotik miidahale icin oldukga kritik bir odak noktasi haline getirmektedir. Aromataz
inhibitorleri (Al), timdr boyutunu kiigiiltmedeki, sagkalim oranmi artirmadaki ve niiks
olasiligini yani klinik olarak kontrol altina alinan hastaligin yeniden aktive olmasi olasiligini
azaltmadaki etkinlikleri sayesinde 6zellikle menopoz sonrasi kadinlarda hormon reseptorii
pozitif meme kanseri tedavisinde dnemli bir kose tas1 haline gelmistir. Yazmis oldugum bu
mezuniyet projesi, meme kanseri ile iligkili epidemiyoloji ve risk faktorlerini inceleyerek
Ostrojenin  timor gelisimindeki roliinli agiklamakta ve aromataz inhibitorlerinin
smiflandirilmasi ile klinik uygulamadaki 6nemine dair genel bir bakis sunmaktadir. Ayrica
aromataz enziminin Ostrojen sentezindeki Onemli rolii ve farkli nesil inhibitorlerin
farmakolojik profilleri detaylandirilarak aromataz inhibitorlerinin biyokimyas1 ve etki
mekanizmalar1 olabildigince detayli ele alinmaktadir. Goriilen yaygin yan etkiler ve direng
mekanizmalari dahil olmak lizere aromataz inhibitorleri ile iligkili terapdtik zorluklar da analiz
edilmektedir. Bu mezuniyet projesi, hormon reseptor pozitif meme kanserinin tedavisinde
hormonal terapinin kritik ve vazgecilmez roliinii vurgulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Aromataz inhibitorleri, Meme kanseri, Hormon-reseptor-pozitif,
Endokrin tedavi
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ON ILACLAR VE ORNEKLERI

Ogrenci: Izgi ALPAYDIN/201210302
Danisman: Prof. Dr. Meryem Seckin OZDEN

Ozet:

On ilaglar, farmakolojik olarak aktif olmayan bilesiklerdir ve viicuda alindiktan sonra
enzimatik ya da kimyasal yollarla aktif ilag formlarma dontisiirler. Bu strateji, ilaglarin
¢coOziiniirliikk, biyoyararlanim, stabilite, hedefe yonelik etki gibi bir¢ok farmasdtik ve
farmakokinetik 6zelligini iyilestirmek amaciyla gelistirilmistir. Ozellikle istenmeyen tat,
diisiik ¢oziintirliik, ilk gegis etkisi ve toksisite gibi sorunlar1 azaltmak i¢in 6n ilag teknolojisi
onem kazanmistir. Kanser tedavisinde, on ilaclar sayesinde saglikli hiicreler korunarak daha
secici, etkili ve hedeflendirilmis tedaviler saglanabilmektedir. On ilaglar tasiyiciya baglh 6n
ilaglar ve biyonciiller olarak iki yapida olusabilirler. Tasiyiciya bagli on ilaglar ilag
molekiiliine genellikle kovalent bag ile baglanmis bir tasiyici igerirler. Biyodnciil bilesikler,
faz 1 reaksiyonlar1 (6rnegin oksidasyon, rediiksiyon ya da fosforilasyon) veya faz II
konjugasyon siiregleri yoluyla aktif metabolitlerine doniisiirler. On ilaclar; terapdtik
kategorilere dayali olarak, aktif ilaca baglanan kimyasal baglar veya kisim/tagiyicilar
kategorilerine dayali olarak veya aktif ilaca 6zgii eksiklikleri asmak igin stratejik yaklagimlar
kullanan islevsel kategorilere dayali olarak smiflandirilabilir. Daha faydali bir bakis agisiyla
aktif ilag formuna doniisiim yerine dayali bir siniflandirma yapilmistir. Bu smiflandirma,
doniisiim stirecinin kinetigi ile birlikte, 6n ilacin ve aktif ilacin iiriiniin etkinligi ve giivenligi
lizerindeki etkileri konusunda bilgi edinmeyi miimkiin kilar. On ilaglar yaklasimi sayesinde
ilaglarin suda ¢oziiniirligli ve lipofilikligi arttirilarak biyoyararlanimi arttirilabilmektedir.
Istenen bolgeye hedeflendirilebilme ile merkezi sinir sistemine, karacigere ve tiimére 6zgiil
etkili tedavi saglanabilmektedir. Ayn1 zamanda ilacin etki siiresinin uzatilmasinda,
istenmeyen toksisitenin azaltilmasinda ve hasta uyuncunun arttirilmasi gibi hedeflerde 6n
ilaclar bize yol gosterecektir.

Anahtar Kelimeler: On ilag, Hedeflendirilebilme, Biyorarlanim, Metabolit
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SIDEROFORLAR VE SIDEROFOR-ANTIBIYOTIK
KONJUGATLARINA ORNEKLER

Ogrenci: Sevval TERZ1/201210315
Danisman: Prof. Dr. Meryem Seckin OZDEN

Ozet:

Bu mezuniyet tezi, glinlimiizde giderek artan antibakteriyel diren¢ sorunu karsisinda umut
vaat eden yeni nesil antibiyotik yaklasimlarni merkezine almaktadir. Ozellikle Gram-negatif
bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlarda, digs membran gecirgenliginin sinirli olmasi, klasik
antibiyotiklerin hiicre i¢ine girisini zorlastirmakta ve tedavi basarisini diisiirmektedir. Bununla
birlikte, bakterilerin hayatta kalabilmesi i¢in gerekli olan demirin sinirli ortamlarda temini
amaciyla gelistirdikleri yiliksek afiniteye sahip demir selatorleri olan sideroforlar, bu direncin
asilmasinda stratejik bir hedef olarak degerlendirilmektedir. Bu sideroforlarin biyolojik
rolleri, demir alim mekanizmalari, biyosentezi ve simiflandirilmast detayli olarak
aciklanmistir. Bu baglamda gelistirilen “Truva At1” stratejisi ile antibiyotikler, bakterilerin
demir alim yollar1 aracilifiyla hiicre i¢ine tasinmakta ve direncli patojenlere kars1 daha etkili
hale getirilmektedir. Bu stratejiye dayali olarak tasarlanan siderofor-antibiyotik konjugatlari
(SAC’ler), antibiyotigin bir siderofor molekiiliine kovalent baglanmasiyla elde edilmekte ve
bakterinin TonB-bagimli tagima sistemleri lizerinden hiicre i¢ine alinmaktadir. Tezde, dogal
(6r. albomisin) ve sentetik SAC ornekleri ayrintili bigcimde ele alinmis, 6zellikle sefiderokol
adh siderofor-sefalosporin konjugatinin yapisi, etki mekanizmasi,
farmakokinetik/farmakodinamik ~ 6zellikleri  ve  diren¢  gelistirme  potansiyeli
detaylandirilmistir. Ayrica, heniiz klinik 6ncesi agamada olan Lactivicin bazli SAC’ler ile
methotrexate ve cisplatin gibi antikanser ajanlar1 igeren konjugatlar da degerlendirilmistir. Bu
tez caligmasi, klasik antibiyotiklerin etkisiz kaldigt MDR ve XDR suslara karsi, SAC temelli
tedavilerin nasil daha segici, giiclii ve direng gelistirme ihtimali daha diisiik ajanlar olarak 6n
plana ¢iktigin1 ortaya koymaktadir. Sonug olarak, siderofor-antibiyotik konjugatlari, modern
antibiyotik arastirmalarinda inovatif ve ¢ok yonlii ¢ozlimler sunan giiclii adaylardir.

