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OZET

Yiiksek Lisans Tezi

BAZI BiYOAKTIF BILESIKLERIN RADYASYONLA ETKILESIM
PARAMETRELERININ INCELENMESI

Hasan ILHAN

Atatiirk Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Fizik Anabilim Dali
Atom ve Molekiil Fizigi Bilim Dal1

Danisman: Prof. Dr. Yiiksel OZDEMIR

Her giin daha fazla insana bir ¢esit kanser teshisi konuyor. Bazilar1 sadece kemoterapi ve
cerrahi miidahale ile tedavi edilebilirken, yaklasik %70 yapilan tedavilerde radyoterapiye
ithtiya¢ duyulmaktadir. Radyoterapide hastalikli dokular 1sinlanirken saglikli dokular da
zarar gormektedir. Normal dokulari radyasyonun zararli etkilerinden korumak ve
tahribati engellemek igin hastalara tedavi 6ncesi biyoaktif bilesikler oral ya da damar yolu
ile verilir. Biozirh gorevi goren bu biyoaktif bilesiklerin radyasyonla etkilesimini
incelemek anlamli olacaktir. Bu tez ¢alismasinda 19 adet biyoaktif bilesigin kiitle
sogurma katsayilar1 (pp) Ve pp’den tiiretilen etkin atom numaralari (Zefr) ve etkin elektron
yogunluklart (Ne) 1 keV- 100 GeV enerji araliginda WinXCOM programi yardimiyla
hesaplandi. Ayrica 0,015 -15 MeV enerji araliginda 1-40 ortalama serbest yolda (mfp)
enerji sogurma (EABF) ve maruz kalma (EBF) kuvvetlendirme faktorleri Geometric
Progression (GP) -Fitting yaklasimi kullanilarak belirlenmistir. Segilen biyoaktif
bilesiklerin EBF ve EABF degerleri penetrasyon derinligi ve gelen foton enerjisine bagl
olarak yorumlandi. Sonug olarak, Garlic, Dially disulfide, Glucasinolates, Sulforaphane
ve Allicin bilesikleri en {istiin gama radyasyonu sogurma yetenegi gosterirken, Lycopene
ve Menthol ise en basarisiz olanlaridir. Mevcut ¢alismada arastirilan parametreler
radyasyon dozimetri ve terapi ¢ailismalari igin yararli olabilir.

2019, 70 sayfa

Anahtar Kelimeler: Biyoaktif bilesik, gama radyasyonu, radyoterapi, kiitle sogurma
katsayisi, Buildup faktorii



ABSTRACT

Master Thesis

INVESTIGATION OF SOME BIOACTIVE COMPOUNDS BY RADIATION
INTERACTION PARAMETERS

Hasan ILHAN

Ataturk University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Physics
Atom and Molecular Physics

Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Yiiksel OZDEMIR

More and more people are diagnosed with cancer every day. Some of them can be treated
with chemotherapy and surgical intervention only, while radiotherapy is used in
approximately 70% of the treatments. When malingnat tissues are irradiated in
radiotherapy, healthy tissues are also damaged. In order to protect normal tissues from
the harmful effects of radiation and to prevent destruction, bioactive compounds are given
orally or intravenously to patients before treatment. So, it would be meaningful to
examine the interaction of these bioactive compounds which act as bio-shield with
radiation. In this thesis, the mass attenuation coefficients (lp) and releated parameters
effective atomic number (Zefr) and electron densities (Nei) of 19 bioactive compounds
were calculated with the help of WinXCOM program in 1 keV-100 GeV energy range. In
addition, energy absorption (EABF) and exposure (EBF) buildup factors were determined
employing the Geometric Progression (GP) -Fitting approach up to 40 mean free path
(mfp) at 0.015 -15 MeV photon energies. EBF and EABF values of selected bioactive
compounds were interpreted according to incoming photon energy and penetration depth.
As aresult, Garlic, Dially disulfide, Glucasinolates, Sulforaphane and Allicin compounds
exhibit superior gamma radiation absorption properties, while Lycopene and Menthol are
the most unsuccessful. The parameters examined in the current study may be usable for
medical radiation applications.

2019, 70 pages

Keywords: Bioactive compound, gamma radiation, radiotherapy, mass absorption
coefficient, Buildup factor

i



TESEKKUR

Yiiksek lisans tezi olarak sundugum bu ¢alismanin Atatiirk Universitesi Fen Fakiiltesi

Fizik Boliimiinde yapilmustir.

Calismalarim boyunca yaptigim aragtirmalar igin beni yonlendiren, destek ve
yardimlarint esirgemeyen saygit deger damigman hocam Saym Pof. Dr. Yiiksel

OZDEMIR e en icten dileklerimle tesekkiirlerimi sunarim.

Calismalarimi yaparken fikir ve onerilerinden faydalanip ¢alismalarima yol gosteren,
destek ve yardimlarini esirgemeyen degerli hocam Sayin Dr. Ogr. Uyesi Esra KAVAZ,
biiyiik katkilari ile bilgi ve destegini esirgemeyen meslektasim Saym Ogr. Gér. Oguzhan
OZAKIN’a ¢ok tesekkiir ederim.

Calismalarim siiresince her zaman maddi ve manevi olarak yanimda olan, yardim ve
destegini esirgemeyen cok degerli esim Siiheyla ILHAN’a, zamanlarindan calarak

cogunlukla yalniz biraktigim kizlarim Esra ve Aysu’ya ¢ok tesekkiir ederim.

Hasan ILHAN
Agustos, 2019

111



ICINDEKILER

OZET ...ttt i
ABSTRACT ...t i
TESEKKUR .....coctiiitiiiieteiiieiss sttt sttt bttt i1
SIMGELER ve KISALTMALAR DIZINT .....ccooiiiiiiiiiiiieieseeeeeeenae vi
SEKILLER DIZINI.....cooiiiieieiiiceeccee ettt vii
| R ) 0 21 1T 1
2. KURAMSAL TEMELLER ..........ccoiiiiiiiiiii s 5
2.1, GAMA TSINIATIT ..ot 5
B B B 13111 - o PSP 5
2.1.2. Elektromanyetik dalganin madde ile etkilesimi...........c.cccovieiiiiniiiiicniin e, 7
2.1.3. FotoeleKtrik Olay.......c.ooiieiiiiiieiiieie e s 9
2.1.4. ComPtOn SAGIIMAST ....c.vviuriieeiiiiesiie et 11
2.1.5. Cift OIUSUIMU ... ittt ettt nee e 15
2.2. Kiitle Sogurma KatSayISl.......cccciiiiiiiiiiiiiiieiissie s 17
2.3, Toplam TeSir KESItl ......ccviiiiiiiiiiiiiiciiei e 18
2.3.1. Toplam atomik teSIr KESI ....c.vverviiiieiiiiieesieeee e 18
2.3.2. Toplam Molekiiler Tesir KeSiti........ccoviirieriiiiiieiiiiee e 19
2.3.3. Toplam elektronik tesir KeSitl ........cccoovvvuiiiiiiiiiiiiiicc e 19
2.4. Etkin Elektron YOZUNIUZU .......ccooviviiiiiiiiiiieii e 19
2.5. Btkin Atom Numarasi ve ONemi ...........ccccevviiriuereriiiiieceeieeieeesee s 20
2.6. Foton Buildup Faktoril .........covviiiiiiiiec e 21
3. MATERYAL ve YONTEM ........ccccooiiimiiiiiiiiiniinsisssisessssisssessisnsssesssenns 22
3.1 TRYMOL i 22
3.2, SUlfOraphane..........cviiiiiiiee s 23
3.3. ROSMATINIC ACIA .evviiiiiiiieiiie et 24
34, RESVETALIOL. .. ..eiiiiiiiii ettt 25
3.5 PUCTATIN ittt et nnn e nneas 26
3.6, PIPLIINE.....eiiiiiiiie it 26
3. 7. MENEROL ..o s 28

v



3.8 LYCOPEIIC ..ttt ettt ettt e e 28

3.9. GIUCOSINOIALE ......eieiieiie ittt et b e s sneas 29
310, GENISTEIN....eiiiiiiieii et 31
B L1, GATLIC oot 32
312, BUZENOL. .o 34
3.13. Epigallotechin Gallate ............ccciiiiiiiiiiiiii e 35
3.14. Diallyl DIisulfide ......cccuviiiiiiiiiiiiiiie e 36
K BT O (0 To7c] 5 1 o R TP PPRPRO 37
316, CAPSAICIN 1.ttt r e 38
317, UTSOIIC ACTIA .ttt sttt s e b 39
R N 1<) o PO PR P PP 40
3.19. AZOXYMELNANE ......eeiiiiiiiciie et 41
4. ARASTIRMA BULGULARIL.......cccociiiiiiiiiiiicie e 43
5. SONUQC ve TARTISMA ......oooiiiiiiiiiiiieie et 57
KAYNAKLAR ...ttt sttt ettt st e nbe e e 63
EKLEIRSF....... M8 48 A o LR 69
2 S TP P PR U PP URPPRPPRPRPN 69
2 S TP PP PR UR PP UPPPRPPRPRPN 70
(046 ) 1)1 1 15T 71



Aeff
EABF
EBF

MeV
Na
Nel
ni

Zetk

Hm
Ho

SIMGELER ve KISALTMALAR DiZiNi

Etkin Kiitle Numarasi

Enerji Absorsiyonu Kuvvetlendirme Faktorti
Maruz Kalma Build-Up Faktorii
Plank Sabiti

Mega elektronvolt

Avagadro Sayist

Etkin Elektron Yogunlugu
Atom Sayist

Etkin Atom Numarasi

Toplam Atomik Tesir Kesiti
Toplam Elektronik Tesir Kesiti
Toplam Molekiiler Tesir Kesiti

Inci Elemanin Atomik Kiitlesi
Barn
Kiitle Azaltma Katsayis1

Atomik azaltma katsayisi

vi



SEKILLER DiZiNi

Sekil 2.1. X-iginlar1 tlipliniin sematik gOSTETIMI .....eevvveiiveriiieiiie e

Sekil 2.2. Fotoelektrik etkinin gergceklesmesi slirecinin gOStErimi ........eeevvverriveeiiinnnns

Sekil 2.3. Bir elektromanyetik dalgada elektrona ¢arptigi zaman elektrik alanin

etkisiyle elektronun hizlanmasina neden olur..........cccocoviiiiiiiiiiciciee,

Sekil 2.4. E = hv enerjili fotonu ile serbest elektron arasindaki ¢arpisma

QLYAZIAMI ...

Sekil 2.5. Serbest elektron ¢arpigmasi olayinda momentum korunumu

AIYAGIAMIATT ..o

Sekil 4.1. Biyoaktif bilesiklerin kiitle sogurma katsayilarinin foton enerjisine

GOTE AETISIINL ..ottt
Sekil 4.2. Biyoaktif bilesiklerin Z; degerlerinin enerjiye gore degisimi....................
Sekil 4.3. Biyoaktif bilesiklerde Ne; in enerjiye gore degisimi........cocevvveeiverveiiieennnens

Sekil 4.4.a. Biyoaktif bilesiklerin enerji sogurma kuvvetlendirme faktorii

(EABF) degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji

araligindaki deISIMI ......cceeiiiiiiiiiici e

Sekil 4.4.b. Biyoaktif bilesiklerin enerji sogurma kuvvetlendirme faktorii

(EABF) degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji

arali@indaki deZISIMI ......ccvviiiiiiiiicie e

Sekil 4.4.c. Biyoaktif bilesiklerin enerji sogurma kuvvetlendirme faktorii (EABF)
degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki

AEGISTIMT ettt e e br e e e e ennne e

Sekil 4.5.a. Biyoaktif bilesiklerin maruz kalma kuvvetlendirme faktorii (EBF)
degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki

AEGISIIMI ..ttt et e e e beesnee s

Sekil 4.5.b. Biyoaktif bilesiklerin maruz kalma kuvvetlendirme faktorii (EBF)
degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki

AEGISTIMT ettt et e et e b e e abee s

Sekil 4.5.c. Biyoaktif bilesiklerin maruz kalma kuvvetlendirme faktorii (EBF)
degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki

vil

11

.46



AEGISIIMNL 1.t
Sekil 4.6.a. Biyoaktif bilesiklerde 0,015, 0,15, 1,5 ve 15 MeV igin penetrasyon
derinligine bagl olarak EBF nin degisimi........cccccccvvvviiiiiiieniiieniiie e
Sekil 4.6.b. Biyoaktif bilesiklerde 0,015, 0,15, 1,5 ve 15 MeV i¢in penetrasyon
derinligine bagli olarak EBF nin degigimi........cc.ccoovvviiiiiiiniinieiiccceee
Sekil 4.6.c. Biyoaktif bilesiklerde 0,015, 0,15, 1,5 ve 15 MeV igin penetrasyon
derinligine bagl olarak EBF nin degisimi.........ccccccevvviiiiiieiiieeniiie e
Sekil 4.6.d. Biyoaktif bilesiklerde 0,015, 0,15, 1,5 ve 15 MeV igin penetrasyon
derinligine bagli olarak EBF nin degisimi........c.ccevvvviviiieniniiiieneccseee

viil



1. GIRIS

Kanser 21.ylizyilin en énemli saglik sorunudur. Kanser, siki kontrol mekanizmalar ile
yonetilen viicudumuzdaki ahenkli halin giiniin birinde bazi organ veya doku hiicrelerinin
kontrolden ¢ikip diizensizlige yonelerek bozulmasiyla olusan hastaligin adidir. Kanser
biiyiik ol¢iide kemoterapi, radyoterapi veya cerrahi ile tedavi edilir. Radyoterapide,
timdrleri kiigiiltmek ve kanser hiicrelerini 6ldiirmek igin yiiksek enerjili radyasyon
kullanir. X, gama (y) 1sinlar1 ve yliklii parcaciklar kanser tedavileri i¢in kullanilan
radyasyon tiirleridir. Radyasyon, hiicrelerin DNA'sina zarar verir; radyoterapinin temel
prensibi kanser hiicrelerini 6ldiirmek i¢in yeterli hasara neden olmaktir. Bununla birlikte
radyasyon normal hiicrelere de zarar verir ve bu nedenle yan etkilere neden olabilir.
Hiicreler DNA'larin1 onaramazsa biiyliyemez veya c¢ogalamazlar. Bu istenmeyen yan
etkilerin dogas1 ve derecesi, iyonlastirici radyasyon dozuna ve i1sinlanan organlarin

duyarliligina baglidir (Hosseinimehr 2007).

Iyonize radyasyon hidrojen radikalleri, hidroksil, tek oksijen ve peroksil radikalleri gibi
serbest radikallerin iiretimini tesvik eder. Bu serbest radikaller, tek veya cift sarmal
kopmalar1 ve DNA-DNA veya DNA-protein ¢apraz baglari gibi DNA hasarina neden
olabilir (Reily 1994; Weiss 1997). vy 1simasina yiiksek seviyede maruz kalma oliimciil
zehirlenmelere neden olabilir. Insanlarda radyasyon hasar ile ilgili olarak, biyolojik
sistemleri radyasyona bagli genotoksisite veya Oldiiriilmeden korumak oOnemlidir.
Iyonlastiric1 radyasyonun tibbi uygulamalarda (6rnegin, radyoterapi ve niikleer tip)
potansiyel olarak uygulanmasi ve ayrica radyasyona (6rnegin endiistriyel niikleer kaza)
potansiyel olarak maruz kalma riski agisindan, etkili radyo-diizenleyicilerin gelistirilmesi

¢ok 6nemlidir.

Gegtigimiz 60 y1l boyunca, etkili radyo-koruyucu ajanlara duyulan biiytik klinik ihtiyag
nedeniyle, daha etkili, daha az toksik ilaglar bulmak i¢in bir¢ogu hazirlandi ve test edildi.
Genel olarak, radyasyondan kaynaklanan normal doku toksisitesini degistirmek i¢in
kullanilan kimyasal / biyolojik ajanlar, uygulanan radyasyona bagli olarak ii¢ kategoriye

ayrilabilir: kimyasal radyolojik koruyucular, hafifleticiler ve tedavi (Stone et al. 2004).



Ideal koruyucular; radyasyonun etkilerine karsi 6nemli bir koruma saglamalidir,
organlarin ¢cogunlugu iizerinde genel bir koruyucu etkiye sahip olmalidir, kabul edilebilir
bir uygulama yoluna sahip olmasi gerekir (tercihen oral veya alternatif olarak kas i¢i),
kabul edilebilir bir toksisite profiline, stabilite profiline (hem dokme aktif iirtin hem de
formiile edilmis bilesik) ve hastalar veya personel tarafindan kullanilabilecek ¢ok cesitli
diger ilaclarla uyumluluga sahip olmalidir (Dainiak 2002). Ne yazik ki, bugiine kadar,
tiim bu kriterleri karsilayan bir radyo koruyucu yoktur. Her ne kadar radyo-koruyucu
ajanlarin baslangictaki gelisimi, sentetik tiyol bilesiklerinin kesfedilmesine yol agsa da,
bu ajanlarin yan etki profili, daha etkili, daha az toksik ve daha kabul edilebilir 6zelliklere

sahip ikinci nesil ilaglarin aranmasini gerekli kilmistir.

Dogal bilesikler, vitaminler, mineraller ve enzimler gibi fonksiyonel antioksidanlar
saglar. Bu tiir dogal antioksidanlar tarafindan oksidasyon hasarinin azaltilmasi,
iyonlastirict radyasyon hasarina karsi bir derece koruma saglar. Her ne kadar WR-2721
gibi tiol sentetik bilesikler iyi bir radyo korumasi gosterse de, optimum koruyucu
dozlardaki toksisiteleri, daha az toksik ve oldukcga etkili olabilecek sentetik bilesiklere
alternatif arayisini tesvik etmistir. Genel olarak, dogal radyo koruyucular, sentetik tiol
ajanlarina kiyasla daha diistik bir koruma derecesine sahiptir ancak bunun yaninda daha

az yan etki ve tosititeye sebep olur (Weiss 2000).

Bu nedenle son 15 yilda arastirmacilar, etkinlikleri ve diisiik toksisiteleri nedeniyle, bitki
tirtinlerinin radyo koruyucular olarak degerlendirilmesine yonelmistir (Hosseinimehr
2003). Bu durum, bitki 6ziitlerinin dnerilen radyolojik korumaci etkinligi, antioksidanlar,
immiinostimiilanlar ve antimikrobiyal aktiviteye sahip bilesikler gibi ¢ok sayida aktif
bilesen icermelerinin bir sonucudur. Bitkiler iizerinde yapilan ¢ogu calisma, radyasyona
bagli kromozomal sapmalarin olusumuna kars1 koruma kabiliyetleri nedeniyle toplam
oOziitler lizerinde olmustur; mikroniikleus ve metafaz analizi gibi genotoksik testlerle

degerlendirilirler (Hosseinimehr 2007).

Dogal bitki ekstrelerinin, hiicreleri ve dokulari, yorgunluk hissi veya enerji eksikligi veya

cilt problemleri gibi olumsuz etkiler olmadan iyonlastirict radyasyona kars1 korudugu



gosterilmistir (Jagetia 2007). Buna gore, bitki ozleri, bir takim kimyasal ajanlar
geleneksel radyoterapiye yardimci olarak kullanilabilir. Radyo koruyucu bitki ekstreleri
ve ajanlar, iyonlastirici radyasyonun neden oldugu yaralanmalar1 azaltmak igin

1sinlamadan hemen 6nce genellikle oral olarak verilirler (Mizina and Sitnikova 1999).

