Arastirma

SAGLIK BILIMLERi DERGISI
JOURNAL OF HEALTH SCIENCES
Erciyes Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Yayin Orgamidir

DOI: 10.34108/eujhs.885229

2022; 31(2): 169-175

SUYUN SiZOFRENIYE ETKIiLERININ iKi FARKLI NOROTRANSMITTER BAGLAMINDA TEORIK OLARAK
INCELENMESI*
THEORETICAL INVESTIGSTION OF THE EFFECT OF WATER ON SCHiZOPHRENIA IN THE CONTEXT OF TWO
DIFFERENT NEUROTRANSMITTERS

Murat AYHAN?, Ali BAYRI2

1Serbest Arastirmaci, Genglik ve Spor Bakanligi, Uzman, Malatya
2[nénii Universitesi, Fen Fakiiltesi, Fizik Anabilim Dali, Malatya

0z

Suyun hayatimizdaki yeri ve saghikli bir yasam siirmemiz i¢in
suyun ne kadar 6nemli oldugu herkes tarafindan kabul géren
bir gergektir. Su giinliik hayatta icecek olarak kullanilmasinin
yaninda ayrica cesitli yontemler araciligiyla tedavi unsuru
olarak ta tercih edilmektedir. Calismamizda sizofreni hastalari-
na etkiyen iki norotransmitter, dopamine (CsH11NO2)
veserotonin  (C10H12N20)  tlzerinde duruldu. Bu iki
norotarsmiterin ii¢ boyutlu ¢izimleri gaussian programi aracili-
giyla yapildi. Bu iki nérotrasmitterin molekiiller yapisinin ye-
terli miktarda su ile etkilesmesiyle meydana gelen degisiklikle-
re bakildl. Molekiiller yapilarin su ile etkilesmesi ile bag agila-
rinda ve bag uzunluklarindaki degisimler irdelenerek
sinapslarin  elektrostatik ileti mekanizmasi ele alindl
Norotransmitter iki yapinin geometrik optizimazyonu Gaussian
09W programinda HF (Hatree- Fock) hesaplama yontemindeki
TD-SCF metod ve LanL2DZ baz seti kullanilarak yapildi. Geo-
metrik optimizasyon sonucu olusan molekiillerin en yiiksek
dolu molekiiler orbital (HOMO) ve en diisiik bos molekiiler
orbital (LUMO) degerlerinin hesaplamalar1 yapildi. ki
yapiinda su baglanmadan onceki verileri ile baglandiktan
sonra elde edilen veriler karsilastirildi. nérotransmitterlerin
bulundugu ortamda su kaynakli meydana gelen degisimler
irdelendi. Su ile etkilesim sonucu seratoninde bulunan atomla-
rin arasindaki bag uzunluklari artarken, atomlar arasindaki bag
acillar1 da genellikle artis gostermektedir. Buna Kkarsin
dopaminde tam tersi bir durum go6zlenmektedir. Su ile
dopaminin etkilesmesi sonucu dopamindeki atomlarin bag
uzunluklari genellikle artis gosterirken, atomlar arasindaki bag
acilar1 ise azalis gostermektedir. Dopamin ve seratonin
norotransmitterleri elektrostatik olarak birbirlerine gore tersi-
nir ¢calismaktadir. Bu ise iki ndrotransmitterin beyin kimyasi-
nin isleyisine etkilerinin farkl oldugunu soyleyebiliriz. Yeterli
miktarda suyun dopamine ait reaksiyonlar1 kolaylastirici etkisi
0.401eV civarinda iken suyun seratonine ait reaksiyonlari
kolaylastirici etkisi 3.214eV civarinda idi. Buradan da goruldii-
gl lzere yeterli miktarda su ile etkilesime giren seratonin,
dopaminden yaklasik olarak sekiz kat daha fazla etkinligini
arttirdigini bize soylemektedir.
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ABSTRACT