Anahtar Kelimeler: Siderofor, Antibiyotik konjugati, Sefiderokol, Demir alimi, Truva ati
stratejisi, Direngli bakteriler, Sideromisin
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ANTIFUNGAL ILACLAR VE TASARIMI

Ogrenci: Pinar TAHTACI
Danisman: Prof. Dr. Arzu KARAKURT

Ozet:

Mantar enfeksiyonlari, diinya genelinde bir milyardan fazla insan1 etkileyen ve bagisiklig
baskilanmis bireylerde invaziv mantar hastaliklarina kars1 savunmasizlik nedeniyle orantisiz
bir sekilde etkileyen onemli bir kiiresel saglik sorunu teskil etmektedir. Antifungal ilaglarin
gelistirilmesi  hayati 6neme sahiptir; polienler, azoller, allilaminler, pirimidinler ve
ekinokandinler olmak {iizere bes ana smif, mantar hiicrelerinin biiylimesini ve hayatta
kalmasimi bozmak icin belirli bilesenleri hedef alir. Ornegin, amfoterisin B gibi polienler
mantar hiicre zarindaki ergosterolii hedef alirken, azoller ergosterol sentezini inhibe eder ve
ekinokandinler B-1,3-glukan sentazi inhibe ederek mantar hiicre duvarini bozar. Bununla
birlikte, antifungal ila¢ tasarimi, artan direng, sinirli tedavi se¢enekleri ve mantar ile insan
hiicreleri arasindaki benzerlik gibi zorluklarla karsi karsiyadir; bu da benzersiz terapotik
hedeflerin belirlenmesini zorlastirir ve toksisite endiselerini artirir. Bu engellerin {istesinden
gelmek icin arastirmacilar, karsilastirmali genomik ve proteomik yoluyla benzersiz molekiiler
hedeflerin belirlenmesi, yap1 temelli ilag tasarimi (SBDD), demir alim1 ve stres yanit1 gibi
mantara 6zgii yollarin hedeflenmesi ve kombinasyon tedavileri, ila¢ modifikasyonlar1 ve
efluks pompa inhibitorleriyle direncin iistesinden gelinmesi gibi yenilik¢i yaklagimlar
arastirmaktadir. Ayrica RNA miidahalesi, monoklonal antikorlar ve nanoteknoloji gibi
yenilik¢i terapdtikler incelenmektedir. Yiiksek verimli tarama (HTS) ve omik teknolojilerinin
entegrasyonu, antifungal ila¢ kesfinde devrim yaratarak kimyasal kiitiiphanelerin hizlh
taranmasini saglamis ve mantar biyolojisi, ilag mekanizmalar1 ve diren¢ hakkinda bilgiler
sunmustur. Deneysel dogrulama ile birlestirilen bu isbirlik¢i ilerlemeler, mantar
enfeksiyonlarinin artan tehdidine karsi etkili ve hedefe yonelik tedavilerin gelistirilmesi i¢in
bliytik bir umut vaat etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Mantar enfeksiyonu, Antifungal ajanlar, Bilgisayar destekli ila¢ tasarima,
Azoller
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ANTIEPILEPTIK ILACLAR VE TASARIMI

Ogrenci: Oykii Selen SAHIN/201210340
Danisman: Prof. Dr. Arzu KARAKURT

Ozet:

Epilepsi, diinya genelinde milyonlarca insan1 etkileyen kronik bir ndrolojik hastalik olup,
noronlar arasindaki anormal elektriksel aktivitenin neden oldugu tekrarlayan ndbetlerle
karakterizedir. Bu hastaligin tedavisinde kullanilan antiepileptik ilaglar (AEI), farkl
biyomolekiiler hedeflere etki ederek noronal asir1 uyarilabilirligi baskilamay1 amaclar. Bu
calismada, AEI’lerin siniflandirilmasi, etki mekanizmalari, yan etkileri, yapi-etki iliskileri ve
ilag tasarmu siirecleri detayli olarak incelenmistir. AEI’lerin voltaj kapili iyon kanallari,
GABA ve glutamat norotransmisyonu gibi hedefler iizerindeki etkileri {izerinden
farmakodinamik profilleri degerlendirilmis; ayrica SV2A gibi yeni molekiiler hedefler de ele
alimmistir. Calismada hem klasik (fenobarbital, valproik asit, karbamazepin) hem de yeni nesil
(lamotrijin, levetirasetam, pregabalin) AEIl’lerin biyolojik etkinlikleri ve farmasétik
ozellikleri karsilastirilmis; bu ilaglarin antikonviilsan etkilerinin yani sira bipolar bozukluk ve
noropatik agr1 gibi epilepsi dis1 durumlarda da kullanim potansiyelleri ortaya konmustur.
Yapi-etki iliskisi kapsaminda, Ozellikle tiyagabin ve etosiiksimid gibi molekiillerin
farmakoforik 6zellikleri analiz edilmis ve lipofilik/hidrofobik karakterlerin tedavi tizerindeki
etkisi tartisilmistir. Son olarak, barbitiirat, benzodiazepin ve SV2A ligandlarinin sentez
yontemleri incelenerek, antiepileptik Dbilesiklerin tasariminda giincel yaklasimlar
degerlendirilmistir. Bu baglamda calisma, epilepsi tedavisinde daha etkili ve giivenli
farmasdtik ajanlarin gelistirilmesine katki sunmay1 hedeflemektedir.

Anahtar Kelimeler: Epilepsi, Antiepileptik ilaglar, Etki mekanizmasi, Yapi-etki iligkisi,
SV2A, GABA, Sodyum kanali, ila¢ tasarimi
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ILAC METABOLIZMASI VE FARMASOTIK KIMYADA ONEMI

Ogrenci: Celal GARIPOGLU/201210333
Danisman: Prof. Dr. Arzu KARAKURT

Ozet:

Bu caligsmada, ilag metabolizmasinin farmasétik kimya perspektifiyle ¢ok yonlii bigimde
degerlendirilmesi hedeflenmistir. ilaglarin organizmadaki metabolik déniisiimlerinin yapisal
ve biyokimyasal Ozellikleri ile bu siireclerin ilag tasarimi, giivenlik profili ve
bireysellestirilmis tedavi yaklasimlarina etkisi arastirilmistir. Literatiirde yaygin olarak
kullanilan metabolizma belirleme yoOntemleri (in vitro mikrozomal sistemler, in vivo
modeller) ile analitik teknikler (LCMS/MS, NMR, HPLC) incelenmistir. CYP450 enzimleri,
Faz I-II reaksiyonlari, 6n ilag stratejileri ve toksik metabolit olusumu teorik arastirilmistir.
Ayrica, yapay zeka ve nanoteknoloji temelli sistemlerin farmasotik siireclerdeki yeri
degerlendirilmistir. Ilaglarin metabolik doniisiimlerinin yalnizca eliminasyonla smirh
kalmadigs; tedavi etkinligi, doz planlamasi, farmakogenetik farkliliklar ve toksisite riskleri
tizerinde etkili oldugu vurgulanmigtir. Aktif metabolitlerin terapétik siireyi uzattigi; toksik
metabolitlerin ise giivenlik agisindan risk olusturdugu saptanmistir. On ilag yaklasimlarinin
biyoyararlanimi1 artirdigi, yapisal diizenlemelerle metabolik stabilitenin gelistirilebildigi
gorlilmiistiir.

[lag metabolizmasi, farmasétik tasarim ve bireysellestirilmis tedavi stratejilerinde énemli bir
faktordiir. Bu siireclerin biitlinciil bicimde degerlendirilmesi, ilag gelistirme ¢alismalarina
bilimsel katki saglamaktadir. Elde edilen veriler, metabolik analizlerin ¢agdas farmasotik
yaklagimlar i¢in temel teskil ettigini ortaya koymustur.