Radyoterapide son zamanlarda dikkat ¢eken bazi dogal biyoaktif bilesiklerin biyolojik
korumanin yaninda, fiziksel olarak da radyasyon sogurma kabiliyetlerine gore tedavide
kullanilabilirligini arastirmak ilgi ¢ekici olacaktir. Radyasyon fiziginin temel olarak, kiitle
zayiflama katsayisi (up), etkin atom numarasi (Zesr) ve etkin elektron yogunlugu (Nei),
yart deger kalinligi (HVL), ortalama serbest yol (MFP) vb. gibi gama 1511 etkilesimi
parametrelerini igerir. Malzemelerdeki gama isinlarinin kiitle zayiflama katsayilarinin
dogru degerleri, maddenin radyasyonla etkilesimi hakkinda 6nemli bilgiler verir ve birim
kiitle basina radyasyon sogrulmasini ifade eder (Kavaz 2019). Ayrica gama 1sinlar1 ve
atom c¢ekirdegi arasindaki olasi tiim etkilesimlerin olasilig1 olarak tanimlanir. Kiitle
sogurma katsayilari, gelen foton enerjisine ve sogurucu malzemelerin tipleri, kalinliklar
ve yogunluklar1 gibi parametrelerinin kimyasal bilesimine baglidir (Singh 2004).
Elementlerin sayisinin degisken oranlarda oldugu kompozit malzemeler i¢in, etkin atom
numarast kullanmilir. Kompozit malzemedeki toplam elektron sayisinin foton-atom
etkilesimi sayisina katilimidir (Hosomani 2018). Gama 151n1 kuvvetlendirme faktorti,
toplam dedektor tepkisinin, carpismaya ugramamis fotonlarinkine oranmi olarak
tanimlanmaktadir. Kuvvetlendirme faktorii, enerji sogurma ve maruz kalma (exposure)
kuvvetlendirme faktorii olmak tizere ikiye ayrilmaktadir. Enerji sogurma kuvvetlendirme
faktoriinde (EABF) fotonla etkilesen madde igerisinde depo edilen veya sogurulan enerji
miktar1 ile ilgilenilirken, maruz kalma (exposure) kuvvetlendirme faktoriinde (EBF)
ilgilenilen nicelik gelen fotonlara maruz kalmadir. Dedektoriin cevap fonksiyonunda
enerji sogurma kuvvetlendirme faktorii i¢in madde igerisindeki sogrulma dikkate
alimirken maruz kalma kuvvetlendirme faktdriinde havadaki sogrulma dikkate alinir

(Singh et al. 2008).

Bu calismada, 19 tane biyoaktif bilesigin (genistein, resveratrol, puerarin, ursolic acid,

piperine, capsaicin, eugenol, diallyl disulfide, allicin, rosmarinic acid, menthol,



glucosinolates, garlic, azoxymethane, thymol, crocetin, epigallocatechin gallate,
lycopene, sulforaphane) 1 keV-100 GeV enerji araligindaki kiitle azaltma katsayilar1 (up),
WinXCOM programi araciligi ile hesaplanmistir. Ayrica pp degerlerinden yararlanarak
etkin atom numaralar1 ve etkin elektron yogunluklari belirlenmistir. Son olarak foton
kuvvetlendirme (buildup) faktorleri GP-fitting yaklasimi kullanilarak 1-40 ortalama
serbest yol (mfp) i¢in 0,015-15 MeV enerji aralifinda hesaplanmistir. Enerji sogurma
(EABF) ve maruz kalma (EBF) kuvvetlendirme faktorleri gelen foton enerjisi ve niifuz

etme derinligine gore yorumlandi.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1. Gama Ismnlan

2.1.1. X-1s1nlar

1901 yilinda Nobel Fizik dalinda 6diil alan ilk kisi olan Wilhelm K. Roentgen, ilk kez
1895 yilinda X-1ginlarmi gozlemledi. Diisiik basingta bir tiipteki gazdan elektrik akimi
gecirildiginde elde edilen 15181 inceliyordu. Fliioresan bir malzeme ile kaplanmis kagit
ekranin, calismakta olan tiiplin yakinindayken parladigini belirtti. Elektronlarin 104 volt
veya daha fazla potansiyel ile hizlandirilmasi ve ardindan metal bir hedefe ¢arpmasi
durumunda X 1ginlarinin iiretildigiiretilmektedir. Klasik elektromanyetik teoriye gore bir
elektrik yiikiiniin yavaglamasi enerjiyi yaymasina neden olur. Bu durumda meydana gelen
elektromanyetik radyasyon formuna X-1s1n1 denir. Yapilan c¢alismalar bu yeni
gbzlemlenen radyasyonun daha 6nce bilinen diger elektromanyetik radyasyonlardan daha
fazla giricilik giicline sahip oldugunu gostermistir. Ayrica bu X 1sinlarinin bir fotografik
filmi etkiledigi ve atomlar1 iyonize ettigi goriilmiistiir. Bu etkilerinden dolay1 X-1sinlar1
dedektorlerde kullanilmaya baslanmistir. Ayrica X-isinlar1 elektromanyetik dalga
olduklarindan elektrik ve manyetik alanda sapma gostermezler. Genelde X-1silart Sekil

2.1'de gosterildigi gibi X-1s1n1 tiipiiniin kullanilmasiyla elde edilir.
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Sekil 2.1. X-1g1inlar tlipliniin sematik gosterimi

Isitilan filamandan kopan elektronlar katot ve anot arasina uygulanan potansiyel farktan
(genellikle 104 ve 105 volt sirasina) dolay1 hizlanirlar. Elektron demeti uygulanan elektrik
alanla anoda dogru yonlendirilirler. X-1sinlarinin dalga boyu katot ve anot arasinda
uygulanan voltajla belirlenir. Yiiksek potansiyel fark uygulandiginda elde edilen (kisa
dalga boylu) X-isinlar1 i¢in sert X-iginlar1 terimi kullanilir ve diisiik potansiyel fark
uygulandiginda elde edilen (uzun dalga boylu) X-1sinlar1 i¢in yumusak X-1sinlar terimi

kullanilir.

Elektronun c¢ogu enerjisini anoda aktardigi i¢in anot 1smir. Isinin igerisindeki
elektronlarin bazilari1, hedefteki en igteki, en siki bagl elektronlarla etkilesime girer ve bu
uyarilmis atomlar temel durumlarina dondiigiinde, foton yayarlar. Hedef malzeme ¢ok
elektronlu bir metal oldugundan i¢ seviyelerdeki elektronlarin enerjileri oldukca
yiiksektir. Bu uyarma neticesinde olusan fotonlar metal malzemenin karakteristigini
belirlerler ve bu nedenle bu isnilara karakteristik X-isinlar1 olarak adlandirilirlar.
Maksimum enerjili X-1s1nlari, elektron demeti enerjisinin bir foton'a doniistiiriilmesine

karsilik gelir,



elektron demeti enerjisi = maksimum foton enerjisi

eVo = Enax = hfmak (2.1)

burada V) tilip igerisine uygulana voltaj, f,,.x, maksimum X-i1sim frekansi, h, Planck

sabiti ve e, elektronun yiikiidiir.

2.1.2. Elektromanyetik dalganmin madde ile etkilesimi

Fotonlar malzeme i¢ine dogru hareket ettiklerinde lokalize olmus yada ayrik durumlarla
ya etkilesir yada sagilirlar ve uzun mesafelerde etkilesmezler yani Coulombik yada
niikleer etkilesmeye maruz kalmazlar. Bu davranig, yiikli pargaciklar tarafindan
hissedilen uzun menzilli etkilesimlerden biraz farklidir. Bu nedenle, bir foton hiizmesi
herhangi bir malzemeden yayildiginda, hiizmenin yogunlugu etkilesen fotonlardan dolay1
azalacak ve etkilesmeyen fotonlarin enerjileri sabit kalacaktir. Fotonlar agirlikli olarak
hizli hareket eden elektronlar1 serbest birakacak sekilde etkilesime girecektir, diisiik
enerjili fotonlar yalnizca bir kez etkilesime girerek birincil elektronlarin serbet kalmasina,
enerjik fotonlar ise birka¢ kez etkilesime girerek ve birkag¢ birincil elektronun serbest
kalmasina yol agabilir. En enerjik fotonlar, ikincil elektronlar ard arda uyararak bir
madde-antimadde elektron ¢ifti olusturabilir. Etkilesimsiz fotonlarin enerjisi sabit kalir,
bdylece fotonun sabit kalinlikta bir malzeme ile etkilesime girme olasilig1 da foton
enerjisinden bagimsiz olarak sabit kalir. Bu durum Beer-Lambert kanunu olarak
adlandirilir ve elektromanyetik radyasyonun {istel bir azalmasini ifade eder. Ancak yasa
sadece gorlniir bolge icin uygulanabilir fakat tiim elektronmayetik spektruma
uygulanamaz. Beer-Lambert kanununda ki iissel azalma cekirdeklerin iistel bozunma

kanununun tiiretilmesine benzer. Fotonlardaki {issel azalmanin i¢in genel ifadesi:

[ =Ie (2.2)

ile verilir.



Burada 7 ve I, gecen ve gelen isinlarin siddeti, x numunenin kalinlig1 ve g maddenin
yapisina bagli olan toplam lineer sogurma katsayisidir. Malzemedeki fotonlarin ortalama
serbest yolu, A = 1/ u'dir ve yari-kalinlig1 da radyoaktif yari-miire benzer sekilde x4/, =
In(2)/u olarak tanimlayabiliriz. Exponansiyel olarak azalma, iletilen radyasyonun
siddetinin keyfi olarak diisiik degerde olsa bile degerinin sifira gitmedigi anlamina gelir.
Kiitle azaltma katsayisi, lineer azaltma katsayisinin malzemenin yogunluguna
bolinmesiyle (u/p) elde edilir. Kiitle azaltma katsayisi, soguran malzemenin fiziksel
durumundan bagimsizdir ve temel etkilesimlerin atom basina tesir kesiti cinsinden ifade

edilebilecegi anlamina gelir.

5 cm kalinhigindaki kursun tabaka (radyoaktif kaynaklarda yaygin olarak kullanilan
kalinlik degeri) iizerine gonderilecek olan 1,0 MeV’lik fotonlardan ne kadarinin

malzemeden gececegi,

f=1l=emx (2.3)

ifadesini kullanilarak hesaplanabilir. Burada x malzemenin kalinlig1 (5 cm) ve p ise kiitle

azaltma katsayisina bagli lineer sogurma katsayisidir.

Niikleer enerji seviyelerine bagli foton enerjileri iizerine diisiiniirsek, 10 keV ile 10 MeV
arasindaki bolgede, sadece ii¢ ¢esit etkilesimin bir foton 1s1nin1 azaltmaktadir. Etkilesme
mekanizmalarmi dikkate alindiginda herhangi bir atom iizerine gonderilen bir foton 151n
demetinden ayr1 bir sistematige dontisecektir. Etkilesim rastgele gibi diisiiniilsede
gonderilen fotonun enerjisine kismen bagl olarak degisecegi agikardir. Fotoelektrik olay
agir elementlerde diisiik enerjilerde E, < 0,1 MeV, ara enerji degerlerinde Compton

Sacilmasi, c¢ift olusumun 1,022 MeV'lik bir esik degeri vardir.



2.1.3. Fotoelektrik olay

Is1gin nasil yayildigini ve bu yayilan 15181n ne kadar enerjiye sahip oldugu ele almak i¢in
en basit deneysel olgu fotoelektrik etki olarak bilinir. Fotoelektrik etki, bir foton kat1 bir
cismin ylizeyine ¢arptiginda ve bir elektronu kopardiginda meydana gelir. Bu olay siirekli
olarak ¢evrenizde meydana geliyor. Su anda bile cildinizin yiizeyinde ve bu kelimeleri
okudugunuz kagit veya bilgisayar ekraninda bile gerceklesiyor. Normalde
gozlemlenebilir herhangi bir elektriksel etkiye yol agmaz, ¢linkii ortalama olarak, serbest

elektronlar koptuklar1 siklikta geri donerler.

| -_\l %,
®

~

Sekil 2.2. Fotoelektrik etkinin ger¢eklesmesi siirecinin gosterimi

Sekil 2.2, fotoelektrik etkinin anlasilmasi igin pratik bir yontemi gostermektedir. Iki cok
temiz paralel metal plaka bir vakum tiipiiniin i¢ine kapatilir ve sadece bir plaka 1518a
maruz kalir. Plakalar arasinda iyi bir vakum oldugundan, diger metale dogru giden
elektron, herhangi bir hava molekiilii ile hemen hemen hi¢ ¢arpismadan diger metal
plakaya ulasacaktir. Aydinlatilan (alt) plaka, net bir pozitif yiik ile birakilir ve diger (iist)
plaka, lizerinde biriken elektronlardan negatif yiiklii bir hal alir. Boylece plakalar arasinda
bir elektrik alan olusur ve bu alandan dolayi, elektronlarin hareketlerinin sekilde
gosterildigi gibi kavisli olmasina neden olur. Bununla birlikte, vakum 1iyi bir yalitkan

oldugu i¢in, iist plakaya ulasan elektronlarin, bosluktan geriye atlayarak elektriksel
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¢ekime yanit vermesi Onlenir. Bunun yerine, bir ampermetreden gegerek devre igerisinde

ilerlemek zorunda kalirlar. Ayrica ampermetre, fotoelektrik etkinin giiciinii dlger.

Fotoelektrik etki, 1887'de Heinrich Hertz tarafindan radyo dalgalari ile deney yaparken
rastlant1 eseri kesfedildi. Etkinin ultraviyole 1sikla ve daha diisiik frekanslarla giiclii bir
sekilde tretildigini fark etti. Frekansi belli bir esik degerinden daha diisiik olan 1siklar
hicbir elektronu koparamadigin1 gozlemledi. Frekansa olan bu bagimlilig, 15181n klasik
dalga teorisi ile agiklayamadi. Ciinkii 1s1k hem elektrik hem de manyetik alan
bilesenlerine sahiptir. Alanlar ne kadar gii¢liiyse, yani, dalganin genligi ne kadar biiyiik
olursa, 1518a maruz kalan elektronlara uygulanan kuvvetler o kadar biiyiik olur. Frekansa
bagimlilik sadece 15181 dalga modelinin degismesi gerektigini kanitlamakla kalmaz, ayni
zamanda dogru yorumlama ile bir fotonun i¢inde ne kadar enerji oldugunu belirlememize
izin verir ve ayni zamanda ihtiya¢ duydugumuz dalga ve parcacik modelleri arasinda bir

baglantiya yol agar.

Metaller yapisal olarak serbest elektronlarin fazla oldugu maddelerdir. Bu durumda
elektron etrafindaki atomlardan etkilenecektir. Fakat elektron metalin ylizeyinde ise i¢
kisimdan etki eden ¢ekim dis kisimdan etki eden ¢ekimle dengelenemez. Kullanilan
metalin tiirline baglh olarak elektronu yiizeyden koparmak i¢in, metal iizerine bir is

yapilmas1 gerekir.

Bir fotonun bir elektrona ¢arptiini, kendisini yok ettigini ve tiim enerjisini elektrona

aktardiginda; elektron;

(1) Metal boyunca yiizeye dogru ilerlerken diger elektronlarla carpigsarak kinetik
enerjisinin bir kismini kaybedecektir.

(2) Yiizeyden ciktikca is (W)'e esit miktarda kinetik enerji kaybedecektir.

(3) Plakalar arasindaki elektrik alanindan dolayr plakalar arasindaki boslukta giderken

enerji kaybedecektir.
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Buradan hareketle fotoelektrik etkinin frekans bagimliligt basit bir sekilde
yorumlanabilir: goriinlise gore bir fotonun sahip oldugu enerji miktari, frekans: ile
ilgilidir. Diislik frekanslh bir kirmizi veya kirmizidtesi foton diisiik bir enerjiye sahiptir,
bu nedenle bu 1sinlar herhangi bir akim iiretmez. Diger taraftan, yiiksek frekanslt mavi
foton, bir elektronu elektrottan koparacak enerjiye sahiptir. Elektronu koparmaya yetecek
minimum enerji madde (1) ve (3)’deki etkilerden dolayr 1s18in frekansi arttikca

fotoelektrik akimin degeride artar.
2.1.4. Compton sa¢ilmasi

Isik, serbest haldeki bir elektronla etkilesirse, Sekil 2,3’de oldugu gibi, klasik
elektrodinamige gore, elektrik alan vektorii elektronun salinimina neden olacaktir.
Bununla birlikte elektron hizlanacak ve etkilestigi 151k ile aymi frekansta radyasyon

yayacaktir.

Dalga Cephesi

a2

Sekil 2.3. Bir elektromanyetik dalgada elektrona carptigi zaman elektrik alanin etkisiyle
elektronun hizlanmasina neden olur.

Klasik olarak ayni frekansta radyasyon yayilmalidir, ancak dalga boyunda kiiciik acilarda

kaymalar gozlemlenir.
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Ancak, deneysel gozlemler elektron tarafindan yeniden yayinlanan 15181n frekansinin (ve
boylece dalga boyunun da) degistigini gostermektedir. Ornegin, olay yéniinden 90° lik
actyla sacilan 151k dikkate alindiginda, deneyler 15181n dalga boyundaki degisimin 0,024
angstrom(A) oldugunu gdstermektedir. Bu elbette dalga boyunda ¢ok kiiciik bir kaymaya
denk gelmektedir. Bu degisimi gozlemlemenin yolu, X-1sinlar1 ile fazla sayida deneyler
yapmaktir. Bu etkilesimden yola ¢ikarak E = hv niin fotonun enerjisi p = h/A ise
momentumu olarak ifade edilebilir, ¢arpigmadan sonra sagilan fotonun enerjisi E' = hv'

ve momentumu ise p’ = h/A'dir.

hv', h/A'

E=hv,p=h/4

me', my

Sekil 2.4. E = hv enerjili fotonu ile serbest elektron arasindaki ¢carpisma diyagrami

Carpigmadan sonra, elektronu, olay yoniinde @ agisina ve v hizina sahip olan goreceli bir

parcacik olarak ele alacagiz. Relativistik kiitle m

m
m = \/Tg/cz (2.4)
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Carpigsmadan once Sekil 2.4'e bakildiginda gelen fotonun toplam enerjisi hv ve durgun
elektronun enerjisi mgc? dir. Carpismadan sonra fotonun enerjisi hv’ ve elektronun

kiitlesi mc? dir. Enerjinin korunumundan

hv + myc? = hv' + mc? (2.5)

Momentum vektorleri arasindaki iliskiler Sekil 2.5'de goserilmistir. ilk momentum sadece
hareketli foton i¢in gecerlidir ¢iinkii elektron baslangicta durgun haldedir. Bu ilk
momentum, son momentumun vektor toplamina, foton igin h/A biiyiikliigiine ve elektron

icin mv biiyiikligline esittir.

Sekil 2.5. Serbest elektron ¢arpismasi olayinda momentum korunumu diyagramlari
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Momentumun korunumundan x bileseni igin,

h/ﬂ = h//’l’ cosf + mv cos ® (2.6)
Momentumun y bileseni i¢in,

0= h/l’ sinf + mv sin ® (2.7)

Bu denklemler ¢arpigma islemi hakkinda faydali bilgiler saglamak icin farkl sekillerde
kullanilabilir. Denklemlerin elektronun goreceli mekanigini, fotonlar i¢in E = pc = hv
denklemleri ile birlestirdigini unutmamak gerekir. Sagilan fotonun A dalga boyunu ve 6
acist kullanilarak A hesaplanabilir. Bu, yukaridaki iki denklemde (2.6 ve 2.7 ), d ve v
degiskenlerini elimine etmemiz gerektigi anlamina gelir. Bunun i¢in birkag¢ farkli yol
vardir ve denklemin sonucu esitlik 2.13 de verilmistir. ¢ acisini ortadan kaldirmanin en

hizlt yolu, sekil 2.5'teki vektor tiggenini kullanmak ve cosinus teoremini uygulamaktir.
p? = () =X +2 + 2 050 (2.8)

denklem 2.8'deki elektronun son momenti olan E? = p?c? + méc* yada p? = E?/c? —

m3c? esitligi kullanilarak elimine edilebilir.
p? = m?v? = m?c?— méc? (2.9)

Bu durumda p? ilk dalga boyu A ve son dalga boyu A’ cinsinden ifade edilebilir.