It is well known that water has crucial importance for daily
lives and maintaining healthy lives. In addition to using it as a
beverage in daily life, water is also preferred as a treatment
element through various methods. In this study, it is focuses on
two neurotransmitters, dopamine (CgH11NO2) and serotonin
(C10H12N20), that affect patients with schizophrenia. Three-
dimensional drawings of these two neurotransmitters were
realized in the gaussian program. The letters formed by the
communication of the molecular structure of these two
neurotransmitters with water were examined. The
electrostatic conduction mechanism of the synapses was
investigated by scrutinizing the changes in their bond angles
and bond lengths resulting from the interaction of the
molecular structure with water. Geometric optimization of the
two neurotransmitter structures was done using the LanL2DZ
method and TD-SCF information set in the HF (Hartre-Fock)
calculation method of the Gaussian 09W program. It was
calculated the highest occupied molecular orbital (HOMO)
values and the lowest unoccupied molecular (LUMO) values of
the molecules formed after the geometric optimization were
carried out. In this two constructs, the data obtained after the
water-binding was compared with the data obtained before
the water binding in the two structures. Water-induced
changes in the environment of neurotransmitters were
examined. As the bond lengths between atoms in serotonin
increase due to interaction with water, the bond angles
between atoms generally increase. On the other hand, the
opposite situation is observed in dopamine. As a result of the
interaction of water and dopamine, the bond lengths of the
atoms in dopamine generally increase while the bond angles
between the atoms decrease. Because of effects two
neurotransmitters on the functioning of brain chemistry are
different dopamine and serotonin neurotransmitters work
electrostatically reversibly with each other. While the
facilitating effect of a sufficient amount of water on dopamine
reactions was around 0.401eV, the facilitating effect of water
on serotonin reactions was around 3.214eV. Serotonin
according to the results of the study, which interacts with a
sufficient amount of water, increases its effectiveness
approximately eight times more than dopamine.
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Suyun Sizofreniye Etkilerinin Teorik Olarak Incelenmesi...

GIRIS

Kisinin olagan-alisilagelmis diisiinme ve algilama bigim-
lerine yabancilasmasi, toplumdan soyutlanarak kendi i¢
diinyasina kapanmasi, genel islevselliginin azalmasi
olarak bilinen sizofreni ruhsal bir bozukluk olarak ta-
nimlanmaktadir. Sizofrenin temel nedeni beyin kimya-
sindaki bozukluk kaynakli olup duygu diisiince ve dav-
ranista bozulmalara neden olarak bireyin psiko-sosyal
islevselligini yitirmesine ve bireyde beceri kaybina yol
acmaktadir. Bu rahatsizlik % 1 sikhikla goriilen yasam
boyu devam eden bir hastaliktir (1,2). Sizofreni gencg
yaslarda baslayip 6zellikle 25-45 yaglar: arasinda daha
belirginlesen kadinlarda bir miktar daha sik gorilir
(erkeklere oranla 1,4 kat) ancak ergenlik doneminde kiz
erkek oranlar1 neredeyse birbirine esit olmaktadir. Si-
zofreni, Dilinya saghk orgiitii tarafindan 2007 yilinda
aciklanan raporda o6zirliiliige bagh yillarin kaybedilme-
sine neden olan ilk 10 hastalik arasinda gosterilmekte-
dir (3).Ulkemizde Saghk Bakanhginin Bircok kurumla
koordineli olarak hazirladignt 2011-2023 Ulusal Ruh
saghgi Eylem Planinda sizofreni tiim hastaliklar igersin-
de yeti yitimine neden olmada 9. sirada yer almaktadir.
Ayrica eylem planinda yeti kaybina neden olan ruhsal
hastaliklar siralamasinda ise sizofreni unipolar depresif
bozukluktan sonra 2. sirada yer almaktadir (4,5).
Bleuler; tiim sizofreni hastalarinda 4 belirtinin oldugu-
nu ileri siirmiis ve bu ise 4A olarak formiiliize edilmistir.
(Loosening of Association) Diisiince akisindaki bozuk-
luk, (Affekt siglasmasi): Keyif alamama ve duygu kont-
rolii yapamama, Ambivalance: Celiskili davranis sergile-
me, Autizm: Hayal diinyasinda yasama ve iletisimsizlikle
birlikte insanlardan kopus (6). Yirminci Ytzyilin ortala-
rinda Modern psikolojinin kurucular1 arasinda sayilan
Schineder, sizofreni ve benzeri ruhsal sorunlarin yasam
stresinin etkileri sonucu ortaya ¢ikan bir reaksiyondan
kaynaklandigin1 savunarak ‘sizofrenik reaksiyon’ ifade-
sini kullanmis ve sizofreni hastalarinda su belirtilerin
oldugunu soylemistir (7). Emir veren sesler duyma,
kendisi hakkinda herkesin konustugu hissi, diislinceleri-
nin bazilar1 tarafindan kontrol edildigi ve bedensel san-
rilar gérmek. Giiniimiizde ise Sizofreni tanisi i¢cin ¢ogun-
luk tarafindan benimsenmis olan Amerika Psikiyatri
Biriminin DMS-5 tan1 kistaslar1 kullanilarak sizofreni
belirtileri siralanmaktadir. Bu ise sizofreniyi {i¢ tanisal
grupta degerlendirilerek yapilir.