Anahtar Kelimeler: Ila¢ metabolizmas1, Farmasétik kimya, CYP450, On ilag, Aktif metabolit,
Toksik metabolit, ADME
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FARMASOTIK MiKROBIYOLOJi ANABILIM DALI

Prof. Dr. Sulhiye YILDIZ (Anabilim Dal1 Baskani)
Ars. Gor. Iremnur OLGUNAY
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TURKIYE’DE VE DUNYADA BRUSELLOZUN EPiDEMIYOLOJiSi

Ogrenci: Sueda Nur AH1/201210303
Danigsman: Prof. Dr. Sulhiye YILDIZ

Ozet:

Bruselloz, hayvanlardan insanlara bulasabilen zoonotik bir bakteriyel hastaliktir ve 6zellikle
gelismekte olan iilkelerde hayvancilik gelir kaynagini olusturan baglica ugraslardan biri
oldugu i¢in 6nemli bir halk saglig1 sorunu olarak kabul edilmektedir.

Tiirkiye, bruselloz agisindan endemik bolgeler arasinda yer almakta olup, kirsal alanlarda
hayvan ve insan temasinin yogunlugu nedeniyle hastaligin goriilme siklig1 yiiksektir. Bu
caligmada, hem Tirkiye'deki hem de diinya genelindeki bruselloz vakalarinin
epidemiyolojik durumu, yayginligi ve bu yaygmnlhigin nedenleri incelenmistir. Brusellozun
bulasma yollar1 arasinda enfekte hayvanlarla dogrudan temas, pastorize edilmemis siit ve siit
driinlerinin tiiketimi ile kontamine ¢evresel materyaller yer almaktadir. Literatiir taramalar1
ve ulusal/uluslararas1 saglik otoritelerinin verileri dogrultusunda yapilan degerlendirmeler,
hastaligin 6zellikle veterinerlik, hayvancilik ve gida iiretimi gibi riskli meslek gruplarinda
daha yaygin oldugunu gostermektedir. Ayrica hastaligin, kontrol Onlemlerinin yetersiz
oldugu bolgelerde daha yiiksek insidans oranlarina sahip oldugu tespit edilmistir. Yapilan
calismalarda diizenli asilama programlarinin uygulanmasi, hayvan hareketlerinin kontrol
altina alinmasi, hijyenik kosullarin saglanmasi, giivenli gida tiiketiminin tesvik edilmesi ve
toplumun bilinglendirilmesi gibi 6nlemlerin hastaligin yayilmasini 6nemli derecede azalttig
ortaya koyulmustur. Diinya genelinde oldugu gibi Tirkiye’de de siirdiiriilebilir kontrol
stratejilerinin hayata gecirilmesi biiylik 6nem tasimaktadir.

Sonug olarak, brusellozun hem hayvan hem de insan saglig {izerindeki etkisi ciddi diizeyde
olup, bu hastaligin dnlenmesi i¢in kapsamli ve siirekli takip edilen bir halk saglig1 politikasi
gelistirilmesi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Asilama, Bruselloz epidemiyolojisi, Bruselloz bulas yollari, Halk sagligi

53



CEVRE KIiRLILIGININ GIDERILMESINDE
MIKROORGANIZMALARIN KULLANIMI

Ogrenci: Fatma Giil ALEMDAR/201210327
Danigsman: Prof. Dr. Sulhiye Yildiz

Ozet:

Diinyada hizla artan niifus, yogun sanayilesme ve kentlesme faaliyetleri, basta hava, su ve
toprak kirliligi olmak {izere ¢evresel sorunlar1 giderek derinlestirmektedir. Ozellikle
endiistriyel atiklar, tarimsal ilaglar, agir metaller, petrol hidrokarbonlar1 ve poliklorlu
bifeniller (PCB) gibi kirleticiler ekosistem biitiinliigiinii zedelemekte, insan sagligini tehdit
etmektedir.

Bu mezuniyet calismasinda, mikroorganizmalarin dogal ve genetik olarak degistirilmis
formlarinin gevre kirliligiyle miicadelede iistlendigi roller ele alinmigtir. Mikroorganizmalar;
biyokimyasal metabolizmalari, enzimatik sistemleri ve esnek genetik yapilari sayesinde
kirleticileri parcalayarak ya da doniistiirerek ekosistemin rehabilitasyonunda kilit bir islev
gormektedir. Ayrica, biyoremediasyon uygulamalari; fiziksel ve kimyasal yontemlere nazaran
daha diisiik maliyetli, ¢gevre dostu ve siirdiiriilebilir bir ¢6ziim sunmaktadir. Proje kapsaminda;
mikroorganizmalarin kirleticilere kars1 gelistirdikleri enzimatik reaksiyonlar, plazmid temelli
gen transferi, ko-metabolizma ve biyofilm olusumu gibi mekanizmalar ayrintili sekilde
incelenmistir. Biyolojik ¢ogaltma (bioaugmentation), biyolojik uyarilma (biostimulation) gibi
miidahalelerin kirliligi gidermedeki basar1 kosullar1 tartisilmistir. Genetik olarak modifiye
edilmis mikroorganizma drnekleri verilerek mikroorganizmalarin hangi kirlilikleri gidermede
etkili olduklar1 anlatilmistir. Ayrica, mikroorganizmalarin endiistriyel atiklarin bertarafi,
topragin verimliliginin artirilmasi ve siirdiirtilebilir atik yonetimi baglamindaki potansiyelleri
ile risk ve sinirlamalar degerlendirilmistir.

Elde edilen bulgular 15181inda; mikroorganizmalarin, ¢evre kirliligiyle miicadelede kritik bir
bilesen oldugu ve dogru kosullar saglandiginda kirlenmis alanlar1 etkin sekilde
temizleyebildigi sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Biyoremediasyon, Cevre kirliligi, Endiistriyel atik yonetimi, Enzimatik
doniisiim
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VITAMINLERIN URETIMINDE MIKROORGANIZMALARIN
KULLANIMI

Ogrenci: ilknur SABABLI/201210328 (Farmasétik Mikrobiyoloji Anabilim Dali Birincisi)
Danigsman: Prof. Dr. Sulhiye YILDIZ

Ozet:

Bu mezuniyet projesi vitaminlerin iiretiminde mikroorganizmalarin roliinii biyoteknolojik ve
endiistriyel boyutlariyla kapsamli bir sekilde ele almayr amaclamaktadir. Vitaminler insan
saghgl icin vazgecilmez olan cogunlukla disaridan temin edilmesi gereken organik
bilesiklerdir. Geleneksel kimyasal sentez yontemleri uzun yillardir vitamin liretiminde yaygin
olarak kullanilsa da bu yontemlerin yiiksek enerji tiiketimi, toksik atik iiretimi ve
siirdiirtilebilirlik a¢isindan tasidigi olumsuzluklar bilim insanlarini alternatif iiretim
yontemleri arayisina yonlendirmistir. Bu baglamda mikrobiyal iiretim teknikleri 6n plana
cikmis; cevre dostu, ekonomik ve verimli yapilart sayesinde son yillarda 6nemli bir aragtirma
ve uygulama alani haline gelmistir.

Bu ¢alisma kapsaminda; B12, K2, riboflavin (B2), biyotin (B7), askorbik asit (C) ve tokoferol
(E) gibi temel vitaminlerin iiretiminde gorev alan mikroorganizmalar detayli olarak
incelenmistir. Fermentasyon sistemleri (6rnegin fed-batch), genetik miihendislik yaklasimlari
(6rnegin CRISPR-Cas9 teknolojisi), metabolik yolak optimizasyonlar1 ve iiriin saflagtirma
yontemleri proje kapsaminda degerlendirilmistir. Mikrobiyal hiicre fabrikalarmin kullanimi
dretim siireclerinde hem verimliligi artirmakta hem de ¢evreye duyarli sistemlerin
gelistirilmesine katki saglamaktadir. Ayrica yesil biyoteknoloji ger¢evesinde tarimsal ve
endiistriyel atiklarin besi ortami olarak kullanilmasi biyobozunur hammaddelerin tercih
edilmesi ve enerji verimliligine sahip iiretim sistemlerinin uygulanmasi siirdiiriilebilirlige
onemli katkilar sunmaktadir.