N

mc = myc = —% (2.10)

Bu son denklemin karesi alinip m?c?— méc? igin ¢oziiliirse,
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m2c?—mac? = 2myc (% - Aﬁ) + (— - —) @.11)

ifadesi elde edilir.

Boylece 2.9 ve 2.11 denklemleri birlestirilirse
p? = m2v? = 2myc (ﬁ_£)+ (ﬁ_ﬁ) (2.12)
Daha sonra x ve y denklemlerinde ki p? ifadesi yok edilirse, A-A” icin denklemin ¢dziimii
A== mioc (1 — cosh) (2.13)
seklini alir.

Son denklem sag¢ilma acist 6 ve % genel sabitleri dalga boynudaki degisimi verir. Bu
0

2
ifadelerde p? =E7/ 2 + mac? iliskisi disinda, enerji ve momentumun korunum

denklemlerini kullanilip, basitge elektronun momentumunu iceren ve istenmeyen

degiskenleri elimine ederek genel ifadeelde edilir.
2.1.5. Cift olusumu

Bir fotonun enerjisi iki elektronun durgun kiitlesinin enerjisini astiginda (1022 MeV) ¢ift
olusumun gerceklesmesi miimkiin olur. Cift olusum siirecinde, baslangictaki foton bir
cekirdegin Coulomb alaniyla etkilesime girer ve fotonun baglangi¢ enerjisini paylasan bir
madde-anti madde ¢ifti olan bir elektron ve pozitrona doniistiiriili. Coulomb alaninda
da enerjinin ve momentumun korunmasi, elektron ¢iftinin fotonun baslangi¢c yonii
boyunca kiigiik bir sapma agisi ile ilerlemesine neden olur. Bu ilerleme siiresince pargacik

cifti malzeme icerisinde ki diger elektron ve c¢ekirdeklerle etkilesime gireceklerdir.
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Elektronun durmasinda goézlemlenen Bremsstrahlung siireci ¢ift olusum siireci ile
yakindan ilgilidir. Hareketli bir elektron bir atomun Coulomb alaniyla etkilesime girdigi
zaman iki enerji durumu arasinda bir gecis yapar ve bir foton yayinlanir ya da bir foton
atomun Coulomb alamiyla etkileserek bir ¢ift elektron olusturulur. Cift olusumun olasilig1,
1.022 MeV'lik mutlak bir esik degerine sahiptir, yani foton daha diigiik bir enerjiye
sahipse bu islem gergeklesemez. Tesir kesiti hizli bir sekilde artar ve yaklasik olarak 10
MeV civarinda doyuma ulasir. Ayrica tesir kesiti soguran maddenin atom numarasinin
karesiyle orantilhidir. Biiyiik foton enerjileri i¢in o omsum =% Z%In(E, /mc?) dir. Cift

olusum, yiiksek enerjili fotonlar i¢in baskin azaltma islemidir.

Cift olusum 1.022 MeV esik enerjisine sahiptir, ¢iinkii bir elektron ve bir pozitron olmak
tizere iki pargacik iiretilir. Boylece enerjinin bir kismi ya depolanir ya da ¢ift olusum i¢in
kullanilir. Elektronun yiikii -1e ve Pozitronun yiikii +1e oldugundan toplam yiik miktarida
korunur. Bu prosesin 6nemli 6zelliklerinden biri de iki par¢acigin olusmasi i¢in kullanilan
enerji pozitron durgun hale geldiginde ya da bir elektronla yok edildiginde var olan

enerjisini yayimlayacak olmasidir. Yok olma islemi;

e"+et=y+y (2.14)

Bu yaymlanan gama enerjilerinin ikiside yaklasik olarak aymi degerdedir, mc? =
0.511 MeV lik enerjide ve aralarinda 180° veya ayni1 dogrultuda yayilirlar. Iki gama
1sininin yayildigi eksen fotonun yayilma yoniine gore rastgele bir hareket yapacaktir.
Ciinkii fotonlar yapi igerisindeki atom ya da atomik elektronlarla etklilesime girip

yavaslamalar1 s6z konusu olacaktir.

Ozetle, fotonlar materyalin igindeki atomlarla veya cekirdeklerle ayr1 ayri etkilesime
girinceye kadar malzemeden gecer. Fotonlarin etkilesme enerjilerine bagl olarak yiliksek
enerjilerde cift olusum, diisiik enerjilerde de compton sagilmasi ve fotoelektrik etki
baskindir. Bu durum sogurucu maddenin atom numarasi ve foton enerjisinin bir
fonksiyonudur. Her bir etkilesmede anota gelen foton bir ya da iki elektronu koprarip,

tizerinde iyonlagsmis pozitron birakir. Cift olusumda biri negatif biri pozitif olmak iizere
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iki elektron, compton sag¢ilmasi bir hizli elektron ve diisiik enerjili bir foton ve fotoelektrik
olay da ise hizli bir foton olusturulur. Hizli elektronlar, fotonlardan ¢ok daha yiiksek bir
iyonlagma oranina sahiptir. Compton olay1 baskin oldugu durumda sagilan fotonun yonii
hakkinda tam bir bilgi sahibi olmamiz s6z konusu degildir. Niikleer bozulma
stireclerinden olusan gama 1sinlari, yaklasik olarak 1 MeV diizeninde enerjiye sahiptir.
Ikincil fotonun etkilesim olasilig1 genellikle birincil fotonunkinden daha yiiksek olacaktir

ve ¢ogu zaman bir fotoelektrik sogurma islemi ile sonuglanacaktir.

2.2. Kiitle Sogurma Katsayisi

Lambert-Beer yasasina gore, paralel bir monoenerjetik X-1s1n1 ve y-151n1 fotonlari 1s1ni,

asagidaki uissel zayiflama denklemi ile madde i¢inde zayiflatilmaktadir.

_E
[ =1, " (2.15)

Burada Io ve I zayiflama olmaksizin fotonlarin yogunlugu ve ornekte fotonlarin
zayiflatilmis siddeti, t(g/cm?), numunenin alansal yogunlugu, u/p (cm?/g) toplam

kiitle zayiflama katsayisidir.

Numuneyi olusturan ¢ok elementli bir malzeme (yani kimyasal bilesik veya homojen
karisim) durumunda, kiitle zayiflama katsayisi, olusturulan elemanlarin katsayilarindan,

agirlikli ortalamaya gore elde edilebilir.

u/p =X Wi(u/p)i (2.16)

Burada Wi, bilesen elementin agirligma oramdir. Ilaclarin kiitle zayiflama katsayilari
WinXCom programi ile hesaplanmistir. Bu program, 1 keV'den 100 GeV'e kadar
enerjilerdeki ¢ekirdek ve elektronlarin alaninda hem inkoherent hem de koherent sagilma,
fotoelektrik absorpsiyon ve ¢ift olusumu i¢in elementlerin, bilesiklerin veya karigimlarin

yani1 sira tesir kesiti ve toplam kiitle azaltma katsayis1 bulunur.
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2.3. Toplam Tesir Kesiti

Foton enerji parcacigini ve atom arasinda meydana gelebilecek etkilesme ihtimali tesir
kesiti olarak adlandirilmaktadir. Tesir kesitleri bir temel pargacigin bir atom ile
gerceklestirebilecegi etkilesmeden ¢ok, tim malzemenin toplam tesir kesiti alinarak
incelenmelidir. Tesir kesiti deneysel verilerin alinmasiyla, hemde teorik verilerin
hesaplanmasiyla elde edilecek sonuglarin karsilastirilabildigi bir kavramdir. Bu
Ozelliginden dolay1 niikleer ve atomik ¢aligmalarin incelenmesine olanak saglar. Temel
pargacigin madde ile etkilesme ozelligine gore adlandirilirlar. Ornek olarak temel
parcacik olan foton madde tarafindan sogrulursa, sogurma tesir kesiti diye adlandirilir.
Temel parcacik olan foton madde tarafindan sagilirsa, sagilma tesir kesiti diye adlandirilir.
Teorik ve deneysel olarak elde edilen sonuglar karsilastirilabilen bir kavram, toplam tesir
kesiti deneysel veriler dogrultusunda teorik olarak formiilize edilerek muhtemel yaklagik

degerler ortaya konulabilir hale getirilebilir.

Bu dogrultuda t kalinligina sahip olan birim yiizeyli ince levha iizerine N tane gelen
pargaciktan olusan 1s1n suasinin diistiigii diisiiniiliirse, birim hacimde n atomu olan ve
toplam N atomu var olan maddede, etkilesmeye giren say1 N; ise etkilesme tesir kesiti ¢

temelde;

N (2.17)

- Nnt

ifadesiyle tanimlanabilir. Tesir kesiti olarak ifade edilen ve birim zamanda birim
hacimdeki bir olayin meydana gelebilme ihtimaliyeti 6l¢iisli olan 6‘nin birimi Barn’dir.

(1 barn =102* cm?)dir.

2.3.1. Toplam atomik tesir kesiti

Bir atom basina diisen toplam temel pargacik etkilesim tesir kesiti olarak kabul edilen

toplam atomik tesir kesiti su sekilde formiilize edilerek bulunabilir.
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Oy = % (barn/atom) (2.18)

Ga : Toplam Atomik Tesir Kesiti om: Toplam Molekiiler Tesir Kesiti nj:Atom Sayisi
2.3.2. Toplam Molekiiler Tesir Kesiti

Bir molekiil bagina diisen toplam temel parcacik etkilesim tesir kesiti olarak kabul edilen

toplam molekiil tesir kesiti su sekilde formiilize edilerek bulunabilir.
By XingA;
Om = (=) =——(barn/atom) (2.19)
p” Ny

om: Toplam Molekiiler Tesir Kesiti, nj:Atom Sayisi , A;:i nci elemanin atomik kiitlesi ,

Na : Avagadro sayisi
2.3.3. Toplam elektronik tesir kesiti

Bir elektron basina diisen toplam temel parcacik etkilesim tesir kesiti olarak kabul edilen

toplam elektron tesir kesiti su sekilde formiilize edilerek bulunabilir.

O = NLAZL'& (%)i (barn/elektron) (2.20)

Zi

o.: Toplam elektronik tesir kesiti, nj: Atom Sayist, A;:inci elemanin atomik kiitlesi , Na
: Avagadro sayisi, fi :1 nci elementin kismi bollugudur. Zi: i nci elementin atom

numarasidir.
2.4. Etkin Elektron Yogunlugu

Etkin elektron yogunlugu, birim kiitle basina diisen elektron sayisidir. Ne¢ (elektron/g) ile

ifade edilir. Etkin elektron yogunlugu hesaplanabilmesi i¢in su formiil kullanilir.
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Nt = (NgnZoe /Y. N;A;) = NpZe /(A) (2.21)

Na Avagadro sayisi; n, molekiildeki toplam atom sayisi; Nj, toplam atom sayist; A,

numunenin atomik kiitlesi ve (4), numunenin ortalama atomik kiitlesidir.

2.5. Etkin Atom Numarasi ve Onemi

Eger numune bilesik, alasim ve karisim durumunda ise radyasyon etkilesmeleri veya
radyoterapi i¢inde sogurganliklari ile ilgili onemli bir parametre olan etkin atom
numarasini (Z,¢s)nin belirlenmesi gerekmektedir. Etkin atom numarasi materyallerin X
ya da Gama 151n1 sogurma kesirlerinin anlamini ortaya ¢ikarmak i¢in dl¢iilmesi gereken
onemli bir parametredir (Murty et al. 1999). Z.sr sabit bir malzeme igin gergek ve belirli
bir deger olan, ancak foton etkilesim tesir kesiti degiskenliginden dolayr ilgili etkilesme
islemlerindeki bagli foton enerjiine gore degisen bir parametredir. Bu yiizden kompozit
materyaller i¢in etkin atom numarasi tabirini kullanan bu degerlerin enerjiye bagl olarak

degistigini bildirmistir.

Zesy ayrica madde ve radyasyonun etkilesimi ile de ilgilidir. Bu 6zelligi nedeniyle multi-

element malzemelerin karakteristik 6zellikleri bakimindan temel bilgiler vermektedir.

Zesy teorik olarak formiilize edildiginde toplam atomik tesir kesitinin toplam elektronik

tesir kesitine oranini ifade etmektedir.

Zy =22 (2.22)

ca : Toplam Atomik Tesir Kesiti  oe : Toplam ElektronikTesir Kesiti.
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2.6. Foton Buildup Faktorii

Foton kuvvetlendirme (buildup) faktorii herhangi bir noktadaki toplam foton miktarinin
o noktaya herhangi bir etkilesime ugramadan gelen foton miktarina orani ifade

etmektedir.

Foton kuvvetlendirme faktorii, maruz kalma ve sogurma kuvvetlendirme faktorii olarak
ikiye ayrilmaktadir. Enerji sogurma kuvvetlendirme faktoriinde ilgilenilen nicelik foton
ile etkilesen madde icerisinde sogrulan enerji miktaridir. Maruz kalma kuvvetlendirme

faktoriinde ilgilenilen nicelik ise gelen fotonlara maruz kalma enerji miktaridir.
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3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Thymol

Timol, anti-inflamatuar, antibakteriyel ve anti-tiimor etkileri gibi ¢esitli farmakolojik
aktivitelere sahip bir fenolik bilesiktir. Timol kozmetik, tarim, gida endiistrisi ve tibbi
uygulamalar dahil olmak {izere farkli yonlerden genel bir antiseptik olarak yaygin bir
sekilde kullamlmaktadir (Li et al. 2017). Oregin, gesitli ¢alismalar, timoliin hiicre
cogalmayi inhibe ettigini ve ¢esitli kotii huylu tiimorlerin programlanmis hiicre 6limiinii

baslattigin1 kanitlamistir (Li ez al. 2017).

Timoliin hiicre canliliginin baskilanmasi ve hiicre dongiisii durdurma ve apoptozun
uyarilmast dahil olmak iizere mesane kanseri hiicrelerinde bir anti-timor aktivitesi
gosterdigi, ayrica mesane kanseri hiicrelerinde Akt yolunu da inhibe ettigi bildirilmistir.
Bu bulgular timoliin antikanser aktivitesinin ayrintili  bir mekanizmasini
gostermektedir. Bu nedenle, timol mesane kanserine karsi umut veren bir kanser karsiti

ajan olarak kullanilabilecegi ifade edilmistir (Li e al. 2017).

Kanseri tedavi etmenin baglica yontemi olan radyoterapi, normal dokuya verilen hasarin
bir sonucu olarak ortaya ¢ikan yan etkilerden dolay1 en biiyiikk dezavantaja sahiptir.
Modern tipta iyonlastiric1 radyasyon, tanisal ve terapotik amaglar icin kullanilir. Ancak
Radyasyon, serbest radikallerin olusmasi yoluyla hiicresel hasara neden olur (Archana et
al. 2009). Daha onceki ¢alismalardan bazilari, vitaminler ve bazi bitki ekstreleri de dahil
olmak iizere, diyet bilesenlerinin radyokoruyucu ajanlar olarak yararli oldugunu

gostermistir (Archana ef al. 2009).

(Archana et al. 2009) Bir diyet bilesigi olan timoliin (TOH) etkisini, in vitro olarak
biiyliyen Cin hamster akciger fibroblast (V79) hiicrelerinde radyasyon kaynakli hiicre

zehirlenmesine kars1 koruma kabiliyeti agisindan arastirilmistir. Calismadan elde edilen
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veriler, 6zellikle 25 g / ml konsantrasyonda TOH'un radyasyonun neden oldugu programli

hiicre 6liimiinden hiicreleri korunma potansiyeline sahip oldugunu gostermistir.

3.2. Sulforaphane

Sulforafan (SFN), antikanser oOzellikleri sergileyen siilfiir igeren bir bilesiktir.
Izotiyosiyanatlar, brokoli, briiksel lahanasi, karnabahar ve lahana gibi turpgil sebzelerde
bulunur. Ozellikle brokoli geng filizleri SFN bakimindan zengindir. Sarimsak ve
turpgiller gibi kiikiirt igeren sebzelerin tiikketiminin prostat kanseri olusumunu azaltmaya

yardimci olabilecegine dair tutarli epidemiyolojik kanitlar vardir (Yanxi Pei ef al. 2011).

Prostat ve kolon kanserleri ABD'de olduk¢a yaygindir ve erkeklerde tiim kanser
Olumlerinin %18'ini temsil etmektedir. Yasam tarzi degisiklikleri, bu kanserlerin ticte
birini potansiyel olarak elimine edebilir ve epidemiyolojik veriler, turung sebze alim1 ve
kanser riski arasinda ters bir iligki oldugunu gosterir. SEN, hiicre kiiltiiriinde, kanserojen
kaynakli ve genetik hayvan kanseri modellerinde ve ayn1 zamanda kanserin ksenograft

modellerinde etkili bir kemoprotektif ajan oldugunu kanitlamistir.

SFN'nin  yerlesmis anti-kanser Ozelliklerini  tartisarak olast  kemopreferans
mekanizmalarin tizerinde ¢aligmalar yapilmis, diyet SFN giivenli ve etkili bir anti-kanser
stratejisi olarak, bir kisinin diizenli diyetine kolayca erisilebilen gidalar1 dahil edilmesi

gerekliligi bildirilmistir (Clarke et al. 2008).

UV radyasyonu (UVR), dogrudan DNA hasari, lipitleri peroksidize eden ve diger hiicresel
bilesenlere zarar veren, inflamasyonun baglamasina ve bagisiklik tepkisinin
bastirilmasina neden olan reaktif oksidanlarin olusturulmasini igeren patolojik olaylarin

bir takimini ortaya ¢ikaran tam bir kanserojendir.

Melanom dis1 cilt kanserlerinin insidansindaki son zamanlarda meydana gelen dramatik
artiglar, yaslanan bir popiilasyonun UVR'ye daha fazla maruz kalmasina bagl olabilir.

UVR'den kaynaklanan eritemin UVR hasarini1 degerlendirmek icin kapsamli ve invazif
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olmayan bir biyomarker oldugunu ve insan derisinde kesin ve kolay bir sekilde
oOl¢iilebildigini arastirilmig ve sonucunda, SF'nin insan derisinde UVR'nin patofizyolojik

etkilerine kars1 dogrudan koruma sagladigini bildirmislerdir (Talalay et al. 2007).

3.3. Rosmarinic Acid

Kolon kanseri kemo miidahalelerine 151k tutmak i¢in dogal fitokimyasallar yararli
biyolojik etkileri nedeniyle arastirmacilart ¢ekmektedir. Sicanlari gruplara ayirarak
yapilan caligmalarda RA; tiimorlerin olusumunu ve c¢oklugunu onledigini, hiicrelerin
metabolitlerinin neden oldugu zararlardan korudugunu, antioksidan enzimlerin
aktivitelerini ortadan kaldirdigin1 ve tiimor hiicrelerinde apoptozis gibi davranma
yetenegi sayesinde timor hiicrelerinde apoptosisi indiikledigini gdstermektedir

(Venkatachalam ef al. 2016).