1-Gergegi Carpitma Sanrilar: Gergekten uzak inang
(sanrilar), gercekte var olmayan goriintii ya da seslerin
var gibi algilanmas1 (var sanrilar) ve garip bedensel
tepKiler olarak bilinen motor belirtilerdir

2-Negatif Belirtiler: istem kaybina bagl olarak amagsiz-
ca davranma ilgi ve enerjide azalma, 6z bakim becerile-
rinde ciddi kayiplarin yasanmasi, kendi fikir ve hayalle-
rini yogun bir sekilde hayatin merkezine koyma, gevre-
ye tepki vermeyerek uzun zaman hareketsiz ve sessiz
kalmak olarak siralanabilir.

3-Dezorganizayson Belirtileri:Diisiincelerini organize
edememesine bagh olarak diisiince akisinda olusan be-
lirgin bozukluklar, anormal davranis kaliplar1 sergile-
mek, davraniglarda daginiklik, nedeni belli olmayan
bilingsiz tavir ve tutumlar sergilemek.

Siraladigimiz iic madde giliniimiizde ¢ogu bilim insani
tarafindan kabul goren belirtilerdir. Peki sizofreniye
sebep olan unsurlar nelerdir. Sizofreniyi tek bir sebebe
baglamak dogru tek bir sebebe baglamak dogru bir yak-

lasim sayilmaz. Ciinkd sizofrenide de bir¢ok hastalikta
oldugu gibi genetik kokeni, cevresel etkileri ve baska
bircok faktdriin birbirini tetiklemesi sonucu ortaya ¢i1-
kan bir hastaliktir.

Birinci dereceden akrabalik bagina sahip kisilerden
herhangi birine sizofreni tanis1 konulmus ise; tani konu-
lan kisi ile yakin akraba olanlarda sizofreni goriilme
olasiligi daha fazladir. Sizofreninin toplumda goriilme
siklig1 %1 civarinda iken, birinci derecen akrabalik bagi-
na sahip bireylerde eger sizofreni tanisi var ise hastali-
gin goriilme siklig1 %10 civarindadir. Sizofreninin gene-
tik kokenin oldugu dopamine ait iki reseptorde (D3 ve
5HT2A) yapilan genetik ¢alismalarda bu reseptorlere
etkiyen bir¢cok gen yapisinin sizofreni olgusunun artisi-
na sebep oldugu diisiiniilmektedir (8,9). Ote taraftan
molekiiler genetik ¢alismalarinda farkl olgulara da rast-
lanilmaktadir. Fakat su bir gergektir ki; ailesinde sizof-
reni vakasi goriilen kisilerde bu hastaligin goriilme riski
toplum ortalamasinin ciddi sekilde {tstiindedir (10).
Evlat edinilen ¢ocuklarda tespit edilen sizofreni vakalar1
bunu desteklemektedir. Evlat edinen ailelerin biiytik
cogunlugu saglkli olmasia ragmen evlatlik alinan ¢o-
cukta sizofreni olgusu tespit edilmistir. Bu ise sizofreni-
nin biyolojik kdkenini gozler 6niine sermektedir. Her iki
ebeveyninde de sizofreni olgusuna rastlanan bireylerde
sizofreni olgusunun goriilme ihtimali %40, ebeveynler-
den sadece birinde sizofreni olgusu tespit edilen birey-
lerde sizofreni olgusunun goriilme ihtimali %8 iken,
kardeslerinin herhangi birisinde sizofreni olgusuna
rastlanan bireylerde sizofreni goriilme ihtimali ise %
12’dir. Sizofreni olgusuna rastlanma orani en yiiksek
olan grup ise tek yumurta ikizleridir, bunlardan birinde
sizofreni tespiti yapilmis ise digerinde de bu olguya
rastlanma orani %50°dir (11). Akrabalik derecesi azal-
dikca sizofreni gériilme ihtimalide azalmaktadur. ikinci
dereceden kan bagi bulunan bireylerde de goriilme ihti-
mali ise yaklasik %2’dir. Ikinci derece akrabalar igin
risk % 2-3 civarindadir (12).

Beyin kimyasinin; sizofreni ile iligkisinin oldugu yapilan
calismalarda ortaya ¢ikan bilgilerle ortiismektedir. No-
ronlar arasi iletisimi saglayan norotransmitterlerin ya-
pisal degisiminin sizofreninin seyrine etki ettigi diisii-
niilmektedir. Bu ndrotrasmitterler arasinda en ¢ok iize-
rinde durulanlar ise dopamin ve seratonindir. Bu iki
norotransmitterda meydana gelen yapisal degisimlerin
beyin kimyasinin calismasina etki ederek; beynin islev-
sel calismasinda kismi anormallikler meydana getirdigi
disiiniilmektedir (13).