Sonug olarak bu proje mikrobiyal vitamin tiretiminin geleneksel kimyasal yontemlere gore
daha ekonomik, giivenilir ve ¢evresel etkisi diisiik bir alternatif sundugunu ortaya oymaktadir.
Gida, ilag ve kozmetik sektorlerinde bu yontemlerin yayginlastirilmasi, hem insan sagligina
hem de ¢evreyi korumaya yonelik stratejik bir adim niteligindedir.

Anahtar Kelimeler: Biyoteknoloji, Endiistriyel mikrobiyoloji, Fermentasyon, Genetik
mithendisligi, Mikrobiyal vitamin tiretimi
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MIKROORGANIZMA KAYNAKLI BESIN ZEHIiRLENMELERI

Ogrenci: Ekin TOPCUOGLU/201210336
Danisman: Prof. Dr. SULHIYE YILDIZ

Ozet:

Bu mezuniyet projesinde, mikroorganizma kaynakli besin zehirlenmelerinin epidemiyolojik,
patojenik ve klinik boyutlarmi disiplinler arasi bir yaklasimla incelemektedir. Tarihsel salgin
orneklerinden hareketle, farkli cografi ve sosyoekonomik kosullarda ortaya ¢ikan vakalar
karsilagtirmali olarak degerlendirilmistir. Arastirmada, giincel epidemiyolojik veriler 1s181nda
bakteri, viriis, parazit ve kiiflerin yol agtig1 enfeksiyon ve intoksikasyon mekanizmalari
detaylandirilmistir. Ozellikle Salmonella, Escherichia coli, Clostridium botulinum,
Staphylococcus aureus ve Listeria monocytogenes gibi bakteriyel etkenlerin viriilans
faktorleri, antibiyotik direng profilleri ve patofizyolojik etkileri incelenmistir. Viral ajanlar
arasinda noroviriis, hepatit A ve rotaviriisiin bulas yollari, diisiik enfeksiy6z dozlar1 ve salgin
potansiyellerine dair bulgular sunulmustur. Paraziter patojenler kisminda Cryptosporidium,
Giardia ve Toxoplasma gondii’nin kontamine su ve gidalar {izerinden yayilimi, kronik
komplikasyon riski ve hassas gruplar iizerindeki etkileri vurgulanmistir. Ayrica kif
toksinlerinin gida iriinlerindeki birikimi ve saglik tizerindeki uzun dénem sonuglar1 ele
alimustir.

Besin zehirlenmesinin tanisinda, hastalarin klinik semptomlari, laboratuvar bulgular1 ve
mikrobiyolojik test sonuglar1 biitiinciil olarak ele alinmistir. Vaka analizleri temelinde,
semptom profilleriyle iligkili risk faktorleri ve komplikasyon egilimleri iizerine ¢ikarimlar
yapilmistir. Mikrobiyal kontaminasyon kaynaklari; hijyen eksiklikleri, uygunsuz saklama
kosullar1 ve isleme hatalar1 ¢ercevesinde tartisilmis, pastdrizasyon, soguk zincir yonetimi ve
risk analiz yontemleri gibi Onleyici stratejiler detaylandirilmistir.

Elde edilen bulgular, gida giivenligi zincirinde biitlinciil politikalar benimsenmesinin ve
toplum bilincinin artirilmasmin hastaliklar1  6nlemede kritik rol oynadigini ortaya
koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Besin zehirlenmesi, Gida giivenligi, Gida kaynakli hastaliklar, Mikrobiyal
kontaminasyon, Patojenik mikroorganizmalar
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FARMASOTIK TEKNOLOJi ANABILIiM DALI
Prof. Dr. Yilmaz CAPAN (Anabilim Dali1 Baskani)
Doc. Dr. Adem SAHIN
Dr. Ogr. Uyesi Firat YERLIKAYA
Dr. Ogr. Uyesi Aysel YILMAZ
Ogr. Gor. Dr. Fatma KIR
Ars. Gér. Betiil GUR

Ars. Gér. Muhammet Enes KESKIN
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MODIFIiYE  SALIM  SAGLAYAN MULTIPARTIKULLERDEN
HAZIRLANAN TABLETLER

Ogrenci: Nevzat TAS/201210322
Danisman: Prof. Dr. Yilmaz CAPAN

Ozet:

Modifiye salim (MR) sistemleri, ilaglarin terapotik etkinligini artirma, advers etkileri azaltma
ve hasta uyuncunu iyilestirme amaciyla gelistirilen akilli dozaj sistemleridir. Bu sistemler,
geleneksel hizli salim formlarinin sinirlamalarini asarak, ilacin istenilen bolgede ve belirli bir
hizda salimmi miimkiin kilar. Ozellikle multipartikiillii sistemlerden (pellet ve graniillerden)
hazirlanan tabletler, modifiye salim mekanizmalarinin en etkin temsilcilerinden biri olarak
one ¢ikmaktadir. Bu ¢alisma, modifiye salim saglayan multipartikiillii yapidaki kati oral dozaj
formlarinin hazirlanmasina yonelik ileri diizey farmasotik teknoloji uygulamalarini kapsamli
bir sekilde ele almaktadir. Caligmada, 6zellikle ekstriizyon-sferonizasyon, direkt pelletleme,
katmanli pelletleme (layering) ve pliskiirterek pelletleme gibi tekniklerin siire¢ parametreleri,
ekipman diizeyinde karsilagtirmalari ve iiretim verimlili§ine etkileri detaylandirilmistir.
Ayrica, formiilasyonda kullanilan yardimc1 maddelerin tiirii, nem igerigi, baglayici 6zellikleri
ve graniil boyutu gibi faktorlerin hem partikiill morfolojisine hem de tablet basimi
performansina etkisi irdelenmistir. Akigkan yatak sistemleri ve yliksek kesme mikserleri gibi
endiistriyel 6l¢ekte kullanilan teknolojilerin, partikiil homojenligi, salim kinetigi ve iiretim
siiresi lizerindeki etkileri 6rneklerle analiz edilmistir. Multipartikiillii yapilar, sadece modifiye
salim degil, ayn1 zamanda pulsatil (nabiz tarzi) salim, hedefe yonelik salim (6rnegin kolonik
salim) ve kronoterapiye uyumlu salim profilleri gibi 6zel terapotik hedefler igin de optimize
edilebilmektedir. Ayrica bu yapilar, ayni tablet i¢inde farkli salim profiline sahip bilesenlerin
kombine edilmesine de olanak tanir. Bu yoéniiyle, modern bireysellestirilmis tedavi
yaklagimlarina Onemli katkilar sunmaktadir. Sonu¢ olarak, modifiye salim saglayan
multipartikiillii sistemler, klasik tablet formiilasyonlarina goére daha fazla kontrol, esneklik ve
terapdtik deger sunarak ilag tasiyict sistemlerde paradigmatik bir degisim saglamaktadir. Bu
sistemlerin endiistriyel uygulanabilirligi, diizenleyici onay siiregleri ve biyoesdegerlik
calismalar1 ile degerlendirildiginde, gelecekte kisisellestirilmis farmakoterapide kilit rol
oynamas1 ongoriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Modifiye salim, Multipartikiil, Pellet, Graniil iiretimi, Kontrollii salim
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OZMOTIK SiISTEMLER

Ogrenci: Miray IGNECI/201210308 (Farmasétik Teknoloji Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Prof. Dr. Yilmaz CAPAN