Giines,UV ve diger iyonlastirict radyasyonlar, reaktif oksijen tiirlerinin olusumuna,
hiicresel DNA hasarina neden olur ve deri homeostazini degistirir. Ekzojen
antioksidanlarin kullanimi giderek daha sik goriiliir, rosmarinik asit ekstresinin, tirozinaz
aktivitesini diizenleyerek ve melanin iiretimini uyararak viicudun kendi endojen savunma
mekanizmalarimin bir indiikleyicisi olarak hem serbest radikal toplayici olarak, hem de
foto-koruyucusu olarak islev gérdiiglinii gostermek i¢in bir dizi deneyler gerceklestirilmis
ve in vivo deneyler UVA maruziyetinin neden oldugu kutanoz degisiklikleri inhibe etmek
i¢in oral yoldan RA uygulanmis, elde edilen bu deneyimler 15181nda, RA uygun bir foto

koruyucu ajan olarak dénermislerdir (Campillo et al. 2009).

Biberiye yapraklarindan elde edilen yogunlastirilmis rosmarinik asit ekstraktlarinin, UV
ile indiiklenen oksidatif strese karsi koruma saglayarak giines radyasyonunun neden
oldugu cilt hastaliklarina karst korumayi olumlu bir sekilde destekleyebildigini
bildirilmistir(Campillo et al. 2009).
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3.4. Resveratrol

Resveratrol, dogal bir antioksidan olup, hayvan modellerinde karsinogenezi inhibe ettigi
ve tiimor baslatma ve ilerleme siirecini bloke ettigi bilinmektedir. Resveratroliin androjen
bagimsiz bir insan prostat kanseri hiicre hatt1 olan DU145'1 iyonize radyasyona sensitize
edebilip arttirmadigini incelemis ve DU145 hiicrelerinin iyonize radyasyona bagli hiicre
Olimiine direngli olduklarini ancak resveratrol ile 6n isleme tabi tutulmasi, hiicre

Oliimiint 6nemli Slgiide arttirdigini bildirmislerdir (Scarlatti et al. 2007).

Son yillarda yapilan genis capli arastirmalarda resveratroliin kanser kemopreventif
ozellik gosterdigi de One siirilmektedir. Bu alanda ilk ¢alismalar (Jang et al. 1997)
tarafindan yapilmistir. Resveratroliin karsinogenezin {i¢ ana basamagimna (baslangig,
cogalma ve ilerleme) kars1 kemopreventif aktivit gosterdigi kanitlanmistir. Resveratroliin
tiimor ilerlemesi ve metastazi engelleme yetenegi ayni zamanda antikanser tedavileri i¢in

umut vaat edicidir (Yurdakul 2017).

DNA tahribi ve apoptotik prosesi ile resveratrol ve metabolitlerinin kolon kanser
hiicrelerinde antikanserojen ilaglara duyarlilig artirarak sinerjistik etki gosterebilecegi

ileri siirtilmiistiir (Karahasanoglu 2013).

UVB bagli maruziyeti sonucu ortaya c¢ikan deri tahribatina tiimor olusumunu,
resveratroliin anlamli olarak inhibe ettigi saptanmistir. Bu bulgular, gilines 1s1gma
maruziyet sonucu ortaya ¢ikan deri kanserinin Onlenmesinde resveratrol igeren
pomatlarin veya benzeri kozmetik iiriinlerin koruyucu etkisi olabilecegini gostermektedir

(Karahasanoglu 2013).

Ayrica resveratrol tedavisinden sonra azoksimetan ve desktran sodyum stilfat uygulamasi
ile kolonda ortaya ¢ikan %80’lik tiimor artisinin resveratrol uygulamasindan sonra

%20’ye geriledigi saptanmustir (Karahasanoglu 2013).
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Resveratroliin kanseri Onleyici, olusum basamaklarin1 geriletici ve erken donemde
baskilayict etkisini gdsteren ¢ok sayida arastirma bulunmaktadir. Resveratroliin kolon,
meme, prostat ve bazi diger kanser tiirlerinde doz ve siiresi biiyiikk degiskenlik

gostermekle birlikte ciddi yararlar sagladigi ortaya konulmustur (Karahasanoglu 2013).

3.5. Puerarin

Pueraria lobata'nin kokiinde bulunan ana izoflavon glikozit olan Puerarin, binlerce yildir
geleneksel Cin tibbinda gesitli tibbi amagclar i¢in kullanilmistir. Puerarin, anti-ve pro-
apoptotik proteinler arasinda apoptoza neden olabildigi gibi, HT-29 hiicrelerinde kaspaz-
3'lin uyarilmis aktivasyonunu da tetikleyebilir, bu da kolon kanseri ve puerarin diyet
miidahalesinin tedavisi i¢in olas1 bir kemoterapdtik ilact olusturabilir (Yu et al. 2006).
Diinyada o6nemli bir halk sagligit problemi olmaya devam eden kolon kanseri

onlenmesinde rol oynar (Yu et al. 2006)

Puerarin'in yeni gelistirilmis bir nanosuspresyonu basariyla formiile edilmis ve in vitro /
in vivo antikanser aktiviteleri tizerinde yapilan calismada yiiksek basingh
homojenizasyon teknigi ile etkili bir sekilde iiretilen nanosiispensiyon formiilasyonu,
hiicre canliligin1 azaltarak ve morfolojik degisiklikleri indiikleyerek artmis bir cogalmay1
engelleyici etki gostermistir. Puerarin nanosuspresyonu erken apoptosisin indiiksiyonu ile
HT-29 insan kolon kanseri hiicre biiyiimesi inhibisyonunu uyguladi. in vivo olarak,
puerarin nanosuspensions daha iyi tolere edildi ve puerarin igermeyen ¢ozeltiden 6nemli
Ol¢iide daha yiiksek anti-kanser etkinligine neden oldugu ve bu veriler, puerarin
nanosuspresinin kolon kanseri tedavisinde etkili bir kemoterapotik ajan olabilecegini

gostermislerdir (Wanga et al. 2013).

3.6. Piperine

Karabiberden alinan bir alkaloid olan piperin, antikanser aktiviteleri oldugu yapilan
caligmalarada bildirilmistir. Piperine, giinliik tiiketim ve geleneksel tipta yaygin olarak

kullanilan Piper nigrum Linn biyoaktif bir bilesenidir.
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Uclii-negatif meme kanseri (TNBC) hiicrelerinin biiyiimesi ve motilitesi {izerine piperin
etkisini arastirilmis, Piperine, normal meme epitel hiicre biiylimesini etkilemeden, TNBC
hiicrelerinin yani sira hormona baglh gogiis kanseri hiicrelerinin in vitro biiylimesini
inhibe etmis. Piperine maruz kalma, hiicre dongiisiiniin G2 fazinda TNBC hiicrelerinin

yiizdesini azaltigini bildirmiglerdir (Greenshields et al. 2015).

Iyonlastirici radyasyon (IR) kanseri olan hastalarin tedavisinde uzun siiredir
kullanilmaktadir (Tak et al. 2012). Bir¢ok insan kanserinin tedavisi i¢in iyonlastirici
radyasyonun (IR) kullanilmasi sarttir. Bununla birlikte, radyo direnci, tiimor
radyoterapisinin etkinligini 6nemli Ol¢lide bozar. IR, apoptosisin indiiksiyonunda
belirleyici bilesenler olan c¢esitli hiicrelerde reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) iiretimini

artirir (Tak et al. 2012).

Piperine, uzun bir tibbi kullanim &ykiisii olan bir bitki alkaloididir. Piperine anti-piretik,
anti-enflamatuar, anti-depresan, hepatoprotektif ve antitiimor aktiviteleri igeren cesitli

biyolojik aktiviteler sergiler (Tak et al. 2012).

Resveratrol ve piperinin kanser hiicreleri iizerindeki radyosensitize edici etkilerini
degerlendirmeler yapilmis, bu dogal {iriinlerle tedavi edilen kanser hiicre dizileri, biiyiik
Olclide artirilmig ROS olusumu ile 6nemli 6lgiide fark olusturdugu, IR ile uyarilan
apoptoz ve mitokondriyal membran potansiyelinin azalma sergiledigi bildirilmistir (Tak

etal 2012).

Kanser hiicrelerinde apoptosise karsi direng gelismesi, ardigik radyoterapi sirasinda
tedavi basarisizliginin ana nedenidir. Bu baglamda, dogal iirlinler kombine kanser
terapisinde bir radyo-duyarlilik olarak rol oynayabilecegini bildirmislerdir (Tak et al.

2012).
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3.7. Menthol

Nane yagindan dogal olarak olusan bir bilesik olan mentol, prostat kanserinde anormal
ekspresyon desenleri sergileyen TRPMS8 Ca2 + gecirgen kanali baglar ve aktive eder; bu,
TRPMS8'in Ca2 + tasima yollarin1 tiimor biyolojisine bagladigini1 gosterir.

Prostat kanseri hiicrelerinin mentoliin hiicresel tepkilerini arastirmis, mentoliin, androjene
bagimli ve androjenden bagimsiz prostat kanserleri arasindaki fonksiyonel farkliliklar
kesfetmesi icin degerli bir prob olarak kullanilabilecegini ve boylece terapotik strateji

gelistirme i¢in yararli ipuglari saglayabilecegini bildirmislerdir(Su-Hwa Kim ez al. 2009).

Noropatik agrinin kabul edilemez yan etkileri olmaksizin etkili tedavisi zordur. Kanser
hastalari, kemoterapiye bagli periferal noropati (CIPN) veya cerrahi skarlardan

kaynaklanan uzun siireli tedaviye bagli ndropatik agri ile giderek daha fazla yasamaktadir.

TRPMS aktivator mentol kullanilarak, yeni bir analjezik hedef olarak duyusal néronlarda
TRPMS iyon kanallari i¢in preklinik kanitin ndropatik agri olan hastalarda klinik faydaya
dontistiiriilebilecegini belirlemeyi amacglayan bir kavram c¢aligmasi yapilmais, hastalar ve
yontemler sorunlu tedaviye bagli noropatik agrili hastalar, dogrulanmis anketler,
psikofiziksel testler ve objektif fonksiyonel Olglimler kullanilarak baslangic
degerlendirmesine tabi tutmuslardir. Agrili bolge, giinde iki kez topikal %1 mentol kremi
ile tedavi edilmis, elde edinilen sonuglara gore topikal mentoliin, kanser tedavisi ile
iligkili ndropatik agr1 icin yeni bir analjezik tedavi olarak potansiyele sahip oldugunu

gostermislerdir (Wang ef al. 2012).

3.8. Lycopene

Meme kanseri kadinlarin saglik durumunu olumsuz yonde etkiler, bu nedenle meme
kanserinin dnlenmesi ve tedavisi kritik 6neme sahiptir. Likopenin, serbest radikallerin
uzaklastirilmasi, biyolojik oksidatif hasarin hafifletilmesi ve tiimdr biiylimesinin

onlenmesi gibi ¢esitli biyolojik etkilere sahip oldugu bilinmektedir (Peng ef al. 2017).
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Antineoplastik maddeler, biyolojik sistemlerde serbest radikallerin ve diger reaktif
oksijen tiirlerinin (ROS) iiretimini uyarir. Antineoplastik ilaclarin sitotoksik etkileri,
kanser hiicrelerinin hizli ¢ogalmasina baghdir. Kemoterapi sirasinda meydana gelen
oksidatif stres, hiicre proliferasyonunun hizini azaltarak bu etkilere potansiyel olarak

miidahale edebilir.

Likopen, domateslerde bulunan 6nemli bir karotenoiddir ve ROS'un neden oldugu
hiicresel hasara kars1 koruma saglayabilen gii¢lii bir antioksidandir. Likopen, antioksidan
ve antiinflamatuar 6zelliklerinden dolay1r kemoterapinin yan etkilerini azaltabilir veya

onleyebilir (Sahin et al. 2010).

Likopenin Wistar albino sig¢anlarinda karin ve pelvik radyasyonun gastrointestinal
toksisitesini azaltabilecegini arastirmak i¢in bir ¢calismalar yapilmis, elde edilen sonuglar
likopen takviyesi abdominopelvik radyasyon ile tedavi edilen sicanlarda kilo kaybini

onemli Ol¢lide azalttigini ve oksidatif stresi Onledigini gostermislerdir (Sahin ez al. 2010).

Ince bagirsak, iyonlastirici radyasyonlara maruz kaldiktan sonra ¢esitli morfolojik ve
fonksiyonel degisiklikler gosterir. Oksidatif stres ve monoamin diizeylerindeki

degisiklikler bu degisikliklerin bazilarina katkida bulunabilir.

Likopenin ince bagirsakta radyasyon kaynakli hasar tizerindeki etkinligini
degerlendirmek i¢in ¢alismalar yapilmis, likopen 6n muamelesi, ince bagirsagin 6nemli
rejenerasyonu ile iliskili oksidan / antioksidan durumu ve gelismis monoaminler
seviyelerini 6nemli Olglide 1iyilestirdigi, elde etiigi sonuglara dayanarak likopenin
radyasyonun neden oldugu hasara kars1 ince bagirsagi koruyabilecegi sonucuna varildig

bildirmislerdir (Saada et al. 2009).

3.9. Glucosinolate

Glukosinolatlar, Capparales diizenindeki bitki ailelerinde dogal pestisitler olarak islev

gbren bilyiik bir siilfiir iceren bilesikler ailesidir. Insan diyetinde, glukozinolatlar ve
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parcalanma triinleri, agirlikli olarak turpgillerden ve hardal ve turpgiller gibi cesitli
cesnilerden elde edilir. Tarihsel olarak potansiyel dogal toksik maddeler olarak kabul
edilmistir. 1960'lardan beri, bu bilesiklerin ¢esitli deneysel modellerde kanser gelisimini

baskilayabildigi de acik¢a goriilmektedir (Sarikamis 2009).

Glukosinolatlar, bunlari igeren sebzeler kesildiginde veya ¢ignendiginde ¢esitli bozunma
iiriinlerine (izotiyosiyanatlar, tiyosiyanatlar, indoller vb.) doniisiir. Bu bilesikler,
bitkilerde ve giiclii antikarsinojenler halinde ¢esitli patojen ve yabanci otlara karsi koruma
dahil ¢esitli biyolojik aktivitelere sahiptir. Daha 6nceki arastirmalar, GSL igerigini aci
veren karakteristik Ozelliklerinden 6tiirii GSL igerigini bitki dokularindan azaltmaya
odaklanmis, ancak son zamanlarda tarim ve tipta biiyiik faydalari, bitki yetistiricilerini

artan seviyelerde GSL iceren ¢esitler gelistirmeye tesvik etmistir.

Bu bilesikler grubunun muazzam 6nemi goz ardi edilemez ve ¢esitli alanlardaki rolleri
hakkinda ayrintil1 bilgi sahibi olmak i¢in ¢alismalar yapilmis, antifungal, antibakteriyel,
biyoherbisidal, antioksidan, antimutagenik ve antikarsinojenik vb. gibi glukosinolatlarin,
deneysel kanitlar1 ve etki tarzlar ile birlikte faydali biyoaktivitelerine odaklanmiglardir.
Elde ettikleri veriler dogrultusunda kanser kemopreventif ajanlar1 olarak GSL'lerin bir
baska potansiyel faydasi i¢in daha fazla dikkat edilmesi gerektigini, genis literatiir yapisi
bu bilesik grubunun, kanser hiicrelerinde apoptozu artirarak, hiicre dongiisii ilerlemesini
durdurarak, gii¢lii kemopreventif ajanlar olarak etki ettigini bildirmislerdir (Vig et al.
2009). Bu Potansiyel bitki tiirlerinin sagligin destekleyici 6zelliklerine ilgi artmakta ve
insanlardan bu bitkileri kansere karst miicadele etmek igin diyetlerine dahil etmeleri

gerektigi bildirilmistir (Vig ef al. 2009).

Potansiyel sebzeler, insanlar1 g¢esitli kanser tiirlerine karst koruduguna inanilan
izotiyosiyanatlarm &nciilleri olan glukozinolatlari igerir. Iberin (1-izotiyosiyanato-3-
metilsiilfinilpropan) ve siilforaptan (1-izotiyosiyanato-4-metilsiilfinilbiitan), brokolide en
fazla prostat, akciger, meme ve kolon kanserine karsi korundugu bildirilen iki

izotiyosiyanattir (Johnson et al.2003).
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3.10. Genistein

Bugiinkii kanser tedavisinde temel iki sorun vardir; kanser ilaglarinin normal hiicreler
tizerinde de toksik etkilerinin bulunmasi ve kanser kok hiicrelerinin mevcut tedavilere
direngli olmasidir. Bu nedenle bu arastirmada, tedaviye direncli kanser kok hiicrelerini de
icine alan timor molekiiler mekanizmalarini arastirmak iizere ¢alismalar yapilmistir.
Kanser hiicre apoptozunu yliksek segicilik ve etkinlikte indiikleyen, kanser telomerazini
inhibe eden ancak normal hiicrelere minimal toksik etkili ilag ve tedavilerin gelistirilmesi
icin bir 6n caligma ile anaplastik tiroid kanser hiicrelerinin kok hiicrelerinden gelistigi
bildirilmistir. Yapilan ¢alisma normal hiicrelere minimal toksik etkili, antioksidan ve
antitiimor etkileri gosterilmis tibbi bitkiler olan Timokinon ve Genistein’in tek tek ve
kombine uygulamalarindan sonra anaplastik tiroid kanser ve follikiiler tiroid kanser hiicre
dizilerinde karsilagtirmali olarak telomeraz aktivitesi ve apoptoz lizerine olan etkileri
arastirilmistir. Elde edilen bulgular, Timokinon ve Genistein’in, 6zellikle kombine
dozlarinin tiroid kanser hiicre dizilerinde istatistiksel olarak olduk¢a anlamli diizeylerde
apoptoz indiiksiyonuna, telomeraz ve anjiogenez inhibisyonuna yol actigini
gostermektedir. Biitiin olarak bu veriler, Timokinon ve Genistein’in tiroid tiimorlerinde

potansiyel kemoterapéotik ajanlar olarak kullanilabilecegini dnermektedir (Oztiirk 2012).

Onceki ¢alismalarda insan PC-3 prostat karsinom hiicre dizisinde in vitro radyasyonla
uyarilan genistein potansiyeli hiicre 6liimiiyle 6n tedaviyi gosterilmistir (Hillman et al.
2004). Ciplak farelerde PC-3 hiicrelerinin ortotopik prostat karsinom modelini kullanarak
in vivo olarak test etmislerdir. Radyasyonla kombine edilen genistein, primer timor
bliylimesinin  (%87), tek basina genistein (%30) veya radyasyonla (%73)
karsilastirildiginda 6nemli Olclide daha fazla inhibisyonuna neden oldugunu

gostermislerdir (Hillman et al. 2004).

Prostat tlimorii 1s1inlamasi ile kombine edilen Genistein, primer tiimoriin biiyliimesine ve
lenf nodlarina metastazin tek basina genistein veya radyasyona gore daha fazla kontrol
edilmesine yol agmis ve daha biiyiik bir sagkalim saglanmistir. Bu bulgular, genistein ile

hiicrelerin tedavi edilmesinin, hiicreleri apoptotik bir yola siiren ve bdylece hiicre
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Oliimiinii arttiran bir molekiiler olay dizisine yol agan radyasyon kaynakli niikleer faktor-
nB aktivasyonunu engelleyecegi hipotezimizi destekledigi bildirilmisir (Hillman et al.

2004).

3.11. Garlic

Sarimsak, diinyada yaygin olarak kullanilan bir baharattir ve Aristoteles'e kadar uzanan
bir tibbi bitki olarak uzun bir ge¢misi vardir. Sarimsak karanfillerinin antitiimoral etkileri
eski Misir'da (1550 M.O.) tiimérleri tedavi etmek igin kullanildig1 cok erken zamanlardan
beri kaydedilmistir. Hint hekimlerinin yani sira hipokrat da sarimsak kullanimini tiimér

biiylimesini azaltmak i¢in bir yontem olarak bildirmislerdir (Watson et al. 2011).