Sizofreni tespit edilen bireylerle yapilan incelemelerde,
strese neden olan yasamsal siireglerin fazlaligi goze
carpmaktadir. Bu bireylerin maruz kaldiklar: stres ve
travmalarin siklig1 ve diizeyi yasadiklar: toplumun orta-
lamasinin iistiinde bir diizeye sahiptir. Ornegin; aile
yakinlarindan birinin ani 6liimi, ya da ¢evresinde ¢ok
sevdigi birinin amansiz bir hastaliga yakalanmas1 gibi
kontrol altina alinamayan yasam olaylar1 eger bireyde
yatkinlikta varsa sizofreninin ortaya ¢ikmasia neden
olmaktadir. Bununla birlikte ¢ocukluk yillarinda her-
hangi bir istismara da maruz kalinmasi gibi tetikleyici
bir etkeninde ruhsal bozukluklarla baglantili oldugu
ifade edilebilir. Psikopatalojinin bir nedeni olarak go¢
kavrami da bircok calismada irdelenmistir. Insanlarin
uzun yillar boyunca birlikte yasadiklar1 bir¢ok duygusal
paylasimda bulunduklari, ayni kiiltiirel kodlara sahip
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olduklar1 ¢evreden ayrilarak bir bilinmezlige gidis ola-
rak ele alinan gog, siddetli bir stres gostergesi olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Siraladigimiz nedenlerden sizof-
reninin ¢evresel etmenlere bagh olarak seyrinin degisti-
gi ya da hastaligin tetiklendigi goériilmektedir (14,15).
Sizofreninin beyindeki anormalliklerden kaynaklandigi-
n1 belirten ¢alismalarda bulunmaktadir. Bunu ilk olarak
vurgulayan Kraepelin’e gore; beynin frontol ve temprol
loblarinin 6zel bir éneminin oldugunu ¢iinkii karar ver-
me gli¢liigl, planlamada yetersizlik, yaraticiligin kaybol-
mas1 gibi yliksek bilissel islevlerdeki yetersizliklerin
frontol lob hassasiyetinin sonucu gelistigi; 6zgiil konus-
ma bozukluklarinin ve isitsel sanrilarinda temporal lob
hatasina bagh oldugunu diisiinmiistiir (16). Daha sonra
Cow tarafindan sizofreni beyindeki aykirilik durumuna
gore ikiye ayrima tabi tutulmustur. Tip-1 Sizofreni: Akut
baslangig, hastaligin dopamin aktivitesi ile belirgin tek-
rarlanmalari ve selebral atrofinin yoklugundan karakte-
rizedir. Tip-II Sizofreni: Sinsi baslangi¢, noro leptiklere
zayif cevap verme kotii gidis ve selebral atrofinin varligi
ile karakterizedir. Giinlimiizde ise goriintiileme teknik-
lerinin gelismesine bagl olarak beynin ¢alisma prensip-
leri ve fonksiyonlar1 detayl olarak irdelendiginde né-
ronlarin elektriksel ileti mekanizmalar1 daha hassas bir
sekilde tespit edilebilmektedir. Bunlarinda yardimiyla
prefrontol korteks bdlgeleri sag ventrolaterel, sol
perininal korteks ve entronormal Korteks, anterior
singular korteks gibi beyin boélgelerinde anormalikler
gozlendi. Buradan hareketle sizofrenin temellerine dair
hipotezler ortaya atildi. Bu hipotezlerin basinda
dopamin hipotezi gelmektedir. Bilindigi lizere dopamin
hipotezi, sizofreninin pozitif belirtilerinin koékeninin
dopamin diizeyinin artisina bagh oldugunu ileri siirer
(17,18).

Dopaminin D2 reseptoriiniin esdegerinin normal birey-
lerde psikoza sebep olmasi ayrica sizofreni olan birey-
lerde ise pozitif belirtilerin artmasi dopamin hipotezini
desteklediginden o6tiirii teorik ve uygulamali ¢galismalar-
da dopamin molekiilii iizerinde yogunlagmalar olusmus-
tur. Bdylelikle; molekiiliin elektriksel konfiglirasyonu
doz miktarlari ve farkl tarzdaki dizilimleri elde edilme-
ye calisumistir. Elde edilen verilerden g¢ikan sonug
dopamine ait bes reseptoriin oldugu ve dopaminin be-
yin Uzerindeki etkisi sonucu sizofreni tedavisinde en
onemli molekiil oldugu yoniindedir (19,20)
Norotransmitter, ndropeptit ve noroendorfin
sisteminlerin uyumlu ¢alismasi beyin kimyasinin temeli
olusturur ve beynin islevsel mekanizmasi olustururlar.
Beyin hiicreleri arasindaki iletisimi saglayan molekiiller
norotrasmitler, néronlarda elektrik uyarisini ve beyin
kontroliinii saglarken tek basina hareket etmezler. Bun-
larla birlikte beyin hiicrelerinin yiizeylerine baglanarak
beyin iletisimini saglayan protein molekiilleri olan
noropeptitlerle ve hormonal dengeyi saglayan
noroendorfinle beraber ¢alisarak, mikro diizeyde olusan
sinyalleri biitiin viicuda yayarak makro diizeyde bir ag
olustururlar. Beynin algilari, organ sistemleri, hormon-
lar ve hiicresel etkinlikler ile bedene baglanir. Boylelikle
beden ve ruhun tek bir inite olarak ¢alistig1 goriilmek-
tedir (21,22).