Ozet:

Oral yol, ila¢ kullaniminda en ¢ok tercih edilen yollardan birisidir. Son yillarda artan ilag
kullanimiyla giinde birden fazla doz gerektiren tedavilerde hasta uyuncunun azaldigi
goriilmiistiir. Bu nedenle arastirmacilar oral yoldan kullanilan ilaglar i¢in hasta uyuncunu
artirmak ve yan etkileri azaltmak icin yeni ilag tasiyici sistemleri gelistirmektedir. Bu
sistemler ayn1 zamanda farmakoekonomik acidan da 6nemli katkilar saglamaktadir. Ozmotik
basingli ilag tasiyici sistemler de etkin maddenin kontrollii salimi i¢cin ozmotik basingtan
yararlanan bir sistemdir. Boylelikle ilag sabit bir salim hiz1 ile kontrollii olarak salinir. Sabit
bir hizda gerceklesen bu reaksiyon sifirinci derecedendir ve konsantrasyondan bagimsizdir.
Bu durum, absorbsiyon bolgesinde dengeli bir ilag diizeyinin olugsmasini saglayarak, ilacin
terapdtik aralikta kalmasina ve dozlama sikliginin azalmasina olanak tanir. Boylece hem yan
etki riskleri diisiiriiliir hem de hasta uyuncu artirilarak bireyin giinliik yagamini daha konforlu
siirdiirmesi desteklenmis olur. Ozmotik basingli sistemlerde salim mide pH’indan ve mide
motilitesinden etkilenmez. Salim bilesenlerin ozmotik basincindan, ¢oziintirliik, salim deligi
boyutu ve yar1 gecirgen membranin dogast gibi 6zelliklerinden etkilenir. Ozmotik basinglt
ilag sistemlerinin oral, transdermal, enjekte edilebilir ve implante edilebilir formlar
bulunmaktadir. ilaglarm ¢ogu igin oral yol en kabul edilebilir uygulama yolu olarak
kalmaktadir. Avantajlar1 ve gii¢lii pazar potansiyelleri nedeniyle, hiz kontrollii oral ilag
dagitiminda ozmotik sistemlerin gelecegi umut verici goriinmektedir.

Anabhtar Kelimeler: Ozmotik basing, Kontrollii salim, Ozmotik pompa, Ozmojen, Salim deligi
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LiPOZOMAL ILACLARDA BiYOESDEGERLIK CALISMALARI

Ogrenci: Meryem Betiil AVSEREN/201210338 (Farmasétik Teknoloji Anabilim Dali
Birincisi)
Danisman: Prof. Dr. Yilmaz CAPAN

Ozet:

Nanofarmasétiklerin gelismesiyle bu sistemlerden biri olan lipozomal ilag tastyict sistemler
onem kazanmistir. Lipozomal ilag tasiyici sistemler; geleneksel dozaj formlarina kiyasla daha
yuksek biyoyararlanim, hedefe yonelik ila¢ iletimi, kontrollii salim, metabolik yikimdan
korunma ve azaltilmis yan etki profili gibi pek ¢ok avantaj sunmaktadir. Bunlarin yaninda
konvansiyonel formlara kiyasla kan beyin bariyerini ge¢gme yeteneklerinin norolojik
hastaliklarin tedavisinde 6nemli bir doniim noktasi olabilecegi diisliniilmektedir. Cift katl
fosfolipit tabakasindan olusan lipozomlar hiicre yapisina benzer yapilari sayesinde biyolojik
sistemlere daha yiiksek uyum gosterir ve daha yliksek biyoyararlanim saglar. Bu 6zellikler
sayesinde kemoterapdtik ajanlardan antimikrobiyal ilaglara, kardiyovaskiiler ajanlardan
noroprotektif bilesiklere kadar genis bir farmasotik yelpazede uygulama alani bulmaktadirlar.
Ancak konvansiyonel ilaglara goére daha farkli farmakokinetik ve farmakodinamik
parametreler gosterirler. Bu da biyoesdegerlik calismalarinin konvansiyonel formlara gore
daha karmagik ve zor yliriitiilmesine sebep olur. Bu calismada, lipozom formiilasyonlarinin
yapist ve Ozellikleri, geleneksel (konvansiyonel) formiilasyonlara gore biyoyararlanim ve
farmakokinetik farkliliklari, bu farkliliklarin biyoesdegerlik calismalarina etkileri ve
diizenleyici otoritelerin (FDA ve EMA) lipozomal ilaglar i¢in belirledigi biyoesdegerlik
kriterleri incelenmistir. Ayrica, lipozomal doksorubisin ve C vitamini gibi 6rnek ilaglar ele
alinarak lipozomal ve geleneksel formlar arasindaki biyoesdegerlik degerlendirmeleri
tartigilmistir. Bu tez kapsaminda tiim bulgular 6zgiin bir dille derlenmis, ilgili literatiir
taramas1 yapilarak elde edilen veriler bilimsel dogruluk ve etik kurallar gozetilerek
sunulmustur. Sonug olarak lipozomal ilaglarda biyoesdegerlik degerlendirmesinin, klasik
esdegerlik caligmalarina gore daha kapsamli bir yaklagim gerektirdigi; fizikokimyasal
karakterizasyon, in vitro testler ve gerekirse klinik caligmalarla desteklenmesi gerektigi ortaya
konmustur. Oneri olarak, diizenleyici kilavuzlarin bu alandaki gelismeler 1s131nda
giincellenmesi ve jenerik lipozomal iirlin gelistiren kuruluslarin erken asamada kapsamli bir
karsilastirmali degerlendirme stratejisi benimsemesi sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Lipozom, Biyoesdegerlik, Biyoyararlanim, FDA, EMA
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IYI iLAC URETIM UYGULAMALARI: TOTAL KALITE KONTROL
PLANI

Ogrenci: Elif MARAL/201210360
Danisman: Prof. Dr. Yilmaz CAPAN

Ozet:

Mezuniyet projemizde, farmasétik {iriinlerin {iretiminde 6nemli rol oynayan Iyi Uretim
Uygulamalar1 (GMP) kapsamli sekilde incelenmis ve bu ¢ercevede total kalite kontrol plani
olusturulmustur. GMP sistemleri; liretim siireclerinin yani sira personel egitimi, hijyen ve
sanitasyon kurallari, ekipman uygunlugu, tesis altyapisi, depolama ve belgelendirme gibi ¢ok
boyutlu bir kalite yonetim anlayis1 sunmaktadir. GMP uygulamalari, ilaglarin giivenli, etkili
ve tutarh sekilde iiretilmesini saglamak amaciyla ulusal ve uluslararasi diizenlemelere uygun
olarak gelistirilmistir. Yaptigimiz calismada GMP’yi olusturan temel bilesenler ayrintili
olarak ele alinmis, kalite kontrol, kalite glivence sistemleri, 6z denetim siirecleri ve siirekli
tyilestirme yaklasimi {lizerinde durulmustur. Calismanin odak noktasi olan kalite kontrol
planinda; proses izleme egitimleri, tesis ve ekipman kontrolleri, personel egitimleri ve
belgelenmis prosediirlerin entegrasyonu ile ilag¢ iiretim siireclerinde kalite siirekliliginin
saglanmasinin énemi vurgulanmistir. Siirekli iyilestirme faktorii temel alinarak olusturulan
total kalite kontrol planinin siirdiiriilebilir kaliteyi saglamak adina etkin sekilde uygulanmasi
gerektigi ifade edilmistir. Bu kapsamda insan faktoriiniin, sistem basarisinda belirleyici bir
unsur oldugu vurgulanmis ve GMP yaklasiminda biitlinsel bir kalite kiiltiiriiniin gerekliligi
ortaya konulmustur. Ayrica bu plan ile kaliteye iliskin risklerin en aza indirgenmesi ve liretim
siirecinde seffafligin saglanmasi amacglanmistir. Calisma sonucunda GMP'nin yalnizca teknik
gereklilikleri degil, ayn1 zamanda etik ve yonetsel sorumluluklar1 da igeren bir biitiinlik
sundugu ortaya cikmistir. Boylelikle, sektoriin tiim paydaslart i¢in siirdiiriilebilir kalite
anlayisina katki saglanmasi hedeflenmistir.