Sarimsak (Allium sativum), hem uygarlik hem de tibbi amach bir¢ok medeniyette
kullanilan en etkili yiyeceklerden biridir. Bir¢ok diyet biyoaktif gida bileseni, bagisiklik
sistemi ile etkilesime girerek kanser riskini azaltma potansiyeline sahiptir (Watson et al.

2011).

Niifus temelli vaka-kontrol ¢alismalari, allium sebzelerinin diyet alimi ile 6zellikle mide
ve kolon gibi farkli kanser tiirlerinin riski arasinda ters bir iligki oldugunu gostermistir.

(Watson et al. 2011).

Kanser, insanlara kars1 en 6liimciil hastaliklardan biridir. Bu tehdidi ¢c6zmek i¢in, insanlar
kemoterapi, tomoterapi, hedefe yonelik terapi ve antikor tedavisi gibi bir¢cok yliksek

teknoloji terapisi gelistirmislerdir (Chu et al. 2013).

Caligmalar, kiikiirt iceren bilesiklerin, antikanser etkisi de dahil olmak tizere, sarimsakin
saglik yararlarinin ¢ogundan giivenilir oldugunu gostermektedir. Protein igeren
sarimsaktaki siilfiir bilesikleri, karbonhidratlar, avanoidler, selenyum ve saponinlerin de

yararli etkileri oldugu bildirilmistir (Watson et al. 2011).
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Genel olarak, bu gidalar kanser hiicresi 6liimiinii apoptoz, otofaji veya nekroz ile uyarir.
Birgok literatiir incelemesinden sarimsak, sadece apoptozise degil, ayn1 zamanda kanser
hiicrelerinde de otofajiye neden olabilir. Tip II programli hiicre 6liimii olarak adlandirilan

otofaji, kanser terapisinde yeni bir strateji saglar (Chu et al. 2013).

Birgok arastirma sonucundan, gii¢lii antikanser aktiviteleriyle sarimsagin kanser tedavisi

i¢in potansiyel tamamlayici bir ilag olusturdugu disiiniilebilir (Watson et al. 2011).

Tasarimc1 Gida Programi, NCI, 2005 tarafindan en gii¢lii antikarkinojenik ajan olarak
kabul edilen sarimsak, sadece apoptosisi degil, ayn1 zamanda kanser hiicrelerinde de

otofajiye yol agtig1 bildirilmistir.

Sarimsakin apoptoz yoluyla kanser hiicrelerini 6ldiirmek i¢in iyi bir potansiyele sahip
oldugunu ve apoptoza direncli kanser hiicrelerinde otofajiye yol actigini gostermek i¢in
calismalar yapilmis, hangi mekanizmanin sarimsak tetikledigine bakilmaksizin, bu
sarimsaklar1 kanser tedavisi i¢in ¢ok iyi bir alternatif ila¢ olabilecegini bildirmislerdir.

(Chu et al. 2013).

Calismalar, kiikiirt iceren bilesiklerin, antikanser etkisi de dahil olmak iizere, sarimsakin
saglik yararlarinin c¢ogundan giivenilir oldugunu gostermektedir. Protein igeren
sarimsaktaki siilfiir bilesikleri, karbonhidratlar, avanoidler, selenyum ve saponinlerin de

yararl etkileri oldugu bildirilmistir (Watson et al. 2011).

Etkiler az olsa da, sarimsak uzun vadede uzun siireli aspirin kullanimiyla bilinen bazi
kanser tiirlerinin azalmis riskine yol agabilecek bir diyet antienflamatuar destek olarak

diistiniilmelidir (Watson et al. 2011).
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3.12. Eugenol

Melen ve Magnoliae flos dahil olmak tizere ¢esitli bitki 6zleri ve balda bulunan dogal bir
bilesik olan Eugenol, ¢esitli tibbi uygulamalar i¢in kullanilabilir. (Jaganathan et al. 2012).
Kapsamli bir sekilde kullanilan bu bilesik, Syzigium aromaticum'un (karanfil) aktif
bileseni olan eugenol’dir. Hindistan cevizi, feslegen, tar¢in ve defne yaprag gibi aromatik
bitkiler de eugenol igerir. Eugenol, parfiimeri, tatlandiricilar, esansiyel yaglar ve tipta
lokal antiseptik ve anestetik gibi genis bir uygulama alanina sahiptir. Artan miktarda
literatiirde, eugenoliin antioksidan, antimutagenik, antijenotoksik, antiinflamatuar ve
antikanser Ozelliklere sahip oldugunu gdstermistir. Melanom, deri tiimorleri,
osteosarkom, 16semi, mide ve mast hiicrelerinde eugenolle uyarilan apoptosisin

molekiiler mekanizmasi belgelenmistir (Jaganathan ez al. 2012).

Potansiyel bir kimyasal Onleyici madde olan Eugenol ile ilgili raporlar, eugenoliin
antiseptik, analjezik, antibakteriyel ve antikanser oOzelliklerine sahip oldugunu
gostermistir. Tek basina eugenoliin kemopreventif potansiyelini ve gemsitabin gibi bir
kemoterapétik ajan ile kombinasyon halinde degerlendirmek {izere ¢aligmalar yapilmus,
eugenol ve gemsitabin kombinasyonu, tek tek ilaclar ile karsilastirildiginda, diisiik
konsantrasyonlarda biiylime inhibisyonu ve apoptozu indiikledigi bildirilmistir (Hussain

etal 2011).

Eldeki verilerle eugenoliin, anti-kanser aktivitelerini apoptoz indiiksiyonu ve anti-
enflamatuar 6zellikler yoluyla kullandigin1 ve ayn1 zamanda, eugenoliin ¢oklu sinyalleme
yolaklar1 yoluyla etki eden potansiyel bir anti-enflamatuar ve antikanserojenik terapdtik

ajan olarak gelistirilmesine yonelik goriis bildirmislerdir (Hussain et al. 2011).

Toksik olmayan bitki kaynakli maddeler kullanilarak kemoterapotik yaklasimlar, cilt
kanserini yenmek icin bir strateji olabilir. Eugenol ve izougenol gibi fenolik tiirevler,
karanfil, defneyapragi ve tarcin yapragi dogal olarak meydana gelen ve toksikolojik
olarak zararsiz olmasina ragmen, her iki madde i¢in de sitoprotektif bir role isaret eden

cesitli fizyolojik aktiviteler tarif edilmistir (Kalmes et al. 2009).
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(Jaganathan et al. 2011) Kanserde kullanilan ilaclarin ¢ogu apoptotik indiikleyiciler
oldugundan, eugenoliin apoptotik etkisi ve antikanser mekanizmasi kolon kanseri
hiicrelerine karsi arastirmalar yapmustir. Eugenol tedavisi, hiicre i¢i protein olmayan
tiyollerin azaltilmasiyla sonuglanmis ve daha 6nceki lipit tabaka kirilmasinda artisa neden
olmustur. Elde ettikleri sonuglar insan kolon kanseri hiicrelerinde eugenoliin neden
oldugu apoptozun molekiiler mekanizmasini gostermis, Bu arastirma ile eugenolii kolon
kanserine karsi potansiyel bir kemopreventif ajan olarak daha da gelistirilebilecegini

bildirmislerdir (Jaganathan ez al. 2011).

3.13. Epigallotechin Gallate

Yesilcay diinyada en ¢ok kullanilan icecek ve daha biyoaktif bilesenlerden biri olan
antioksidan Epigallocatechin gallattir (EGCG) (Shin et al. 2016).Yesil ¢ay polifenolleri
cesitli kanser modellerinde kemopreventiftir. Yesil ¢ay hiicre kiiltlirlerinde ve hayvan
modellerinde kansere karsi koruyucu rolii arastirilan maddelerin basinda gelmektedir.
EGCG’n kansere kars1 koruyucu etkisi ilk kez 1987°de rapor edilmistir. EGCG’1n deney
hayvanlari ile yapilan ¢aligmalarda antioksidan, antiproliferatif ve proapoptotik etkiler

sonucu karsinojenezin tiim basamaklarini inhibe edebilecegi gosterilmistir.

Yesil cay ekstraktlarinda katesin ailesinin bir tiyesi olarak, EGCG asir1 serbest radikalleri
ve asir1 aktif inflamatuar sinyallemeyi azaltabilir. Ek olarak, cesitli preklinik ortamlarda
noropatik agriyr kontrol etmek icin EGCG veya bunun ilgili molekiilleri kullanilarak
calismalar yapilmis, EGCG tarafindan bir fare kemik kanseri modelinin tedavi
edilmesinin, agr1 davranisinda dramatik bir azalmaya ve tiimor tagiyan farelerin omuriligi
icindeki TNF’a ekspresyonunda 6nemli bir diisiise neden oldugunu gostermektedir. Bu
nedenle, bu caligma, tiimor kemik metastazinin neden oldugu agr ilerlemesinde EGCG

icin bir anti-nosiseptif rolii ortaya koymuslardir (Li et al. 2015).

(Lang et al. 2009) Kolanjiyokarsinomlar kemoterapotik ajanlara yetersiz cevap vermekte
bu amagla yesil ¢ay polifenollerinin kolanjiokarsinom i¢in kemoterapiye yardimci olarak

kullanimin1 degerlendirmek i¢in saflastirilmis yesil ¢ay katesinlerinin, KMCH, CC-LP-1
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ve Mz-ChA-1 insan kolanjiokarsinoma hiicrelerinde kemoterapiyle indiiklenen apoptoz
ve ¢iplak farelerde Mz-ChA-1 hiicre ksenogreftlerinin kemosoterapisi tizerindeki etkisini
degerlendirmek i¢in ¢alismalar yapmisglardir. Elde ettikleri sonuglar yesil ¢ay polifenol
EGCG, insan kolanjiokarsinom hiicrelerinin kemoterapiyle indiiklenen apoptoza
duyarliligini arttirir ve insan kolanjiokarsinomunun tedavisi i¢in kemoterapiye ek olarak

degerlendirilebilecegini bildirmislerdir.

Yesilgayda bulunan antioksidan bilesikler, cilt kanserojenine kars1 koruma saglayabilir ve
ilgili mekanizmalar1 arastirmak acisindan ilgi ¢ekicidir. Bu nedenle, izole edilmis yesil
cay polifenol (a) (EGCG) kiiltiirlenmis insan hiicrelerinde ultraviyole radyasyon (UVR)
ile indiiklenen DN A hasarini 6nleyebildigini belirlemek i¢in ¢aligma yapilmis, elde edilen
sonuclara gore yesil cay ve/veya bazi bilesenlerin insan hiicre kiiltiirlerinde ve ayni
zamanda cay sonrasi alinan insan periferik kan orneklerinde UV ile indiiklenen DNA

hasarina kars1 bir miktar koruma saglayabildigini gostermistir (Morley et al. 2005).

3.14. Diallyl Disulfide

Son yillarda 6nemli kanitlar sarimsakin ¢esitli kanser tiirlerine karsi anti-proliferatif
etkilere sahip oldugunu gostermektedir. Sarimsak suda ¢6ziiniir ve yagda ¢oziiniir kiikiirt
bilesikleri icerir. Epidemiyolojik caligmalar, antioksidant bilesiklerin pek ¢ogunun
antiinflamator, antiatherosklerotik, antitiimor, antimutajenik, antibakteriyel ve antiviral

aktiviteye sahip oldugunu gostermektedir (Takim 2015).

Insanlarin  yaklagtk 5000 yildir gida maddesi olarak kullandigi sarimsagin;
bakterisidal, hipoglisemik, antitrombotik, antiatherosklerotik, antimutajenik ve
antikanserojenik etkileri ile ilgili pek ¢ok ¢aligmanin yapilmakta oldugu ve pek cok

hastaligin tedavisinde fitoterapdtik ajan olarak kullanildigr bilinmektedir (Takim 2015).

Diyalil siilfiir (DAS), dialil disiilfid (DADS), dialil trisiilfid (DATS) ve ajoen gibi yagda

¢Oziinen bilesikler, kansere kars1 korunmada suda ¢oziiniir bilesiklerden daha etkilidir.
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Sarimsaktan elde edilen biiylik bir organosiilfiir bilesigi olan DADS, deney hayvanlarinda
kanserojen kaynakli kanserleri azaltabilir ve cesitli kanser hiicrelerinin ¢ogalmasini

engelleyebilir (Yi et al. 2013).

Onemli bir sarimsak (Allium sativum) tiirevi olan dialil disiilfid (DADS), potansiyel
antikanser aktivitesi sergilemesine ragmen, bu aktivitenin molekiiler mekanizmasi
bilinmemektedir. in vitro ve in vivo modellere dayali ii¢lii negatif meme kanseri (TNBC)
hiicre dizilerinde DADS'nin antitiimor aktivitesi degerlendirmek i¢in ¢calismalar yapilmis,
elde edilen in vitro bulgularla DADS ile tedavi, farelerde tiimor hacmini ve kilosunu
onemli Olclide azalttt ve apoptosisi arttirdigi, DADS'nin TNBC hiicreleri tizerindeki
antitimor etkisine katenin yolunun aracilik ettigini ve DADS'nin meme kanserinin
tedavisinde veya Onlenmesinde potansiyel bir terapotik ajan olarak kullanilabilecegini

bildirmislerdir (Huang et al. 2015).

3.15. Crocetin

Kolon kanseri, kolonun astarinda bulunan malign karsinomdur ve en sik tespit edilen
ticlincii kanserdir. Amerika Birlesik Devletleri'nde kolon kanseri, kanser nedeniyle ortaya
¢ikan oliimlerin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Kolon kanseri hastalar1 arasinda %15
kadarinin tan1 aninda bile karaciger metastazlarina sahip oldugu bulunmustur. Kolon
kanserinin erken evresi radyoterapi, cerrahi ekstraksiyon ve androjen ablasyonu
kullanilarak tedavi edilebilir. Bu nedenle kolon kanseri tedavisi, hastaligin
proliferasyonunu, istilasin1 ve metastazini etkili bir sekilde dnleyen yeni molekiillerin
tanimlanmasini gerektirir. Safran, Crocus sativus'un ¢igeginden izole edilen ve geleneksel
olarak Fransa, Tiirkiye, italya, Ispanya, Yunanistan ve Iran gibi bircok Akdeniz iilkesinde
yetistirilen kurutulmus ¢icektir. Antik ¢aglardan beri gida katki maddesi olarak yaygin
olarak kullanilan, toksik olmayan ve mutajenik olmayan bir dogal maddedir (Zhuang et

al. 2017).

Diisiik molekiiler agirlikli bir bilesik olan crocetin, safranda bulunan ana bilesendir ve

karotenoid ailesine aittir crocetin biyolojik olarak degerlendirilmesi umut verici bir
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antioksidan, antiinflamasyon kalp hastalig1 6nleyici, hepatoprotektif ve néroprotektif ajan

olarak roliinii ortaya konmustur (Ghahestani ez al. 2017).

In vitro ve in vivo calismalarda miilkemmel antioksidan, anti-aterosklerotik, anti-
enflamatuar ve antikanser aktiviteleri géstermislerdir (Zhuang et al. 2017). Anti-kanser
ajan1 olarak, hiicrelerdeki DNA, RNA ve protein sentezini onler ve ayrica biiytime faktori

sinyal yollarin1 ve hiicre ¢ogalmasini dnler (Ghahestani et al. 2017).

3.16. Capsaicin

Pepper, Solanaceae ailesinin bir iiyesidir ve Bat1 Yarimkiire'deki en eski evsel iirlinlerden
biridir. Bu mahsuliin 6nemi, tiiketimin yiiksek besin degeri nedeniyle artmaya devam
etmesidir, ¢iinkii C ve E vitaminlerinin yani sira iyi bilinen antioksidan 6zelliklere sahip
olan provitamin A ve karotenoidler kaynagidir. Biberler, 6zellikle keskinligi, aromas1 ve

rengi nedeniyle gida katki maddesi olarak tiiketilir.

Capsaikinoidler, sekonder metabolitlerdir, kapsaisin, biberlerin keskinliginden
sorumludur. Bitki capsaicin konsantrasyonu esas olarak genetik, ¢cevresel ve bitki yonetim
faktorlerinden etkilenir. Bununla birlikte, sentezi, el koyucularin kullanilmasiyla
arttirtlabilir. Capsaicin gida katki maddesi olarak ve farmasotik uygulamalarda kullanilir.
Ek olarak, capsaicin kansere karst koruyucu bir madde olarak hareket edebilecegi ve
cesitli kanser tiirlerine karsit genis uygulamalar gosterdigi bildirilmistir (Oliver et al.

2016).

Kiigiik hiicreli akciger kanseri (SCLC), tiimor biiziilmesini ve hatta remisyonu gosteren
hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda kemoterapiye ve radyasyon tedavisine miikemmel bir
baslangig tepkisi ile karakterizedir. Kapsamli kanitlar, capsaicin gibi besinsel bilesiklerin,
hem hiicre ¢izgileri hem de hayvan modellerinde kemoterapdtik ilaglarin antikanser

aktivitesini gelistirebilecegini gostermektedir (Friedman et al. 2017).
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Oral mukozitten kaynaklanan agri, kemoterapi veya radyasyon tedavisi alan hastalarin
%40 ile %70'inden sorumludur. Mevcut klinik agr1 yonetimi yontemleri (6rnegin topikal
anestezikler, sistemik analjezikler) sinirli basariya sahiptir. Oral mukoza iltihab1 agrisinin
gecici olarak rahatlatilmasini saglamak icin oral capsaicin yetenegini incelenmis,
biberlerde aktif madde olan Capsaicin, bazi néronlar1 duyarsizlastirdigi ve cilt yiizeyine
uygulandiginda orta derecede agr1 gecici olarak rahatlattigini tespit etmislerdir (Berger et

al. 1995).

Capsaicin, deney hayvanlarinin g¢esitli organlarinda oksidatif hasar1 veya lipit
peroksidasyonunu 6nledigi ve hem in vitro hem de hayvan deneylerinde antiinflamatuar
ozelliklere sahip oldugu gosterilmistir. Capsaicinin bas ve boyun kanserlerindeki agriy
azaltabilecegini arastirmak i¢in bir klinik calisma devam etmektedir. Ancak dikkat
edilmesi gereken hem insan hem de hayvan modellerinde yapilan bazi c¢alismalarin
sonuglari, capsaicinin, 6zellikle yiiksek dozlarda, potansiyel bir kanserojen oldugunu
gostermektedir. Bununla birlikte, bilesigin kemoprotventif ve kemoprotektif etkileri

oldugunu gosteren ¢cok daha biiyiik bir veri kiitlesi vardir (Milner ef al. 2010).

3.17. Ursolic Acid

Radyasyon tedavisi insan kanserlerini tedavi etmek icin yaygin olarak kullanilmaktadir.
Bununla birlikte, kanser hiicreleri radyoterapinin etkinligini azaltan radyo-direncli

fenotipler gelistirir (Koh ef al. 2012).

Ursolik asit, ¢esitli kanserlerin klinik tedavisi i¢in geleneksel Cin tibbinda yaygin olarak
kullanilan bir¢ok sifali bitkide bulunan 6nemli bir aktif bilesiktir. Bununla birlikte,
antitimor aktivitesinin kesin mekanizmalar1 yeterince anlagilmamuistir (Cai et al. 2017).

Ursolic asit (UA), bilinen antikanser 6zelliklerine sahip bir pentasiklik triterpenoiddir.

Ursolic acid (UA)min genis spektrumlu anti-tiimor etkilerine sahip oldugu kanitlanmastir,
ancak zayif su ¢oziiniirliigii ve yetersiz hedefleme 6zelligi klinik uygulamasini ve

etkinligini biiyiik 6l¢iide sinirlamaktadir (Jin ef al. 2016).
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Ursolik asitin ¢esitli tlirevlerini sentezleyerek 2B ve 3B kiiltiir modeli sistemleri
kullanarak Kiiclik Hiicreli Olmayan Akciger Kanseri hiicre g¢izgilerinde antitimor
aktivitesi taramasi yapmis, faaliyet ve eylem mekanizmasi goz oniline alindiginda,
hazirladiklar bilesik tlirevinin, daha ileri kanser arastirmalar1 i¢in potansiyel bir aday1

temsil edebilecegini sunmuslardir (Mendes et al. 2016).