Sharpe ve Bass’a gore, beyin; bedenin tiim kisimlarin-
dan gelen ve bizzat kendi icinden gelen uyarilari géozden
gecirir, ayiklar, siddetini artirir veya azaltir, yorumlar ve
sonunda yasam deneyimini a¢iklayan mesajlar tiretir ve
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yayinlar. Tiim bunlar1 yaparken ise anahtar rol oynayan
ise beyindeki norotrasmitterler iletici molekiillerdir.
Beyin saniyeler icerisinde viicutta milyonlarca sinyal
iletir. Kalbin ritmik atimi, cigerlerin kesintisiz nefes alip
vermesi, midenin besinleri sindirebilmesi ve viicuttaki
diger organlarin islevlerini eksiksiz yerine getirmesi i¢cin
beyin tarafindan ilgili organa sinyal iletiminin gercek-
lesmesi gerekmektedir (23,24). Sinyallerin iletimi sinir
hiicreleri ad1 verilen néronlar tarafindan saglanmakta-
dir. Noronlar sinyal iletimini iki sekilde gerceklestirerek
viicutta kesintisiz bir ag sistemi olusturmaktadirlar.
Sinyal iletimi sinir hiicreleri boyunca elektriksel iletilir-
ken; sinir hiicreleri aras1 bosluk olan sinapslarda ise
kimyasal olarak iletilirler. Elektriksel olarak yapilan
iletim cift yonlii iken, kimyasal iletim tek yonliidiir. Bun-
dan otilirii kimyasal iletim farkhh bir 6neme sahiptir.
Sinaps boslugunda gerceklesen kimyasal iletimi ise
norotransmitterler yapmaktadir. Norotransmitterler
sinaps boslugunda 6nemli bir rol oynayarak iletimin
kesintisiz devam etmesini saglarlar. Viicut bu sinyaller
araciligiyla ¢alisarak ndronlar yardimiyla iletilen elekt-
rik sinyalleri sinir birlesim yerlerindeki baz1 kimyasal
molekiilleri tasir. Bu tasiyict molekiilerin saghkli calis-
masl1 beyin kimyasini diizenli olmasina bireyin bedensel
ve ruhsal yonden saglikli olmasinin temelini olusturur
(25,26). Bundan otiirii nérotrasmitter molekiillerin
calisma mekanizmasi irdelenmelidir. iki néronun bu-
lustugu yerde sinaps adi verilen bosluklar olugsmaktadir.
Bu bosluklar viicudumuzdaki elektriksel ileti sistemi
acisindan engel teskil etmektedir. Fakat sinir sisteminde
bosluklar olmasina ragmen ileti aksamadan devam et-
mektedir. Bu ise viicudumuzdaki néron ag1 tarafindan
gerceklesmektedir. Sinapssin baslangic noktasinda
elektriksel ileti durmakta fakat sinapsin bittigi yerde ise
bosluk sona erdiginden elektriksel ileri tekrar devam
etmektedir. Peki, sinapsin baslangi¢ ve bitis noktalari
arasindaki boslukta sekteye ugrayan elektriksel ileti
daha sonra nasil devam etmektedir. Bu slire¢ sinaps
boslugunda elektriksel iletime koprii gorevi goren
norotrasmtterler sayesinde kimyasal olarak devam et-
mektedir. Bu kesintisiz ileti nérotransmitter olarak bili-
nen haberci molekiiller sayesinde olmaktadir. Béylelikle
elektrik sinyalleri noérotransmitterler aracilifiyla bir
yerden bir yere tasinarak sinir sistemi boyunca seyahat
ederler (27). Sinaps boslukta meydana gelen olaylari
ele almaya calisacagiz sonuc¢ta noérotransmitterler birer
molekiiler olduklarindan bunlarin sinaps boslugundaki
davranislarini irdelememiz gerekmektedir. Molekiiller
arasindaki etkilesmeler, her bir molekiil arasindaki etki-
lesme, her bir molekiildeki atomlarin uzaydaki yonelim-
lerine ve molekiildeki atomik yiik yogunlugu elektrosta-
tik 6zeliklerine, bag acilari ile bag uzunluklar gibi ka-
rakteristik yapilarindaki o6zellikler rol oynamaktadir
(28). Belirttigimiz ozeliklerin degisimi
noérotransmitterlerin yapisal degisimine neden olmakta
bu ise beyin kimyasina etki etmektedir Her hastalik belli
bazi molekiillerin oransal ve yapisal aktivitesindeki
degerlerin degisimi sonucu meydana gelmektedir. Sizof-
reni hastaligi ise beyindeki dopaminerjik ndronlarin
ytksek yogunlukta bulundugundan 6tiirii dopamin mo-
lekiilii reseptorleri lizerine ¢alisiimasi gerekliligini kil-
maktadir.