Anahtar Kelimeler: Iyi iiretim uygulamalar1 (GMP), Kalite giivence, Kalite kontrol, Siirekli
tyilestirme, Total kalite kontrol plan
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PROTEIN VE PEPTIT YAPIDA ETKIN MADDE ICEREN
PARENTERAL URUNLERIN FORMULASYONU

Ogrenci: Biisra OZCELIK/201210351
Danisman: Ogr. Gor. Dr. Fatma KIR

Ozet:

Etkin maddeleri peptit/protein yapisinda olan ilaglar biyoteknolojik yontemler kullanilarak
hazirlanmaktadir. Bu ilaglar gastrointestinal sistemdeki enzimlerle par¢alandiklarindan dolay1
parenteral yoldan uygulanmaktadir. Parenteral formiilasyonlar dogrudan insan viicudunun
icine verildigi i¢in steril olmak zorundadirlar. Steril olmayan formiilasyonlar insan yasamini
tehdit eden sonuglar dogurabilir. Bu formiilasyonlar herhangi bir mikrobiyolojik
kontaminasyonu engelleyecek sekilde iiretilmelidir. Uretim tesislerinin de bu sartlara uygun
olmasi gerekir. Biyoteknolojik ilaglarin iiretim siiregleri konvansiyonel ilaglardan daha
maliyetlidir. Fakat bu ilaclar ayn1 zamanda hedefe yonelik tedavi saglamaktadir. Boylece
ilacin etkin maddesi saglikli hiicrelerle etkilesime girmemis ve onlarin isleyisini bozmamis
olur. Konvansiyonel tedavilere yanit vermeyen hastalarda biyoteknolojik ila¢ secenegi
degerlendirilebilir. Konvansiyonel ilaglar kimyasal yontemlerle sentezlenirken biyoteknolojik
ilaglar rekombinant DNA teknolojisi gibi yontemlerle canli organizmalar kullanilarak
sentezlenir. Rekombinant DNA teknolojisi yontemi ¢ogaltilmak istenen DNA pargaciginin
enzimlerle kesilmesi ve bu pargacigin bakteri gibi organizmalarin DNA’sina enzimlerle
eklenmesi esasina dayanir. Biyoteknolojik ilaglar peptit/protein yapisi geregi agregasyona
yatkin ilaglardir. Bu ilaglarin stabilizasyonunun saglanmasi sorunu biyoteknolojik ilaglarin
dezavantajlarindan biridir. Agregasyon riskini 6nlemek ve stabilizasyonu korumak amaciyla
formiilasyona antiagregan maddeler ilave edilmelidir. Ayrica s6z konusu olan etkin maddenin
uretildikten sonra saflagtirilmasi gerekir. Biyoteknolojik ilaglarin hastaya uygulanabilmesi
icin egitimli bir personel gereklidir. Hastanin ilac1 kendi kendine uygulamasini gerektiren
durumlar i¢in de hastaya ilagla ilgili egitim verilmesi olduk¢a onemlidir. Hastalik odakl
tedavi yerine hasta odakli tedaviyi miimkiin kilan biyoteknolojik ilaclarin gelecek yillarda
giiniimiizdekinden daha yaygin bir sekilde kullanilmasi beklenmektedir. Bu calismada
peptit/protein yapisindan, biyoteknolojik ilaglarin formiilasyonlarinda yer alan maddelerden,
rekombinant DNA teknolojisinden ve biyoteknolojik ilaglarin ruhsatlandirma siirecinden s6z
edilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Biyoteknoloji, Formiilasyon, Parenteral, Peptit, Protein
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BiYOTEKNOLOJI iLACLARI

Ogrenci: Goksu KARABAY/211210200
Danisman: Ogr. Gor. Dr. Fatma KIR

Ozet:

Biyoteknoloji, canli organizmalarin belirli bir kismmin veya kendisinin kullanilmasiyla
yararli Uriinlerin iretilmesi veya mevcut bir {riiniin genetiginde degisiklik yapilarak
gelistirilmesi olarak tanimlanan gliniimiizde tiim diinyada, 6zellikle ilag piyasasinda c¢ok
onemli bir yer tutan, bir¢cok bilim daliyla etkilesim halinde olan multidisipliner bir bilimdir.
llag sektdriiniin yaminda tarim, gida, hayvancilik, tekstil gibi pek ¢ok alanda da
biyoteknolojiden fayda saglanmaktadir. Ozellikle tip alaninda hastaliklarin teshisi, nlenmesi
veya tedavisinde canli organizmalardan faydalanilarak ¢ok énemli ilerlemeler kaydedilmistir.
Ozellikle rekombinant DNA teknolojisi ile ve organizma diginda insiilin ve biiyiime
hormonlarmin iiretimi tibbi biyoteknolojiye olan ragbetin artmasina yol agmistir. Genetikte
degisiklik ve hiicre kiiltiiriinde ilerleme ile kok hiicre tedavisi ve doku miihendisligi gibi pek
cok alanda ilerleme saglanarak tipta ¢ok 6nemli bir konuma gelmistir. Biyoteknoloji ilaglar
protein veya niikleik asit yapisindadirlar. Bunlara monoklonal antikorlar, hormonlar, asilar
ornek verilebilir. Bu iiriinler rekombinant DNA teknolojisi, hibridoma teknolojisi gibi ileri
diizeyde teknolojiler kullanilarak {iretilirler. Ayrica hedefe yonelik etki gdsterme, kiiciik
dozda yiiksek etki goriilmesi gibi kullanim agisindan pek ¢ok avantaj saglarlar. Onemli ve
nadir goriilen hastaliklarin tedavisinde kullanilabilirler ve ¢ok yiliksek maliyetlere sahiptirler.
Biyobenzer ilaglar ise referans ilaca olan benzerligi karsilastirma c¢alismalari ile kanitlanmig
tibbi {iriin olarak tanimlanmaktadir. Biyobenzerler referans iiriine klinik olarak inaktif kii¢iik
komponentlerin farklilig1 disinda biiyiik oranda benzemektedir ve giivenlik, saflik, etkililik
gibi yonlerden de farklilik tasimamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Biyobenzer, Biyoteknoloji, Genetik degisiklik, Hibridoma teknolojisi,
Rekombinant DNA teknolojisi
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DISSOLUSYON VE BiYOESDEGERLIK

Ogrenci: Helin OZKAN/201210341
Danisman: Ogr. Gor. Dr. Fatma KIR

Ozet:

Dissoliisyon ve biyoesdegerlik ile biyoyararlanim, biyomuafiyet, Biyofarmasotik
Smiflandirma Sistemi (BCS) ve in vitro-in vivo Korelasyonu (IVIVK) ilag gelistirme
siirecinde, ilacin ¢6ziinmesi, ne kadar absorbe oldugunu, jenerik ilacin orijinal ilacla esdeger
olup olmadigina ve karsilastirilabilmesine olanak saglamaktadir. Ayrica biyoesdegerlik
caligmalarini yapmadan biyoesdegerlik parametrelerine uygun olarak onay alinmasi
saglanmaktadir. In vivo ve in vitro testlerinin verilerine gore uygun korelasyon kurularak da
in vivo testlerinde tahmin edilmesine yardimci olmaktadir. Bu testler ulusal ve uluslararasi
standartlara uygun olarak uygulanmaktadir. Dissoliisyon testleri in vitro ortamda genellikle
kat1 dozaj formlar1 kullanilarak gerceklestirilmektedir. Biyoyararlanim ¢alismasi ise saglikl
goniilliiler kullanilarak kan veya idrar analizlerine gore ilacin etkinligi hakkinda yorumlamay1
saglamaktadir. Biyoesdegerlik ise biyoyararlanim sonuglarina gore referans ve test ilaglarin
karsilastirilmasini saglamaktadir. Biyomuafiyet, biyoesdegerlik calismasina ihtiya¢ olmadan
onay alinmasidir. BCS, ilaglarin ¢oziiniirlik ve permeabilite o6zelliklerine gore
smiflandirilmasmi saglayarak bazi ilaglarm in vitro test verilerine goére biyoesdegerlik
calismas1 yapilmadan yeterli olabilmektedir. IVIVK, ¢6ziinme testleri ile biyoyararlanim
caligmalar1 arasinda korelasyon saglayarak tahmin edilmesini saglamaktadir. Bu stirecler
ilacin gelistirmesinde maliyet agisindan klinik calismalardan avantaj saglayarak ilaglarmn
giivenli ve etkili bir sekilde sunulmasini saglamaktadir. Ayrica daha hizli onay alinmasini da
saglayarak hastalara daha erken yardimc1 olunmasi saglanabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Biyoesdegerlilik, Biyofarmasotik smiflandirma sistemi, Biyomuafiyet,
Biyoyararlanim, Dissoliisyon, /n vivo-In vitro korelasyonu
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ORAL KONTROLLU SALIM SAGLAYAN ILAC TASIYICI
SISTEMLERIN TASARIM VE URETIMIi

Ogrenci: ikra KARASU/201210357
Danisman: Ogr. Gor. Dr. Fatma KIR

Ozet:

[lag calismalar1 uzun siire boyunca yeni etkin madde molekiilii kesfi amaciyla devam etmistir.
Uzun ugraglar sonucunda beklentiyi karsilamamasi ve pahali olmas1 nedenleriyle; mevcut,
yeni ila¢ molekiilleri i¢in salim sistemleri modifiye edilmistir. Modifiye salim sistemlerinden
olan kontrollii salim sistemleri ilag tedavisini iyilestirmek amaciyla tasarlanmustir. Ilacin salim
yerini, salim hizin1 ve salim zamanini diizenlemek, kullanilan ilag miktarini azaltmak, ilacin
fizyolojik bariyerleri asmasini kolaylastirmak, ilac1 hedef bolgeye yonlendirmek, ilaci erken
fiziksel, kimyasal bozulmadan ve eliminasyondan korumak, ila¢ uygulama sikligin1 azaltarak
hasta uyuncunu arttirmak ve ila¢ iiretiminde kalite kontrolii iyilestirmek amaclanir. Oral
uygulama, uygulama kolaylig1 ve hasta uyuncunun ytiiksek olmasi nedeniyle ila¢ dagitiminda
en ¢ok tercih edilen uygulama yoludur. Bu nedenle dozaj sekillerinin biiylik cogunlugunu oral
dozaj sekilleri olusturur. Oral kontrollii salim sistemleri terapdtik etkinligi arttirmak, yan etki
profillerini iyilestirmek, hasta uyuncunu arttirmak amaciyla gelistirilmis ilag¢ tastyici
sistemlerdir. Bu calismada belirlenmis ila¢ molekiilii i¢in uygun farmakokinetik profili
saglayacak oral kontrollii salim sistemlerinin tasarlanmasi ve {iretim siireclerinin optimize
edilmesi hedeflenmistir. Oral kontrollii salim sistemlerinde ila¢ salimi sirasinda ayni anda
birden fazla mekanizma yer alabilir veya ilag saliminin farkli agsamalarinda farkli sistemler
dominant olabilir. Bu mekanizmalarin anlasilmasi oral kontrollii salim sistemlerinin
tasarlanmasi ve liretiminde 6nemlidir. Oral kontrollii salim sistemlerinde; polimer bazli matris
ve rezervuar sistemleri, manyetik kontrollii sistemler, ultrasonik sistemler gibi farkli ilag salim
mekanizmalar1 farmasotik teknoloji yaklagimlari ile degerlendirilmistir. Hazirlanan
formiilasyonun fizikokimyasal ve biyolojik 6zellikleri, in vitro salim profilleri ve stabiliteleri
analiz edilmistir. Formiilasyonun, Biyofarmasotik Smiflandirma Sistemine (BCS) gore
degerlendirilmesi yapilmistir. Elde edilen sonuglar, segilen ilag salim mekanizmalar ile
farmasdtik teknoloji  yaklagimlarinin kontrollii ilag saliminda etkin rol oynadigimmi ve
hedeflenen terapotik profilin bu yolla saglanabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Ila¢ tasiyici sistemler, Kontrollii salim sistemleri, Modifiye salim
sistemleri, Oral kontrollii salim sistemleri
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KLINIK ECZACILIK ANABILIM DALI
Dr. Ogr. Uyesi Beyza TORUN (Anabilim Dali Bagkani)
Dr. Ogr. Uyesi Ayce CELIKER
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ILAC UZLASI HIZMETINDE KLINIK ECZACININ ROLU

Ogrenci: Beste Gorkem OZYAYCI/201210330 (Klinik Eczaciltk Anabilim Dal Birincisi)
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Beyza TORUN

Ozet:

[lag uzlasisi, hastalarin mevcut ve planlanan ilaglarmin dogru, eksiksiz ve giincel bicimde
kaydedildigi sistematik bir siirectir. Bu hizmet, saglik sistemi i¢inde dogru tedavi kararlarinin
alinmasia katkida bulunurken, hastalar ile saglik profesyonelleri arasindaki iletisim ve is
birligini de giiclendirmektedir. Kasitsiz ilag farkliliklarinin tespit edilmesi ve 6nlenmesinde
etkinligi kanitlanmis olan bu yaklasim, hasta giivenligi ve rasyonel ila¢ kullanim1 agisindan
biiyiik &nem tasimaktadir. Diinya Saglik Orgiitii tarafindan da resmi bir siire¢ olarak
tanimlanan ilag uzlasisi, yeni tedavi baslangigclarinda ilag duplikasyonlari, yanlis ilag
kesilmeleri veya hatali doz degisiklikleri gibi medikasyon hatalarinin riskini azaltmayi
hedeflemektedir.

Tiirkiye'de ilag uzlasis1 heniiz eczacilar tarafindan yaygin ve rutin bir hizmet olarak sunulmasa
da yapilan arastirmalar eczacilarin bu siirecteki katkilarmin oldukg¢a degerli oldugunu
gostermektedir. Nitekim iilkemizde gergeklestirilen bazi ¢aligmalarda, eczacilarin yiiriittigi
uzlag1 uygulamalar1 sayesinde yiizlerce kasitsiz ilag farkliligi belirlenmis; bu farkliliklarm
genellikle polifarmasi, yiiksek hata riski, kronik hastaliklar ve bazi1 6zel hasta gruplariyla
iligkili oldugu saptanmistir. Eczacilarin saglik ekibindeki roliinlin giiclenmesiyle birlikte ilag
uzlasis1 da farmasdtik bakimin ayrilmaz bir bileseni haline gelmektedir.

Bu mezuniyet projesinin amaci, eczacilarin ila¢ uzlasisindaki roliine iligkin literatiirii gozden
gecirerek, bu hizmetin uygulanmasinda 6ne ¢ikan unsurlar1 ve eczaci katkilarini tartigmaktir.