Ursolik asit, cilt kanserinde ve UV genis bant radyasyonuna maruz kalan retinal pigment
epitel hiicrelerinde apoptosisi farkli sekilde hafifletme yoniinde bir dizi ¢alismalar yapmis
ve bu kisa siireli ve uzun siireli fonksiyonel deneyler, UA'nin, artmis apoptoz ile tiimdr
hiicrelerini optik radyasyona duyarli hale getirirken normal hiicreleri koruyan mitojenik

aktiviteye yol agan ¢ok yonlii etkilere sahip oldugunu gostermislerdir (Shan ez al. 2016).

Radyoterapi, insan kanserlerinin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Bununla
birlikte, kanser hiicreleri radyoterapi fenotipleri gelistirir ve radyoterapinin etkinligini
azaltir. fyonize radyasyon (IR), apoptotik hiicre liimiinde nemli bir rol oynayan reaktif
oksijen tiirlerinin tiretilmesini saglar. Bu nedenle, hiicresel redoks durumunu modiile eden
bir sensitizor ile kombine edilen radyasyon terapisi, ¢esitli insan kanserlerinde terapdtik

etkinligi arttirma potansiyeline sahiptir (Koh et al. 2012).

3.18. Allicin

Sarimsak, tarth boyunca hem mutfak hem de tibbi amaglar i¢in kullanilmistir. Allicin
ezilmig sarimsaklarin 6nemli bir bilesenidir. Her ne kadar ¢ok sayida caligsma sarimsak ve
bilesenlerinin kanseri onleyici 6zelliklerini gostermis olsa da, allicinin insan karaciger
kanseri hiicrelerinin biiyiimesi iizerindeki etkisi ile ilgili bir ¢alisma yoktur. Sarimsak
(Allium sativum (Liliaceae)) eski bir baharattir ve diinyadaki yiizyillar boyunca
kullanilan bir ilagtir. Sarimsak bilesenlerinin kemoprotektif ve kemopreventif 6zelliklere
sahip olduklar1 ve deri, sindirim, prostat ve akciger kanseri gibi farkli kanser tiirlerine
kars1 etkili olduklar1 bilinmektedir. Allicin sarimsagin temel bir molekiiliidiir ve keskin

sarimsak kokusundan sorumludur (Chu et al. 2012).
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Allicin, apoptozun ageneral etki mekanizmasi olabilecegini diigiindiiren kolon, meme,
uterin serviks ve lenf tiimorleri de dahil olmak {izere birgok tlimoriin yasayabilirligini ve

¢ogalmasini inhibe ettigi bildirilmistir (Suddek 2014).

Allicin, ¢esitli hastaliklarda faydali etkiler saglama potansiyeline sahip sarimsaktan en
bol bulunan tiyosiilfinat molekiiliidiir. Yapilan ¢esitli calismalarda sarimsagin faydali

etkileri bildirilmistir (Suddek 2014).

Bunlar antibakteriyel, antiparaziter, antikanser, immiinomodiilator, hipokolesterolemik
ve hipotansif etkileri icerir. Sarimsak bilesenlerinden biri olan allicin, biyolojik
aktivitesine aracilik etmesi gerekmektedir. Allicinin antikanser aktivitesi ve tamoksifenin
(TAM) karaciger toksisitesi tizerindeki olast yararli etkisini gostermek i¢in caligmalar
yapmistir. Bu calismada, allicinin TAM'in antitiimdr etkisini in vivo olarak degistirip
degistiremeyecegini arastirilmis ve boylece bir kat1 tiimorlii fare modeli kullanarak
terapotik tepkisini degistirmek i¢in genigletilmistir. TAM'nin antitimor aktivitesi, tedavi
edilmemis tiimor tasiyan kontrol hayvanlarina kiyasla nispi timdr biyiikligiindeki

azalma ile kanitlanmistir (Suddek 2014).

3.19. Azoxymethane

Kanser, Amerika Birlesik Devletleri'nde kardiyovaskiiler hastaliklarin arkasindaki ikinci
onde gelen 6liim nedenidir. Spesifik olarak, kolon kanseri, kansere bagli ikinci 6nde gelen
6liim nedenidir ve kadin ve erkekleri esit sekilde etkiler. Amerikan Kanser Dernegi bu yil
106.370 yeni kolon kanseri vakasi olacagini tahmin etmektedir. Cerrahi ve radyasyon
tedavisi, kanser gelistikten sonra agik tedavi yontemleri olsa da, epidemiyolojik kanitlar,
belirli diyet degisikliklerinin  kolon kanserlerinin  %80'ini  6nleyebilecegini
gostermektedir. Kolon kanserinin diyetinin 6nlenmesinin kismen kolon kanserojenezinin
1yi belgelenmis ¢cok asamal1 yapisindan ve gelisim i¢in gereken uzun siireden dolay1 etkili

oldugu distiniilmektedir.
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Diyet alimmin ¢evresel faktorli, gogmen arastirmalarinda goriilme sikligindaki artigin
yant sira, daha once hastalik i¢in diisiik risk altinda oldugu diisiiniilen popiilasyonlarda
belirtilen oranin artmasi nedeniyle kolon kanseri gelisiminde etkili olmustur.
Epidemiyolojik caligmalarin bir¢ok incelemesinde, diisiik miktarda meyve ve sebze
alimiyla iligkili diisiik diyet lifi alimiyla iligkili kolon kanseri gelisimi i¢in yiiksek risk
olabilecegi sonucuna varilmistir. Ek olarak, son gézden gegirmeler, balik tiikketiminin,
balikta bulunan n-3 ¢oklu doymamis yag asitlerinin yiiksek icerigi ile iliskili olduguna
inanilan kolon kanseri gelisimi iizerine koruyucu bir etkisi oldugunu gostermistir. Insan
epidemiyolojik caligsmalarindaki bu bulgular nedeniyle, kolon kanserinin 6nlenmesini
iceren mevceut arastirmalarin ¢ogu, bu potansiyel olarak koruyucu besinlerin etkilerini

ortaya ¢ikardig1i mekanizmalari agikliga kavusturmay1 amaglamaktadir (Mann 2005).

Iyonlastiric1 radyasyonun kolon kanser olusumu ve bu siirecte diyetin roliinii arttirma
kabiliyeti tam olarak belgelenmemistir. Radyasyonun, apoptozu baskilayarak ve
kolonosit hiicrelerinde proliferasyonu arttirarak soyun kanser oncii lezyonlar1 olarak
bilinen anormal apandisit odaklari, ACF olusumunu artiracagini varsayilarak diyet
uygulanmistir. Diyetler balik yag1 veya misir yagi ve pektin veya seliilozdan olusan bir
karisim icermektedir. Elde edilen veriler 1s181nda, iyonize radyasyonun Azoxymethane
(AOM) ile sinerjik bir sekilde calisabilecegini ve kolonositlerde iv apoptozu azaltarak
yiiksek ¢cogul Aberrant Crypt Foci (ACF) olusumunu artirdigini, hiicre proliferasyonunu

artirdigin1 ve iv apoptozu azalttigini gostermektedir.

Veriler ayrica, balik yag1 ve pektin iceren diyetlerin, apoptozu arttirarak ve ¢oklu ACF

olusumunu azaltarak kolon kanserine kars1 koruyabilecegini 6nermektedir (Mann 2005).
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4. ARASTIRMA BULGULARI

Modern tipta iyonlastirici radyasyon, tan1 ve tedavi i¢in yaygin olarak kullanilir. Ozellikle
kanser tedavilerinde cerrahi ve kemoterapinin yaninda 1sin tedavisi uygulanir. Hasta
1sinlama esnasinda yogun bir radyasyona maruz kalir. Bu durumda hastalikli dokular
isinlanirken, normal dokular da zarar goriir. Bu amacla tedaviden Once ve tedavi
esnasinda oral yolla ya da damar yolu ile bir takim koruyucular hastaya uygulanir. Bu
calismada normal dokuyu radyasyondan biyolojik olarak korudugu birgok c¢aligmada
rapor edilen biyoaktif bilesiklerin radyasyon azaltma parametreleri arastirildi. Segilen

biyoaktif bilesiklerin kiitle sogurma katsayilari ( 2/ p) WinXCOM programi yardimiyla
1 keV- 100 GeV enerji araliginda bulundu. Sekil 4.1 19 adet biyoaktif bilesigin kiitle

sogurma katsayilarinin gelen foton enerjisine karsilik degisimini gostermektedir. Elde
edilen sonuglardan faydalanarak, bu parametre ile iliskili diger parametreler, etkin atom
numarasi (Ze) ve etkin elektron yogunlugu (Nei) , de bulundu. Sekil 4.2 ve Sekil 4.3
sirastyla biyoaktif bilesiklerin, Z., ve Ne degerlerinin enerjiye bagli degisimini
gostermektedir. Bunlara ek olarak, radyasyon doz hesaplamalarinda olduk¢a 6nemli olan
enerji sogurma (EABF) ve maruz kalma (EBF) kuvvetlendirme faktorleri 0,015-15 MeV
enerji araliginda 1, 10 ve 40 ortalama serbest yol i¢in (mfp) belirlendi (Sekil 4.4 (a-c) ve
Sekil 4.5 (a-c). Ayrica segilen bazi 6zel enerjilerde EBF degerlerinin niifuz etme
derinligine bagli olarak degisimi incelendi (Sekil 4.6 (a-d)). Ekler kisminda EK 1 ve EK
2 ornek olarak Lycopene ve Dially Disiilfide bilesiginin maruz kalma ve enerji sogurma

kuvvetlendirme faktoriinii hesaplamak i¢in kullanilan parametreleri sunmaktadir.
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Sekil 4.1. Biyoaktif bilesiklerin kiitle sogurma katsayilarinin foton enerjisine gore
degisimi

Sekil 4.1°de 19 adet biyoaktif bilesigin kiitle sogurma katsayilarinin gelen foton enerjisine
karsilik degisimini gostermektedir. Gorildiigii gibi, foton enerjisi 0,01 MeV'e
yiikselirken, ulp degerleri hizli bir sekilde azalmaktadir. Fotoelektrik tesir kesitinin
diisiik enerjiye sahip olan bdlgede Z*°/E>° ile orantili degismesi sebebiyle, artan enerji

ile sogurma katsayis1 degerleri hizli bir diisiis gosterir. Compton sagilmasi tesir kesiti ve

atom numaras1 arasindaki dogrusal bagimliliga bagh olarak,/“/ P degerleri 0,01

MeV'den sonra daha kiiciik hale gelir ve secilen tiim numuneler i¢in neredeyse sabit olur.
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Sekil 4.2. Biyoaktif bilesiklerin Z; degerlerinin enerjiye gore degisimi

Kiitle sogurma katsayilarinin gelen foton enerjisine karsilik degisimini gosteren grafikten
elde edilen sonuglardan faydalanarak, bu parametre ile iligkili diger parametreler, etkin
atom numarasi (Zey) ve etkin elektron yogunlugu (Ne;), de bulundu. Diisiik enerjilerde
fotoelektrik tesir kesiti Z* ile degismektedir. Bu sebeple Z; en biiyiik degerlerini 0,001-
0,01 MeV araliginda alir. 0,1- 1 MeV aralifinda Z.; in foton enerjisi ile degisimi lineerdir.
1 MeV’in oOtesinde, Z.degerleri yavasca artar ve 100 MeV’den sonra ise sabit kalir.

Buradaki kiigiik artisin nedeni, ¢ift olusum tesir kesitinin Z? ile degismesidir.
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Sekil 4.3. Biyoaktif bilesiklerde N ‘in enerjiye gore degisimi.

Sekil 4.3, lizerinde ¢alisilan biyoaktif bilesikler i¢in etkin elektron yogunluklarinin (Nel)
enerji bagimliligimi gostermektedir. Foton enerjisine bagli olarak Nel davranis1 Zeff 'e
benzer. Sonuglar, diisiik enerjide diisiik etkin elektron yogunlugu degerlerine sahip
numunelerin gama 1sinlart ile daha az etkilesime sahip oldugunu gdstermektedir.
Radyasyon doz hesaplamalarinda oldukc¢a 6nemli olan enerji sogurma (EABF) ve maruz
kalma (EBF) kuvvetlendirme faktorleri 0,015-15 MeV enerji araliginda 1, 10 ve 40
ortalama serbest yol i¢in (mfp) belirlendi (Sekil 4.4 (a-c) ve Sekil 4.5 (a-c).
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Sekil 4.4.a. Biyoaktif bilesiklerin enerji sogurma kuvvetlendirme faktorii (EABF)
degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki degisimi

Sekil 4.4 (a) EABF faktorii degerlerinin lortalama serbest yolda (mfp) 0,015-15 MeV
enerji aralifinda degisimini gostermektedir. ik olarak, foton enerjisi arttikga EABF ve
degerleri yiikselir; Orta enerji bolgesinde maksimum degere ulasildiginda, foton enerjisi
arttikca diiser. Diislik enerji bolgesinde, fotonlarin tamamen emilmesine neden olan
fotoelektrik emilim, yiiksek enerji bolgesinde (> 3 MeV) fotonlarin tamamen emilmesine

neden olan ¢ift liretimi baskindir.
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Sekil 4.4.b. Biyoaktif bilesiklerin enerji sogurma kuvvetlendirme faktori (EABF)
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degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki degisimi

Sekil 4.4 (b) EABF faktorii degerlerinin 10 ortalama serbest yolda (mfp) 0,015-15 MeV
enerji araliginda degisimini gostermektedir. ik olarak, foton enerjisi arttikca EABF ve
degerleri yiikselir; Orta enerji bolgesinde maksimum degere ulasildiginda, foton enerjisi

arttikca diiser. Diisiik ve yiiksek (> 3 MeV) enerji bolgelerinde, fotonlarin tamamen

emilmesine neden olan fotoelektrik emilim ve ¢ift {iretimi baskindir.
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Sekil 4.4.c. Biyoaktif bilesiklerin enerji sogurma kuvvetlendirme faktorii (EABF)
degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki degisimi

Sekil 4.4 (c) EABF faktorii degerlerinin 10 ortalama serbest yolda (mfp) 0,015-15 MeV
enerji aralifinda degisimini gostermektedir. ik olarak, foton enerjisi arttikga EABF ve
degerleri yiikselir; Orta enerji bolgesinde maksimum degere ulasildiginda, foton enerjisi
arttikca diiser. Diislik ve yiiksek (> 3 MeV) enerji bolgelerinde, fotonlarin tamamen
emilmesine neden olan fotoelektrik emilim ve ¢ift iiretimi baskindir. Agikca goriilecegi
tizere, foton birikiminin daha az olmasi, tiim niifuz derinliklerinde Dially disulfide

bilesigine aittir. En biliylik EABF degerleri 40 mfp’de goriiliir.
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Sekil 4.5.a. Biyoaktif bilesiklerin maruz kalma kuvvetlendirme faktorii (EBF)
degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki degisimi

Sekil 4.5 (a) EBF faktorii degerlerinin 1ortalama serbest yolda (mfp) 0,015-15 MeV enerji
araliginda degisimini gdstermektedir. {1k olarak, foton enerjisi arttikca EBF ve degerleri
yiikselir; Orta enerji bolgesinde maksimum degere ulasildiginda, foton enerjisi arttikga
diiser. Diisiik enerji bolgesinde, fotonlarin tamamen emilmesine neden olan fotoelektrik
emilim, yiiksek enerji bolgesinde (> 3 MeV) fotonlarin tamamen emilmesine neden olan

cift tiretimi baskindir.
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Sekil 4.5.b. Biyoaktif bilesiklerin maruz kalma kuvvetlendirme faktorii (EBF)
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degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki degisimi

Sekil 4.5 (b) EBF faktorii degerlerinin 10 ortalama serbest yolda (mfp) 0,015-15 MeV
enerji araliginda degisimini gostermektedir. Ik olarak, foton enerjisi arttikga EBF ve
degerleri yiikselir; Orta enerji bolgesinde maksimum degere ulasildiginda, foton enerjisi

arttikca diiser. Diisiik ve yiliksek (> 3 MeV) enerji bolgelerinde, fotonlarin tamamen

emilmesine neden olan fotoelektrik emilim ve ¢ift {iretimi baskindir.
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Sekil 4.5.c. Biyoaktif bilesiklerin maruz kalma kuvvetlendirme faktérii (EBF)
degerlerinin 1, 10 ve 40 mfp’de 0,015-15 MeV enerji araligindaki degisimi

Sekil 4.5 (c) EBF faktorii degerlerinin 10 ortalama serbest yolda (mfp) 0,015-15 MeV
enerji arahiginda degisimini gostermektedir. Ik olarak, foton enerjisi arttikca EBF ve
degerleri yiikselir; Orta enerji bolgesinde maksimum degere ulasildiginda, foton enerjisi
arttikca diiser. Diisiik ve yiiksek (> 3 MeV) enerji bolgelerinde, fotonlarin tamamen
emilmesine neden olan fotoelektrik emilim ve ¢ift iiretimi baskindir. agikca goriilecegi
tizere, foton birikiminin daha az olmasi, tiim niifuz derinliklerinde Dially disulfide

bilesigine aittir. En biliyliik EBF degerleri 40 mfp’de goriiliir.
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Sekil 4.6.a. Biyoaktif bilesiklerde 0,015, 0,15, 1,5 ve 15 MeV i¢in penetrasyon
derinligine bagl olarak EBF’nin degisimi

Sekil 4.6. (a) Biyoaktif bilesiklerde 0,015, MeV i¢in penetrasyon derinligine bagl olarak
EBF’nin degisimi gosterilmektedir. Niifuz etme derinligi arttik¢a 0,015 MeV'deki EBF
degerleri artar. EBF degerleri diisiik enerjilerde bilesiklerin kimyasal kompozisyonuna
baghdir. Daha biiyiik Ze; degerlerine sahip bilesiklerin EBF degerlerinin daha kiiciik

oldugu goriilmektedir.
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Sekil 4.6.b. Biyoaktif bilesiklerde 0,015, 0,15, 1,5 ve 15 MeV i¢in penetrasyon
derinligine bagl olarak EBF nin degisimi

Sekil 4.6. (b) Biyoaktif bilesiklerde 0,15 MeV i¢in penetrasyon derinligine bagli olarak
EBF’nin degisimi gosterilmektedir. 0,15 MeV'de, EBF degerleri, bilesiklerin kimyasal
bilesimine bagli olarak ayrilir. 0,15 MeV’de 15 mfp’ye kadar neredeyse tiim bilesikler
icin EBF degerleri aynidir.
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Sekil 4.6.c. Biyoaktif bilesiklerde 0,015, 0,15, 1,5 ve 15 MeV i¢in penetrasyon
derinligine bagl olarak EBF’nin degisimi

Sekil 4.6. (c) Biyoaktif bilesiklerde 0,15 MeV igin penetrasyon derinligine bagli olarak
EBF’nin degisimi gosterilmektedir. 1,5 MeV'de, EBF degerleri penetrasyon derinliginin

bir fonksiyonu olarak dogrusal bir artig gosterir ve kimyasal bilesime bagimlilig1 azalir.
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Sekil 4.6.d. Biyoaktif bilesiklerde 0,015, 0,15, 1,5 ve 15 MeV i¢in penetrasyon
derinligine bagl olarak EBF’nin degisimi