Norotransmitterlerin yiize yakin farkh ¢esidi bulunmak-
tadir. Bunlarin hepsi farkh gorevlere ifa etmektedirler.
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Bir kismi elektrik sinyallerini tetiklemede, bir kismi
elektrik sinyallerini durdurmada, bazilar1 ise elektrik
sinyallerinin hizlarinin artirilmasinda veya azaltilmasin-
da gorev alirken bazi nérotransmitterler ise frekans
ayarlamada veya enerji depolamada gorev almaktadir.
Her noéron yiizlerce noérotransmitter arasinda kendine
0zgl olan bir ya da birkac tanesini salgilar (29). Calis-
mamizda sizofreni hastalarini etkiyen iki
norotransmitter  lizerinde  duracagiz, dopamine
(CgH11NO2) ve serotonin (C10H12N20).

GEREC VE YONTEM

Suyun hayatimizdaki rolii ve saglkli bir yasam siirme-
miz icin ne kadar 6nemli oldugu herkes tarafindan ka-
bul goéren bir gercektir. Su giinliik hayatta icecek olarak
kullanilmasinin yaninda ayrica ¢esitli yontemler aracili-
giyla tedavi unsuru olarak da tercih edilmektedir. Calis-
mamizda sizofreni hastalarina etki eden dopamine
(CgH11NOz), serotonin (C1oH12N20) noérotarnsmitterlari
incelendi. Bu iki ndérotrasmitterin molekiiller yapisinin
yeterli miktarda su ile etkilesmesiyle meydana gelen
degisikliklere bakildi.

Molekiillerin teorik bilgilerinin kuantum mekanigi 1s1-
ginda gercek sistemlere uygulanmasi son yillarda iyi
sonuglar ortaya c¢ikarmistir. Molekiillere baglanan
ligandlar ve geometrik parametreler secilerek tasarla-
nan yapilarin teorik calismalari kisa stirede sonug verdi-
gi icin tercih edilmektedir (30). Calismamiz teorik bir
¢alisma oldugundan ve herhangi bir canli unsuru tze-
rinden deneysel ve genetik calisma gerektirmediginden
otiirt etik kuruluna onayina sunulmamistir. Dopamin ve
seratonin molekiillerinin sahip olduklari 6zellikler onla-
r cevreleyen ligand ile degisiklize ugramaktadir. Bu
calismada dopamin ve seratonin molekiilleri su ligandi
ile cevrelenerek gaussian programi ile teorik olarak
incelendi. Sekil I'de goriildiigii tizere dopaminin yapisin-
da bir Azot(N) iki Oksijen(O) atomu bulunurken Sekil
II'de belirtildigi lizere seratoninin yapisinda ise bir Oksi-
jen ve iki Azot bulunmaktadir. Hidrojen bagini, pozitif
yukli bir Hidrojen(H) atomunun elektronegatif ve nega-
tif yiiklii O, F veya N atomuyla arasinda kurdugu elekt-

Sekil I: Dopaminin yapisindaki 22 atomun Gaussian
programindaki ii¢ boyutlu ¢izimi

Sekil II. Seratonin yapisindaki 25 atomun Gaussian
programindaki ti¢ boyutlu ¢izimi

rostatik etkilesim olarak bilinmektedir (31). Bundan
otlirii seratonin ve dopaminin yapisindaki oksijen(0) ve
azot(N) kadar hidrojenler etkilesime girecektir. Hidro-
jenin seratonin ve dopaminin yapisinda direk olarak bag
kurup etkilesime girecegi O ve N atomlarimin toplam
sayis1 U¢ oldugundan o6tiri 3H20 molekiliiniin
seratonin ve dopamin ile etkilesimini irdelememiz ge-
rekmektedir. Aslinda bu seratonin ve dopaminin etkile-
sime girecegi yeterli miktardaki suyu belirtmektedir.
Bizim inceledigimiz seratonin ve dopaminin yeterli mik-
tarda su ile etkilesimlerinin sonucu nelerin degisecegi
olacaktir. H atomu elektrostatik etkilesim olarak tanim-
landigindan ve sinaptik ileti agida elektriksel bir devre-
de aksamadan devam eden bir etkilesimler oriintiisii
oldugundan; seratonin ve dopaminin yeterli miktarda
su ile etkilesiminin bu oOriintiide ne gibi degisikliklere
neden oldugunu tespit etmeye calisacagiz. Bundan dola-
y1 [Seratonin]. 3H20 yapisini ve [Dopamin]. 3H20 yapisi-
n1 da gaussian programinda ele alip meydana gelen de-
gisimleri irdeleyecegiz. [Seratonin]. 3H20 yapisin1 ve
[Dopamin]. 3H20 yapilarinin gosterimi Sekil III'te belir-
tilmistir.