Anahtar Kelimeler: lag uzlasisi, Klinik eczacilik, Hasta giivenligi
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GERIATRIK HASTALARDA AKILCI iLAC KULLANIMI VE KLINIK
ECZACININ ROLU

Ogrenci: Selinay Ulkii MARASLIOGLU/201210335
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Beyza TORUN

Ozet:

Yaslilik, dogumla baslayip yasam boyu devam eden bir siirectir ve bireyin yasli olma hali
olarak tanimlanir. Giiniimiizde yasli niifus orani giderek artmakta, bu durum ekonomik ve
sosyal maliyetler acisindan onemli bir endise kaynagi haline gelmektedir. Yaslanmayla
birlikte bireylerde ¢esitli anatomik, fizyolojik ve farmakolojik degisiklikler meydana gelir. Bu
degisiklikler ilaclarin farmakokinetik ve farmakodinamik 6zelliklerini etkileyerek geriatrik
bireyleri bazi ilaclara kars1 daha duyarli hale getirir.

Akailcr ilag kullanimi, bireyin klinik durumuna uygun ilacin, dogru dozda, uygun siirede ve en
diisiik maliyetle kullanilmasi ve temin edilmesini ifade eder. Geriatrik bireylerde farmakolojik
tedavi planlanirken bu ilkelere dikkat edilmeli ve tedavi bireysellestirilmelidir. Ilag se¢imi;
etkililik, glivenlilik, uygunluk ve maliyet gibi temel ilkeler dogrultusunda yapilmalidir. Aksi
takdirde hem hasta giivenligi riske girer hem de saglik kaynaklari israf edilmis olur.

Geriatrik bireylerde sik karsilasilan geriatrik sendromlar, yasam kalitesini diisirmekte ve
morbidite ile mortaliteyi artirmaktadir. Kronik ve akut hastaliklarin goriilme sikliginin
artmasi, 1la¢ kullanim oranlarimi yiikselterek polifarmasi ve receteleme kaskadi gibi sorunlara
yol agmaktadir. Polifarmasi, bir bireyin ayni anda dort veya daha fazla ila¢ kullanmas1 durumu
olarak tanimlanirken; regeteleme kaskadi, bir ilacin yan etkisinin bagka bir ilagla tedavi
edilmeye calisilmast siirecidir. Polifarmasi arttikca uygunsuz ila¢ kullanimi riski de
artmaktadir.

Bu nedenle geriatrik bireylerde uygunsuz ila¢ kullanimimi onlemek amaciyla Beers,
STOPP/START ve TIME gibi ¢esitli kriterler gelistirilmistir. Yaslanmaya bagli fizyolojik
degisiklikler, polifarmasi ve uygunsuz ila¢ kullanim1 nedeniyle advers ilag reaksiyonlar1 riski
artmaktadir. Geriatrik hastalarin tedaviye uyumunu artirmak amaciyla; advers etkiler, olasi
riskler ve tibbi yardim gerektiren durumlar hakkinda bilgilendirme yapilmasi biiylik 6nem
tasimaktadir.

Bu mezuniyet projesinin amaci, geriatrik bireylerde akilci ilag kullanimini ve klinik eczacinin
bu siirecteki roliinii giincel literatiir 15181nda tartigmaktir.
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ILAC ETKILESIMLERININ YONETILMESINDE KLINIK
ECZACININ ROLU

Ogrenci: Ahmet YILDIZ/201210353
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Beyza TORUN

Ozet:

Ilag etkilesimleri; bir ilacin, baska bir ilag, besin, alkol gida takviyesi ya da tiitiin ile kullanim1
sonucunda farmakokinetik veya farmakodinamik oOzelliklerinde meydana gelen
degisikliklerdir. Bu etkilesimler, tedavi siirecini olumsuz etkileyebilir ve hasta giivenligini
riske atabilirken bazi durumlarda fayda saglamak amaciyla da kullanilabilirler. Klinik
eczacilar, ila¢ etkilesimlerinin dnceden tanimlanmasi, degerlendirilmesi ve yonetilmesinde
saglik ekibinin 6nemli bir tiyesidir.

Klinik eczacilar; hastalarin ilag dykiisiinii degerlendirerek potansiyel etkilesimleri belirler,
Onleyici Oneriler sunar ve saglik profesyonelleri ile is birligi icerisinde tedavi planinin
gilivenligini saglar. Ayrica, hastalara ila¢ kullanim1 konusunda danismanlik hizmeti vererek
tedaviye uyumu artirirlar. Giliniimiizde klinik eczacilar, etkilesimleri saptamak amaciyla
cesitli teknolojik araglar ve giincel bilgi kaynaklarim1 kullanmakta; hasta odakli hizmet
anlayisiyla tedavi siirecine aktif katki saglamaktadir. Almis olduklar1 eczacilik egitimine ek
olarak bu kaynaklarla beraber bir¢ok durumda rol alarak faaliyet gostermektedirler.

Bu mezuniyet projesi kapsaminda, ilag¢ etkilesimlerinin tanilanmasindan yonetimine kadar
olan siiregte klinik eczacinin rolii literatiir 1s181nda incelenmis ve bu roliin hasta giivenligi ve
tedavi etkinligi lizerindeki etkileri ele alinmistir. Projede 6rnek olarak verilen ¢aligmalar,
klinik eczacilarin hastalarin tedavi siirecinde rol almasiyla tedavi siirecinin iyilestigini, ilag
etkilesimlerinin daha 6nlenebilir hale geldigini veya kontrolii ele alindigini, tedaviye uyumun
arttigini, tedavi siirecinin kisaldigini, gereksiz ila¢ kullaniminin azaldigini ve hastalara hem
maddi hem manevi yonden faydalar sagladigini ispatlar niteliktedir.
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KLINIK ECZACILIK UYGULAMALARINDA DIiJiTAL SAGLIK
HiZMETLERI

Ogrenci: Fulya SEN/201210358 (Klinik Eczacilik Anabilim Dali Birincisi)
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Beyza TORUN

Ozet:

Giiniimiizde teknolojik gelismelerin saglik alanina entegrasyonu ile “dijital saglik” kavrami
one cikmaktadir. Bu mezuniyet projesinde, dijital saglik uygulamalar1 kapsaminda klinik
eczaciligin yeri ve olas1 katkilari, literatlir taramas1 yontemiyle incelenmistir. Calismada,
dijital saglik uygulamalarinin genel Ozellikleri, kullanim alanlar1 ve saglik sistemine
potansiyel katkilar1 degerlendirilmistir.

Literatiirde yer alan ¢alismalarda; mobil saglik, tele-tip, tele-eczacilik, e-recete, yapay zeka
ve klinik karar destek sistemleri gibi araclarin dijital saglik kapsaminda énemli yer tuttugu
goriilmektedir. Bu teknolojilerin; hasta-hekim iletisimini kolaylastirdigi, saglik hizmetlerine
erigimi artirdig1 ve klinik siireglerde karar vermeye destek sagladigi bildirilmektedir. Klinik
eczacilarin da bu dijital sistemlerde aktif rol alabilecegi, 6zellikle ilag yonetimi ve hasta takibi
konularinda katki sunabilecegi ifade edilmektedir.

Bu cercevede, dijital saglik ve klinik eczacilik uygulamalarinin bir arada degerlendirilmesinin,
hasta odakli bakimin giiclenmesine katki saglayabilecegi diisiiniilmektedir. Ancak bu alandaki
uygulamalarin yayginlagtirilabilmesi i¢in daha fazla klinik ¢alismaya ve interdisipliner is
birligine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Dijital saglik, Klinik eczacilik, Mobil saglik, Tele-tip, Tele-eczacilik,
Tele-saglik, Yapay zeka
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