Sekil 4.6. (d) Biyoaktif bilesiklerde 0,15 MeV i¢in penetrasyon derinligine bagli olarak
EBF’nin degisimi gosterilmektedir. 15 MeV'de, Z.; degerleri biiylik olan Dially disulfide
ve Allicin numuneleri, ¢ift iiretim tesir kesitlerinin Z? ile degismesi nedeniyle, diger enerji
bolgelerine gore daha biiylik EBF degerlerine sahiptir. Cift olusum bdlgesinde fotonlar
tamamen sogrulur ya da azalir. Bu durumda biiyiik Z.; degerlerine sahip bilesiklerin daha

biiyiilk EBF degerlerinin oldugu goriiliir.
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5. SONUC ve TARTISMA

Radyasyon, neredeyse bir yiizyildir bilimsel anlamda insanligin en 6énemli konularindan
biri olmustur. Radyasyonun farkli tiplerine ve 0&zelliklerine gore biyolojik hasar
potansiyeli de yillar i¢cinde anlasilmistir. Bu durumda, radyasyonu canli dokuya zarar
verme olasilig1 agisindan tanimlamak i¢in kullanilan en yaygin siniflandirma, iyonlastirici
ve iyonlastirici olmayan radyasyon olarak iki gruba ayirmaktir. Iyonlastirict radyasyon
lizerine yapilan arastirmalar, yaygin olarak kullanilmasi, biyolojik yapilar ve canli
hiicreler i¢in tahrip edici sonuglarinin olmasi bakimindan inanilmaz bir ilerlemeye
sahiptir. Iyonlastirict radyasyonun kanser tedavisinde neredeyse %60-70 kullanimi,
radyasyonun zararl etkilerinden sadece fiziksel olarak korunmay1 degil, biyolojik olarak
korunmayr da elzem kilmistir. Radyasyon, hiicrelerde ve dokularda serbest radikal
denilen yiiksek oranda reaktif ve tehlikeli molekiiler tiirler iiretir. Serbest radikaller
yaklasik 107 saniyelik bir omre sahiptir ve membran lipidleri, niikleik asitler,
karbonhidratlar ve proteinlerle etkilesime girebilir (Prasad 1995; Schlatholter et al. 2005;
Bacchus and Tergiman 2012). Membran lipidleri ile etkilesimin bir sonucu olarak,
membran yapisini ve tagima iglemlerini bozan lipit peroksidasyon zincir reaksiyonlari
tetiklenebilir; DNA ile etkilesim, mutasyonlara neden olabilir ve proteinlerle etkilesimler
bircok hormon ve enzimlerde yapisal hasara neden olabilir (Weiss and Walden 1990;
Athar et al. 1993). Isinlamadan 6nce uygulandiginda radyasyon hasarini azaltabilen
biyoaktif bilesikler bulunmaktadir. Biyoaktif bilesikler, radyasyon yaralanmasinin
ilerleme hizin1 azaltmada faydali olabilir. Amag, normal dokularin, tiimdrleri tedavi
etmek icin kullanilan iyonlastirict radyasyonun yol acgtig1 yaralanmalara kars1 6nceden
korunmasini saglamaktir. Bu bilgiler 151g¢1nda, kan hiicresi, doku ve biyolojik molekiilleri
korumak i¢in kullanilan biyoaktif bilesiklerin gama radyasyonu ile etkilesim
parametrelerinin incelenmesi anlamlidir. Bu bilesikler biyozirh olarak kabul edilebilir. Bu
calismada, son zamanlarda oldukga ilgi ¢eken 19 adet biyoaktif bilesigin radyasyon
etkilesim parametreleri tartisildi. Calismada kullanilan bilesiklerin kiitle sogurma

katsayilari ( zz/ p ) WinXCOM programinda 1 keV-100 GeV enerji araliginda hesaplandi.

Bulunan ./ p degerleri ile etkin atom numarasi (L ) ve etkin elektron yogunlugu (
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Ne|) parametreleri hesaplandi. Ayrica bilesiklerin enerji sogurma (EABF) ve maruz

kalma kuvvetlendirme faktorii (EBF), 0,015-15 MeV enerji araliginda 1-40 ortalama

serbest yol (mfp) i¢in enerji ve penetrasyon derinligine bagli olarak yorumlandi.

ul p degerleri, Sekil 4.1'de gosterilmektedir. Gortildiigii gibi, foton enerjisi 0,01 MeV'e
yukselirken, x/ p degerleri hizlh bir sekilde azalmaktadir. Fotoelektrik tesir kesitinin

diisiik enerjiye sahip olan bolgede Z*3/E>* ile orantili degismesi sebebiyle, artan enerji
ile sogurma katsayis1 degerleri hizli bir diislis gosterir. Artan atom numarasi ile u/ p
degerleri artar. 0,003 MeV civarinda, Dially disulfide, Allicin, Sulforaphane ve
Glucasinolates bilesikleri i¢in ani bir artis goriilii. Bunun nedeni, belirtilen bilesiklerin
yapisinda S elementinin bulunmasidir. Diisiik enerji bolgesinde fotoelektrik etki baskin
oldugu i¢in, sogurma kiyis1 2,47 keV olan S elementinin sogurma kiyisinin yakininda ani
bir sigrama olmustur. Compton sagilmasi tesir kesiti ve atom numarasi arasindaki
dogrusal bagimliliga bagl olarak, s/ o degerleri 0,01 MeV'den sonra daha kiiciik hale
gelir ve secilen tim numuneler i¢in neredeyse sabit olur. Daha yiiksek enerji bolgesinde
cift olusum baskin hale gelir ve tesir kesitinin Z? ile degismesi sebebiyle ufak bir artis

goriliir.

Sekil 4.1’den 1/ p degerlerinin foton enerjisinin yaninda calisilan bilesiklerin kimyasal
bilesimlerine de bagli oldugu goriilmektedir. Diisiik enerji bolgesinde, Lycopen en kiiciik
1l p degerlerine sahipken, Epigallotechin, Dially disulfide, Allicin, Gorlic en biiytlik
degerlere sahiptir. Orta ve yiiksek enerji bolgesinde tiim bilesikler neredeyse ayn1 u/ p

degerlerine sahiptir ve oldukca kiiciiktiir. Radyasyon azaltma konusunda lycopen,
menthol ve thymol en basarisiz iken, Epigallotechin, Dially disulfide, Allicin, Gorlic ve

Genistein en 1yi sonuglar1 vermistir.

Sekil 4.2 biyoaktif bilesilerin etkin atom numarasi (Z ) degerlerinin foton enerjisi ile
degisimini gostermektedir. Sekil 4.2°den {i¢ enerji bolgesinin oldugu sdylenebilir. Diisiik

enerjilerde fotoelektrik tesir kesiti Z*° ile degismektedir. Bu sebeple Z en bityiik
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degerlerini 0,001-0,01 MeV araliginda alir. Gorlic, Dially disulfide, Glucasinolates,

Sulforaphane ve Allicin sirasiyla en biiyilk Z degerlerine sahiptir. Diger bilesikler
hemen hemen yakin Zg degerleri gosterir. Lycopen w1l pdegerlerinde oldugu gibi

diisiik enerji bélgesinde en kiigiik Z4 degerlerine sahiptir. Gorlic, Dially disulfide,

Glucasinolates, Sulforaphane ve Allicin fotoelektrik etkinin baskin oldugu bolgede 0,003
MeV civarinda keskin artiglar gdsterir. Bunun sebebi bilesiklerin igerisindeki siilfiir
elementinin sogurma kiyisinin 0,00247 MeV olmasidir. Orta enerji  bolgesine

gelindiginde, Compton sagilmasi etkin olmaya baslar ve tesir kesitinin Z ile lineer

degisiminin etkisi Sekil 4.2°de goriiliir. 0,1- 1 MeV araliginda Z ’in foton enerjisi ile
degisimi lineerdir. Dially disulfide en bityiik Z4 degerine sahipken, Menthol ve Lycopen

en kiigiik degeri alir. 1 MeV’in 6tesinde, Z4 degerleri yavasca artar ve 100 MeV’den

sonra ise sabit kalir. Buradaki kiiciik artisin nedeni, cift olusum tesir kesitinin Z? ile

degismesidir.

Sekil 4.3, lizerinde ¢alisilan biyoaktif bilesikler i¢in etkin elektron yogunluklariin (Ner)
enerji bagimhiligim gostermektedir. Foton enerjisine bagli olarak Ne davranisi Z ‘e

benzer. Sonuglar, diisiik enerjide diisiik etkin elektron yogunlugu degerlerine sahip
numunelerin gama 1s1nlar ile daha az etkilesime sahip oldugunu gostermektedir. Gorlic
ve Glucasinolates en biiyiik ve Epigallotechin en kiigiik N¢ degerlerine sahiptir. Bu,
Gorlic ve Glucasinolates'de daha fazla foton etkilesimi oldugu anlamma gelir. Ayrica,
numunelerin ortalama molekiiler agirliklari, etkin elektron yogunlugunu ters orantili

olarak etkiler.

Enerji sogurma kuvvetlendirme faktorii (EABF), bir birim hacimde sogrulan enerjinin
non-coherent radyasyon tarafindan sogrulan enerjiye orami olarak karakterize edilir.
Maruz kalma kuvvetlendirme faktorii (EBF), enerji sogurma kuvvetlendirme faktoriiniin
6zel bir durumudur. Sogurucu ortam hava olarak kabul edilir ve enerji tepkisi fonksiyonu
havada sogrulur. Bu sebeple medikal uygulamalar ve doz hesaplamalarinda 6nemli foton

kuvvetlendirme faktorleri oldukca dnemlidir.
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Sekil 4.4 ve 4.5 EABF ve EBF faktorii degerlerinin 1, 10 ve 40 ortalama serbest yolda
(mfp) 0,015-15 MeV enerji arahiginda degisimini gdstermektedir. Ilk olarak, foton enerjisi
artttkca EABF ve EBF degerleri yiikselir; Orta enerji bolgesinde maksimum degere
ulasildiginda, foton enerjisi arttikca diiser. Diger orneklerin aksine, Gorlic, Dially
disulfide, Glucasinolates, Sulforaphane ve Allicin'de yaklasik 0,015 MeV'de en yiiksek
degerine ulasir. Sirasiyla diisiik ve yiiksek (> 3 MeV) enerji bolgelerinde, fotonlarin
tamamen emilmesine neden olan fotoelektrik emilim ve ¢ift {iretimi baskindir, boylece
fotonlar malzemede daha az 6mre sahip olurlar. Bu nedenle, belirtilen enerji bolgelerinde
EABF ve EBF'nin degerleri kiigiiktiir. Bunun yaninda Compton sagilma iglemi orta enerji
bolgesinde etkilidir ve fotonlar malzemede daha uzun siire kalir, boylece daha biiyiik
EABF ve EBF degerleri olusur. Sekil 4.4'den agikca goriilecegi tlizere, foton birikiminin
daha az olmasi, tiim niifuz derinliklerinde Dially disulfide bilesigine aittir. En biiyiik

EABF ve EBF degerleri 40 mfp’de goriiliir.

Sekil 4.4 ve 4.5 de goriildiigii gibi Lycopen en biiyiik EABF ve EBF degerlerine sahiptir.
Fotonlar Lycopen’de daha ¢ok sa¢ilmaya ugramis ve daha ¢ok fotonun birikmesine sebep
olmustur. Gorlic, Dially disulfide, Glucasinolates, Sulforaphane ve Allicin tiim
penetrasyon derinliklerinde en kiicik EABF ve EBF degerlerine sahiptir. Numune
kalinlig arttikga, yani fotonun malzemede ilerledigi yol arttik¢a, sagilma daha cok

artmaktadir. Bu da daha biiyiik EABF ve EBF degerleri ile sonu¢lanmaktadir. Biyoaktif
bilesiklerin Zy degerleri arttikca kuvvetlendirme faktorii degerlerinin  azaldig

goriilmektedir.

Sekil 4.6 (a-d) ise foton etkilesim stireglerini temsil eden 6zel enerjilerde (0,015, 0,15,
1,5 ve 15 MeV) EBF’nin niifuz etme derinligine bagli olarak degisimini géstermektedir.
Niifuz etme derinligi arttikga 0,015 MeV'deki EBF degerleri artar. Gorlic, Dially
disulfide, Glucasinolates, Sulforaphane ve Allicin i¢in nerdeyse sifira yakindir ve sabittir.

EBF degerleri diisiik enerjilerde bilesiklerin kimyasal kompozisyonuna baglidir. Daha
biiyik Z. degerlerine sahip bilesiklerin EBF degerlerinin daha kiigiik oldugu

goriilmektedir. 0,15 MeV'de, EBF degerleri, 0,015 MeV’de oldugu gibi bilesiklerin
kimyasal bilesimine bagli olarak ayrilir. 0,15 MeV’de 15 mfp’ye kadar neredeyse tiim
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bilesikler i¢cin EBF degerleri aynidir. 15-40 mfp’de ise bilesiklerin kimyasal bilesimine
bagli olarak degisim gosterir. Lycopen ve Menthol en biiyilkk EBF degerlerine sahipken,
Gorlic, Dially disulfide, Glucasinolates, Sulforaphane ve Allicin en kiiclik degerleri
almistir. Fotoelektrik etkinin baskin olmasindan dolayr malzemelerin elementel
kompozisyonunun diisiik enerjilerde (0,015 ve 0,015 MeV) 6nemli oldugu goriilmektedir
(Sekil 4.6 (a ve b)). Buna karsilik, 1,5 MeV'de, EBF degerleri penetrasyon derinliginin
bir fonksiyonu olarak dogrusal bir artig gosterir ve kimyasal bilesime bagimlilig1 azalir.

Diger enerjilerde oldugu gibi, Dially disulfide ve Allicin en kiiciik EBF degerlerine
sahiptir. 15 MeV'de, Zy degerleri biiyiik olan Dially disulfide ve Allicin numuneleri,

cift iiretim tesir kesitlerinin Z ile degismesi nedeniyle, diger enerji bolgelerine gére daha

biiyiik EBF degerlerine sahiptir. Cift olusum bolgesinde fotonlar tamamen sogrulur ya da
azalir. Bu durumda biiyik Zg4 degerlerine sahip bilesiklerin daha biiyik EBF

degerlerinin oldugu goriiliir. Ancak medikal uygulamalarda yiiksek enerji bolgesi ¢ok
fazla kullanilmamaktadir. Bu nedenle diisiik ve orta enerji bolgesinde radyasyonu
sogurmada yetenekli olan Gorlic, Dially disulfide, Glucasinolates, Sulforaphane ve

Allicin bilesikleri tercih edilebilir.

Sonug¢ olarak bu calismada, gama 1511 zayiflatma Ozellikleri igin segilen biyoaktif
bilesikler degerlendirildi. Biyoaktif bilesikler son zamanlarda biozirh olarak bir¢ok
calismada degerlendirilmistir. Bu caligsmalar ile cesaretlenerek, 19 biyoaktif bilesigin

gama 1511 sogurma yeteneklerinin aragtirildi. Segilen bu biyoaktif bilesikler i¢in «/ p,

Z , Na, EBF ve EABF degerlerini hesapladik ve degerlendirdik.

Bilesiklerin yiiksek atom numarasi ve atom agirliginin foton etkilesim parametrelerini
etkiledigi goriildii. Minimum Z; degerleri Lycopen ve Menthol i¢in gozlenirken, Dially
disulfide maksimum Z.; degerlerine ulasti. EABF ve EBF degerleri, G-P fitting yontemi
kullanilarak 0,015-15 MeV enerji araligi i¢in 40 mfp'ye kadar elde edilmistir. En biiyiik
EABF ve EBF degerleri lycopen i¢in, en kii¢ilk EBF ve EABF degerleri ise Garlic, Dially

disulfide, Glucasinolates, Sulforaphane ve Allicin bilesikleri i¢cin bulundu. Sonug olarak,
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iceriginde S elementi bulunan bilesiklerin gama radyasyonundan korunma agisindan

diger 6rneklerden daha iistiin goriindiigii sdylenebilir.



63

KAYNAKLAR

Archana, P. R., B. Nageshwar Rao, M. Ballal, and B. S. Satish Rao., 2009. "Thymol, a
Naturally Occurring Monocyclic Dietary Phenolic Compound Protects Chinese
Hamster Lung Fibroblasts from Radiation-Induced Cytotoxicity." Mutat Res 680,
no. 1-2 (Nov-Dec 2009): 70-7.

Athar A.M., Sultana S, Favier A. 1993. Free radicals and trace elements. J Trac Elem in
Exp Med. 6: 65-73.

Bacchus-Montabonel, M.C., Tergiman, Y.S. 2012. Radiation damage on biomolecular
systems: Dynamics of ion induced collision processes. Compt Theo Chem. 990:
177-184.

Berger A, Henderson M, Nadoolman W, Duffy V, Cooper D, Saberski L, et al.1995. Oral
capsaicin provides temporary relief for oral mucositis pain secondary to
chemotherapy/radiation therapy. Journal of pain and symptom management.
1995;10(3):243-8.

Brar, G. S., Sidhu, G.S., Singh, P. J., Mudahar, G. S., 1999. Buildup factor studies of
HCO-materials as a function of weight fraction of constituent elements. Radiation
Physics and Chemistry, 54, 125-129.

Cai, Q., J. Lin, L. Zhang, J. Lin, L. Wang, D. Chen, and J. Peng.,2017. "Comparative
Proteomics-Network Analysis of Proteins Responsible for Ursolic Acid-Induced
Cytotoxicity in Colorectal Cancer Cells." Tumour Biol 39, no. 3 (Mar 2017):
1010428317695015.

Campillo et al. 2009. "Glucosinolates in crucifers and their potential effects against
cancer": Review. Can. J. Plant Sci. 89: 953 959.

Chapa-Oliver AM, Mejia-Teniente L., 2016. "Capsaicin: From Plants to a Cancer-
Suppressing Agent. Molecules (Basel, Switzerland) ". 2016;21(8).

Chu, Y. L., C.T. Ho, J. G. Chung, R. Rajasekaran, and L. Y. Sheen., 2012. "Allicin Induces
P53-Mediated Autophagy in Hep G2 Human Liver Cancer Cells." J Agric Food
Chem 60, no. 34 (Aug 29 2012): 8363-71.

Chu,Y.L. Raghu,R. LuK.H .Liu,C.T. Lin,S.H. LaiY.S. Cheng, W.C. Lin,S.H.
Sheen,L.Y.,2013. “Autophagy Therapeutic Potential of Garlic in HumanCancer

Therapy Journal of Traditional and Complementary Medicine” Vol. 3, No. 3, pp.
(2013). 159-162 .

Clarke, J. D., R. H. Dashwood, and E. Ho., 2008. "Multi-Targeted Prevention of Cancer
by Sulforaphane." Cancer Lett 269, no. 2 (Oct 8 2008): 291-304.

Dainiak, N. (2002) Hematologic consequences of exposure to ionizing radiation. Exp.
Hematol. 30, 513-528.

Demir, D., Tursucu, A, 2012, "Studies on mass attenuation coefficient, mass energy
absorption coefficient and kerma of some vitamins, Annals of Nuclear Energy,
"(2012).

Ekinci, N., E. Kavaz, and Y. Ozdemir.,2014. "A Study of the Energy Absorption and
Exposure Buildup Factors of Some Anti-Inflammatory Drugs." Appl Radiat Isot
90 (Aug 2014): 265-73.

El-Kateb, A. H., Rizk, R. A. M., Abdul-Kader, A. M., 2000. "Determination of atomic



64

cross-sections and effective atomic numbers for some alloys. Annals of Nuclear
Energy", 27, 1333-1343.

Friedman JR, Perry HE, Brown KC, Gao Y, Lin J, Stevenson CD, et al. 2017. "Capsaicin
synergizes with camptothecin to induce increased apoptosis in human small cell
lung cancers via the calpain pathway". Biochemical pharmacology. 2017;129:54-
66.