Genel itibariyle bir néronun olusturdugu potansiyel 0,5
mV'tur (32). Buradan yola ¢ikarsak sinaps boslugunda

“sd’

Sekil III. [Seratonin].3H20 ve [Dopamin].3H20 yapilarinin
Gaussian programindaki ti¢ boyutlu ¢izimi

norotrasmitterler aracilifiyla meydana gelen olaylara
fizik yasalari 1s181nda yorum getirmemiz gerekliligi orta-
ya ¢ikmaktadir. Sinap boslugunu biz kuantum fizigi ve
kimyasi 15181 altinda yorumlamaya ¢alisirsak; bu bosluk-
ta iletim elektriksel baslamakta arada kimyasal iletimi
saglayan norotrasmitterler gorev almakta ve bosluk
sonunda ise yine elektriksel bir ¢cikis olmaktadur. iletimi
baslatirken kullanilan noérotransmitter iletim sonucu
aciga cikan nérotransmitterin farkhligindan 6tiirii mey-
dana gelen olaylar1 ele alirsak; Kesintiye ugramayan
elektriksel iletim nasil oluyor? Girdi ve ¢ikti molekiille-
rinin farkhiligina neden olan molekiiller degisim meka-
nizmasi nasil yorumlanmalidir (molekiildeki atomlarin
bag uzunluklar1 degisimi, bag agilar1 degisimi, atomlarin
uzaydaki norm ve simetri degisimleri, enerji degisimleri
ve donlisiimleri...vb) sorularina cevap aramamiz gerek-
mektedir (33). Bu maliyetli siire¢ ancak binlerce ihti-
mali gozden geciren ve tiim kuantum siiregleri ele alip
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degerlendiren siiper bilgisayarlar araciligiyla yapilarak
teorik sonuclarin yorumlanmasi ile olusturulabilir. Son
yillarda ¢okgca tercih edilen teorik hesaplama metotlar:
ile molekiiler yapilara ait bir¢ok dzellik deney yapilma-
sina gerek kalmadan hesap edilebilmektedir (34). Oyle
ki; bazi teorik hesaplama yontemleriyle elde edilen so-
nuglar daha gilivenilir ve hassas olabilmektedir.
Gaussian paket programi bize bu imkani sagladigindan
calismamizda basat bir rol oynamaktadir. Boylelikle
hasta siirece ¢ok dahil edilmeden olumlu sonuglar iireti-
lebilir. Gaussian paket programi, molekiil modellemede
kullanilan ¢ok grift bir programdir. Kuantum kimyasi
odakli ¢alisan program molekiiler yapilarin enerjilerini,
dipol momentumlarini, titresim frekans degerlerini
hesaplamaktadir (35). Molekiiler yapinin geometrik
optimizasyonunu iterasyon doéngiisii kullanarak hesap
ederek yapinin en ideal formunu ortaya ¢ikarmaktadir.
Program ytizeylere ait potansiyel enerji degerlerini kul-
lanarak olasi gecis hallerini ve olusabilecek tepkimelere
ait yollar1 tahmin edebilmektedir (36). Ayrica molekiiler
yapiya ait olan HOMO (isgal edilmis en ytiksel molekiil
orbital enerji degeri) ile LUMO (isgal edilmemis en dii-
siik enerji degeri) bilgilerini bize sunarak molekiiller
yap1 hakkinda iyonlasma potansiyeli, elektron ilgisi gibi
ozellikleri bildirerek bildirerek yapi hakkinda detayl
bilgi elde etmemize olanak saglar (37).

Calismamizda  sizofreni  hastalarini  etkiyen iki
norotransmitter, dopamin CgH11NO2 veserotonin
(C10H12N20) tizerinde duruldu. Bu iki molekiiliin ii¢ bo-
yutlu ¢izimleri gaussian programi araciligiyla yapildi. Bu
iki molekiile baglanan 3H;0 ile meydana gelen degisik-
liklere bakildi. Baglannan 3H0 ile bag agilarinda ve bag
uzunluklarindaki degisimler irdelenerek elektrostatik
ileti mekanizmasi ele alindi. Yapilarin geometrik
optizimazyonu Gaussian 09W programinda HF hesapla-
ma yontemindeki TD-SCF metod LanL2DZ baz seti kul-
lanilarak yapildi. Geometrik optimizasyon sonucu olu-
san molekiillerin en yiiksek dolu molekiiler orbital
(HOMO) ve en disiik bos molekiiler orbital (LUMO)
degerlerinin hesaplamalar1 yapildi. iki yapininda 3H20
baglanmadan 6nceki veriler ile bu ligand baglandiktan
sonra elde edilen verileri karsilastirildi. Boylelikle
norotransmittlerin bulundugu ortamda Hz0 kaynakl
meydana gelen degisimler irdelendi.