Gerward, L., Guilbert, N., Jensen, K. B., Levring H., 2001. "X-ray absorption in
matter.Reengineering XCOM. Radiation Physics and Chemistry", 60, 23-24

Greenshields, A. L., C. D. Doucette, K. M. Sutton, L. Madera, H. Annan, P. B. Yaffe, A.
F. Knickle, Z. Dong, and D. W. Hoskin., 2015."Piperine Inhibits the Growth and
Motility of Triple-Negative Breast Cancer Cells." Cancer Lett 357, no. 1 (Feb 1
2015): 129-40.

Hafezi Ghahestani, Z., F. Alebooye Langroodi, A. Mokhtarzadeh, M. Ramezani, and M.
Hashemi., 2017. "Evaluation of Anti-Cancer Activity of Plga Nanoparticles
Containing Crocetin." Artif Cells Nanomed Biotechnol 45, no. 5 (Aug 2017): 955-
60.

Harima, Y., Sakamoto, Y., Tanaka, S., Kawai, M., 1986. "Validity of the
GeometricProgression Formula in Approximating Gamma-Ray Buildup Factors".
Nuclear Science and Engineering, 94, 24-35.

Hillman, G. G., Y. Wang, O. Kucuk, M. Che, D. R. Doerge, M. Yudelev, M. C. Joiner, B.
Marples, J. D. Forman, and F. H. Sarkar.,2004. "Genistein Potentiates Inhibition
of Tumor Growth by Radiation in a Prostate Cancer Orthotopic Model." Mol
Cancer Ther 3, no. 10 (Oct 2004): 1271-9

Hosamani, M. M., Badiger, N. M. (2018). "Determination of effective atomic number of
composite materials using backscattered gamma photons—A novel method".
Chemical Physics Letters, 695, 94-98.

Hosseinimehr, S.J. et al. (2003) "Radioprotective effects of citrus extract against
girradiation in mouse bone marrow cells". J. Radiat. Res. 44, 237-241

Hosseinimehr, S.J. et al. (2007) "Radioprotective effects of hawthorn fruit extract against
gamma irradiation in mouse bone marrow cells". J. Radiat. Res. 48, 63—68

Huang, J., B. Yang, T. Xiang, W. Peng, Z. Qiu, J. Wan, L. Zhang, H. Li, H. Li, and G.
Ren.,2015. "Diallyl Disulfide Inhibits Growth and Metastatic Potential of Human
Triple-Negative Breast Cancer Cells through Inactivation of the Beta-Catenin
Signaling Pathway." Mol Nutr Food Res 59, no. 6 (Jun 2015): 1063-75.

Hubbell, J.H., 1982. "International Journal of Applied Radiation and Isotopes" 33, 1269.

Hubbell, J.H., Seltzer, S.M., 1995. "Tables of X-Ray Mass Attenuation Coefficients and
Mass Energy-Absorption Coefficients 1 keV to 20 MeV for Elements Z=1 to 92
and 48 Additional Substances of Dosimetric Interest. National Institute of
Standards and Technology Gaithersburg", MD20899, Report NISTIR 5632.

Hussain, A., K. Brahmbhatt, A. Priyani, M. Ahmed, T. A. Rizvi, and C. Sharma., 2011.
"Eugenol Enhances the Chemotherapeutic Potential of Gemcitabine and Induces
Anticarcinogenic and Anti-Inflammatory Activity in Human Cervical Cancer
Cells." Cancer Biother Radiopharm 26, no. 5 (Oct 2011): 519-27.

Jaganathan, S. K. and E. Supriyanto., 2012. "Antiproliferative and Molecular Mechanism
of Eugenol-Induced Apoptosis in Cancer Cells." Molecules 17, no. 6 (May 25
2012): 6290-304.



65

Jaganathan, S. K. Mazumda,A. Mondhe,D. Mandal,M.,2011. Apoptotic effect of eugenol
in human colon cancer cell lines. Cell Biol. Int. (2011) 35, 607-615.

Jagetia, G. C. (2007). Radioprotective potential of plants and herbs against the effects of
ionizing radiation. Journal of clinical biochemistry and nutrition, 40(2), 74-81.

Jang, M., L. Cai, G. O. Udeani, K. V. Slowing, C. F. Thomas, C. W. Beecher, H. H. Fong,
N. R. Farnsworth, A. D. Kinghorn, R. G. Mehta, R. C. Moon, and J. M.
Pezzuto.,1997. "Cancer Chemopreventive Activity of Resveratrol, a Natural
Product Derived from Grapes." Science 275, no. 5297 (Jan 10 1997): 218-20.

Jin, H., J. Pi, F. Yang, J. Jiang, X. Wang, H. Bai, M. Shao, L. Huang, H. Zhu, P. Yang, L.
Li, T. Li, J. Cai, and Z. W. Chen., 2016. "Folate-Chitosan Nanoparticles Loaded
with Ursolic Acid Confer Anti-Breast Cancer Activities in Vitro and in Vivo." Sci
Rep 6 (Jul 29 2016): 30782.

Johnson.I., Lund.E. 2003. "Food-borne glucosinolates and cancer. "

Kalmes.M., Hennen,j.Blomeke B.,2009. "Eugenol and isoeugenol as antiproliferative
agents in skin cancer cells Toxicology Letters" 189S (2009) S57-S273.

Karahasanoglu, H., 2013. "Resveratroliin Kanser Tedavisindeki Yeri Ve Onemi". Yiiksek
Lisans Tezi, Gazi Universitesi, Ankara

Kavaz, E. (2019). "An experimental study on gamma ray shielding features of lithium
borate glasses doped with dolomite, hematite and goethite minerals. Radiation
Physics and Chemistry", 160, 112-123.

Kavaz, E., N. Ahmadishadbad, and Y. Ozdemir.,2015. "Photon Buildup Factors of Some
Chemotherapy Drugs." Biomed Pharmacother 69 (Feb 2015): 34-41.

Kavaz,E.,Yorgun,N.Y., 2018, "Gamma ray buildup factor soflithium borate glasses doped
with minerals".JAlloyCompd2018;752:61-7

Kim, S. H., J. H. Nam, E. J. Park, B. J. Kim, S. J. Kim, 1. So, and J. H. Jeon., 2009.
"Menthol Regulates Trpm8-Independent Processes in Pc-3 Prostate Cancer Cells."
Biochim Biophys Acta 1792, no. 1 (Jan 2009): 33-8.

Koh, S.J., J. K. Tak, S. T. Kim, W. S. Nam, S. Y. Kim, K. M. Park, and J. W. Park.,2012.
"Sensitization of lonizing Radiation-Induced Apoptosis by Ursolic Acid." Free
Radic Res 46, no. 3 (Mar 2012): 339-45.

Kurudirek, M., (2011). "Baz1 ¢oklu element yapidaki maddelerin foton etkilesimi,foton
enerji sogurmasi, foton kuvvetlendirme faktorii ve hizli nétron azaltma tesir
kesitleri agisindan incelenmesi", Doktora Tezi, Atatiirk Universitesi Fen Bilimleri
Enstitiisii, Erzurum.

Lang, M., R. Henson, C. Braconi, and T. Patel.,2009. "Epigallocatechin-Gallate
Modulates Chemotherapy-Induced Apoptosis in Human Cholangiocarcinoma
Cells." Liver Int 29, no. 5 (May 2009): 670-7

Li, Q. and X. Zhang., 2015."Epigallocatechin-3-Gallate Attenuates Bone Cancer Pain
Involving Decreasing Spinal Tumor Necrosis Factor-Alpha Expression in a
Mouse Model." Int Immunopharmacol 29, no. 2 (Dec 2015): 818-23.

Li, Y., J. M. Wen, C. J. Du, S. M. Hu, J. X. Chen, S. G. Zhang, N. Zhang, F. Gao, S. J. Li,
X. W. Mao, H. Miyamoto, and K. F. Ding., 2017. "Thymol Inhibits Bladder
Cancer Cell Proliferation Via Inducing Cell Cycle Arrest and Apoptosis."
Biochem Biophys Res Commun 491, no. 2 (Sep 16 2017): 530-36.

Mann,J.C.,2005. "The Effects Of Diet And Ionizing Radiation On Azoxymethane Induced
Colon Carcinogenesis. Master Of Science", Texas A&M University, USA.

Manohara, S.R., Hanagodimath, S.M., Gerward L., 2008, "Studies on effective atomic



66

number, electron density and kerma for some fatty acids and carbohydrates", Phys.
Med.Biol., 53, N377-N386

Mendes, V. L. S., G. A. Bartholomeusz, M. Ayres, V. Gandhi, and J. A. R. Salvador.,2016.
"Synthesis and Cytotoxic Activity of Novel a-Ring Cleaved Ursolic Acid
Derivatives in Human Non-Small Cell Lung Cancer Cells." Eur J] Med Chem 123
(Nov 10 2016): 317-31.

Milner J.A., 2010. "Bioactive Compounds and Cancer . Springer Science+Business
Media, LLC 2010. 233 Spring Street", New York, NY 10013, USA),ISBN 978-1-
60761-626-9 e-ISBN 978-1-60761-627-6

Mizina, T. Y., & Sitnikova, S. G. (1999). Antiradiation activity of juice concentrate from
Hippophae rhamnoides L. fruits. Rastitel’'mye Resursy, 35, 85-92.

Morley, N., T. Clifford, L. Salter, S. Campbell, D. Gould, and A. Curnow.,2005. "The
Green Tea Polyphenol (-)-Epigallocatechin Gallate and Green Tea Can Protect
Human Cellular DNA from Ultraviolet and Visible Radiation-Induced Damage."
Photodermatol Photoimmunol Photomed 21, no. 1 (Feb 2005): 15-22.

Oztiirk, S.A., 2012. "Tiroid Kanser Hiicre Hatlarinda Timokinon ve Genistein’in
Telomeraz Aktivitesi ve Apoptozis Uzerine Etkisi".Doktora Tezi,Gazi
Universitesi ,Ankara

Pei, Y., B. Wu, Q. Cao, L. Wu, and G. Yang., 2011. "Hydrogen Sulfide Mediates the Anti-
Survival Effect of Sulforaphane on Human Prostate Cancer Cells." Toxicol Appl
Pharmacol 257, no. 3 (Dec 15 2011): 420-8.

Peng, S. J., J. Li, Y. Zhou, M. Tuo, X. X. Qin, Q. Yu, H. Cheng, and Y. M. Li.,2017. "In
Vitro Effects and Mechanisms of Lycopene in Mcf-7 Human Breast Cancer
Cells." Genet Mol Res 16, no. 2 (Apr 13 2017).

Prasad, K.N. 1995. Handbook of Radiobiology. CRC Press.

Published in North America by CRC press LLC,2000 Corporate Bldv,NW Boca Raton
FL 33431,USA.

Saada, H. N., R. G. Rezk, and N. A. Eltahawy.,2010."Lycopene Protects the Structure of
the Small Intestine against Gamma-Radiation-Induced Oxidative Stress."
Phytother Res 24 Suppl 2 (Jun 2010): S204-8

Sahin, K., N. Sahin, and O. Kucuk.,2010. "Lycopene and Chemotherapy Toxicity." Nutr
Cancer 62, no. 7 (2010): 988-95.

Sakamoto, Y., Tanaka, S., Harima, Y., 1988. "Interpolation of Gamma-Ray Buildup
Factors for Point Isotropic Source with Respect to Atomic Number". Nuclear
Science and Engineering, 100, 33-42.

Sanchez-Campillo, M., J. A. Gabaldon, J. Castillo, O. Benavente-Garcia, M. J. Del Bano,
M. Alcaraz, V. Vicente, N. Alvarez, and J. A. Lozano., 2009. "Rosmarinic Acid, a
Photo-Protective Agent against Uv and Other lonizing Radiations." Food Chem
Toxicol 47, no. 2 (Feb 2009): 386-92.

Scarlatti, F., G. Sala, C. Ricci, C. Maioli, F. Milani, M. Minella, M. Botturi, and R.
Ghidoni.,2007. "Resveratrol Sensitization of Dul45 Prostate Cancer Cells to
Ionizing Radiation Is Associated to Ceramide Increase." Cancer Lett 253, no. 1
(Aug 8 2007): 124-30.

Schlathoélter, T., F. Alvarado, and R. Hoekstra, 2005. Ion—biomolecule interactions and
radiation damage. Nucl. Instr. Meth. B. 233: 62-69.



67

Shan, J. Z., Y. Y. Xuan, Q. Zhang, and J. J. Huang., 2016."Ursolic Acid Sensitized Colon
Cancer Cells to Chemotherapy under Hypoxia by Inhibiting Mdr1 through Hif-
lalpha." J Zhejiang Univ Sci B 17, no. 9 (Sep 2016): 672-82.

Shin,Y.S., Kang,S.U., Park,J.K., Kim,Y.E., Kim,Y.S., Baek,S.J., Lee ,S.H.,
Kim,C.H.,2016. " Anti-cancer effect of (-)-epigallocatechin-3-gallate (EGCG) in
head and neck cancer through repression of transactivation and enhanced
degradation of B-catenin". Phytomedicine 23 (2016) 1344—1355.

Sidhu, S. G., Singh, P. J., Mudahar, G. S., 2000. " A study of energy and effective atomic
number dependence of the exposure build-up factors in biological samples".
Journal of Radiological Protection, 20, 53-68.

Singh C, Singh T, Kumar A, Mudahar GS (2004) "Energy and chemical composition
dependence of mass attenuation coefficients of building materials". Ann. Nucl.
Energy 31: 1199-1205.

Singh, P.J., Singh, T., Kaur, P., 2008."Variation of energy absorption buildup factors with
incident photon energy and penetration depth for some commonly used solvents".
Annals of Nuclear Energy, 35, 1093-1097.

Singh, T., Kumar, N., Singh, P. J., 2009. " Chemical composition dependence of exposure
buildup factors for some polymers". Annals of Nuclear Energy, 36,114-120.

Stone, H. B., Moulder, J. E., Coleman, C. N., Ang, K. K., Anscher, M. S., Barcellos-Hoff,
M. H., ... & Hauer-Jensen, M. (2004). "Models for evaluating agents intended for
the prophylaxis, mitigation and treatment of radiation injuries report of an NCI
workshop",December 3—4, 2003. Radiation research, 162(6), 711-728.

Suddek, G. M., 2014. "Allicin Enhances Chemotherapeutic Response and Ameliorates
Tamoxifen-Induced Liver Injury in Experimental Animals." Pharm Biol 52, no. 8
(Aug 2014): 1009-14.

Tak, J. K., J. H. Lee, and J. W. Park.,2012."Resveratrol and Piperine Enhance
Radiosensitivity of Tumor Cells." BMB Rep 45, no. 4 (Apr 2012): 242-6.

Takim, K., 2015. "Tunceli Dag Sarimsagi'nin (Allium Tuncelianum) in Vitro Antioksidan
Kapasitesinin Olgiilmesi, Ratlarda Antioksidan Enzim Aktiviteleri Uzerine Etkisi
ve Antikanser Ozelliginin Belirlenmesi".Doktora Tezi, Indnii Universitesi,
Malatya.

Talalay, P., J. W. Fahey, Z. R. Healy, S. L. Wehage, A. L. Benedict, C. Min, and A. T.
Dinkova-Kostova., 2007. "Sulforaphane Mobilizes Cellular Defenses That Protect
Skin against Damage by Uv Radiation." Proc Natl Acad Sci U S A 104, no. 44
(Oct 30 2007): 17500-5.

Venkatachalam, K., S. Gunasekaran, and N. Namasivayam., 2016. "Biochemical and
Molecular Mechanisms Underlying the Chemopreventive Efficacy of Rosmarinic
Acid in a Rat Colon Cancer." Eur J Pharmacol 791 (Nov 15 2016): 37-50.

Vig,A.P. 2009. " Geetanjali Rampal, Tarunpreet Singh Thind, Saroj Arora Bio-protective
effects of glucosinolates" : A review LWT - Food Science and Technology 42
(2009) 1561-1572

Wang ,Y., Ma,Y., Zheng , Y. Song ,j. Yang , X. Bi,C. Zhang ,D. Zhang Q.,2013." In vitro
and in vivo anticancer activity of a novel puerarin nanosuspension against colon
cancer, with high efficacy and low toxicity international Journal of Pharmaceutics
"441 (2013) 728-735.



68

Wang, Y., X. Wang, Z. Yang, G. Zhu, D. Chen, and Z. Meng., 2012. "Menthol Inhibits the
Proliferation and Motility of Prostate Cancer Dul45 Cells." Pathol Oncol Res 18,
no. 4 (Oct 2012): 903-10.

Watson.,R.R., Preedy.,V.R.,2011. "Bioactive Foods and Extracts Cancer Treatment and
Prevention.CRC PressTaylor & Francis Group 6000 Broken Sound Parkway
NW", Suite 300 Boca Raton, FLL 33487-2742 . USA .International Standard Book
Number-13: 978-1-4398-1621-9

Weiss JF, K.K.S. and Walden TL, 1990. Advences in radioprotection through the use of
combined agent regimens. Int J Radiat Biol.57: 709-722.

Weiss, J. and Landauer, M. 2000 "Radioprotection by antioxidants". Ann. N.Y. Acad. Sci.
899, 4460

Weiss, W. (2004). Maintaining competence in radiological protection in emergency
situations: a challenge for the 21st century. Radiation protection dosimetry, 109(1-
2), 151-154.

Yi, L. and Q. Su.,2013. "Molecular Mechanisms for the Anti-Cancer Effects of Diallyl
Disulfide." Food Chem Toxicol 57 (Jul 2013): 362-70.

Yu, Z. and W. Li.,2006. "Induction of Apoptosis by Puerarin in Colon Cancer Ht-29
Cells." Cancer Lett 238, no. 1 (Jul 8 2006): 53-60.

Yurdakul, O., 2017. "Resveratroliin Insan Akciger Kanseri Hiicrelerinde (H1299)
Antioksidan Etkisinin Arastirilmasi". Yiiksek Lisans Tezi, Akdeniz Universitesi,
Antalya

Zengli, Y., Li ,W.,2006. "Induction of apoptosis by puerarin in colon cancer HT-29 cells
Cancer Letters" 238 (2006) 53—-60

Zhuang, X., A. Dong, R. Wang, and A. Shi., 2018. "Crocetin Treatment Inhibits
Proliferation of Colon Cancer Cells through Down-Regulation of Genes Involved
in the Inflammation." Saudi J Biol Sci 25, no. 8 (Dec 2018): 1767-71.



71

OZGECMIS

1982 yilinda Kars Sarikamus Siingiitas1 koyiinde dogdu. Tk grenimini Siingiitasi’nda orta
O0grenimi ise Aydin Kuyucakta tamamladi. 2000 yilinda, Atatiirk tiniversitesi Erzurum
Meslek Yiiksekokulu Elektrik Teknikerligi onlisans egitimine basladi ve 2002 yilinda
mezun oldu. 2004 yilinda Kocaeli Universitesi Teknik Egitim Fakiiltesi Elektrik Egitimi
boliimiinde lisans 6grenimine basladi. 2008 yilinda ayni fakiilteden mezun oldu. 2011
yilinda Erzurum Atatiirk Universitesi Horasan Meslek Yiiksokulunda Ogretim Gorevlisi
olarak baslad1.2013 yilinda Atatiirk Universitesi Fen Fakiiltesi Fizik Anabilim Dali Atom
ve Molekiill Fizigi bilim dalinda yiliksek lisans 6grenimine basladi. Halen Atatiirk
Universitesi Horasan Meslek Yiiksekokulu’'nda Ogretim Gorevlisi olarak gorev

yapmaktadir. Evli ve iki ¢ocuk babasidir.