BULGULAR

Molekiillerdeki atomlarin ve ndérotransmitlerin uzayda-
ki yonelimleri o6nemlidir. Bu sebeple molekiillerin
konformasyonel dzellikleri teorik olarak ¢alisiimaktadir.
Molekiiller arasindaki etkilesmeler, her bir molekiil
arasindaki etkilesme molekiildeki atomlarin uzaydaki
yonelimlerine ve molekiildeki atomik yiikk yogunlugu
elektrostatik ozelikleri, bag acilar ile bag uzunluklar:
gibi karakteristik yapilarindaki dzellikler rol oynamak-
tadir (38). Belirttigimiz =~ 6zeliklerin  degisimi
norotransmitterlerin yapisal degisimine neden olmakta
bu ise beyin kimyasini etkilemektedir.

Dopamin ve seratoninin su ile ¢evrelenmesi sonucu
atomlarin arasinda meydana gelen bag uzunluklari degi-
simi ve bag acgilarinin degisimi Tablo I'de verilmistir. Su
ile etkilesim sonucu seratoninde bulunan atomlarin
arasindaki bag uzunluklar1 artarken, bag acilar1 da ge-
nellikle artis gostermektedir. Buna karsin dopaminde
tam tersi bir durum gozlenmektedir. Su ile dopaminin

Ayhan M, Bayri A

Tablo I. Dopamin ve seratonin atomlarin Hz0 ile etkilesmeden
onceki ve sonraki gosterimleri

Bag uzunluk degisimleri

SeratoninSeratonin.3H.0

1.363 01-C12 1.317

1.010 H2 -N17 1.017
1.019 N3 - H24 1.025
1.458 N3-C9 1.473

DopaminDopamin.3Hz0

1.362 01-C9 1.430
1.362 02-C11 1.414
1.459 N3 -C6 1.464
1.019 N3 - H20 1.051

Atomlarin arasindaki bag a¢1 degisimleri

Seratonin Seratonin.3H20
108.93 H25-01-C12 115.65
124.97 C8 - N2-H17 126.46
109.60 C9- N3-H24 113.49
106.31 H23 - N3 - H24 108.47
Dopamin Dopamin.3H20
108.32 H21-01 -C9 107.80
109.01 H22-02 -C11 107.60
119.32 H19 - N33 -H20 106.84
107.65 H14 -C6 -H15 105.69

etkilesmesi sonucu dopamindeki atomlarin bag uzun-
luklar1 genellikle artis gosterirken, atomlar arasindaki
bag acilar1 ise azalis gostermektedir. Dopamin ve
seratonin ndrotransmitterleri elektrostatik olarak bir-
birlerine gore tersinir ¢alismaktadir. Bu ise iki
norotransmitterin beyin kimyasinin isleyisine etkileri-
nin farkli oldugunu soyleyebiliriz.

Molekiillerin elektron konfiglirasyonu, calisilan yapi
hakkinda detayli bilgi elde etmemizi saglar. Elektron
konfigiirasyonun net olarak belirlenmesi icin yapinin
geometrik optimizasyonu yapilmahdir (39). Sekil IV ve
Sekil V’'te geometrik optimizasyonu yapilmis olan yapi-
larin HOMO- LUMO gosterimi belirtilmistir. Dopaminin
su ile etkilesmeden oOnceki ve sonraki durumu ile
seratonin su ile etkilesmeden 6nceki ve sonraki durum-
larinin program ciktilar1 resmedilmistir. Ayrica tablo
II'de ise geometrik optimizasyonu yapilmis olan yapila-
rin HOMO- LUMO degerleri belirtilmistir. Bu degerler-
den yola ¢ikarak yapilar hakkinda detayl bilgilere ulasi-
labilmektedir (40).

Tablo II'de verilen degerler geometrik optimizasyon
sonrasl elde edilen degerlerdir. Gaussian programi opti-
mizasyon sonrasi kompleksteki koordinasyon durumla-
r1 ve ligand biiyiik 6l¢ciide molekiiller yapinin simetrisini
degistirdi. Yapilara ait HOMO ve LUMO enerji seviyeleri
degerleri ve aralarindaki fark olan E; degeri tabloda
verilmistir. HOMO ve LUMO degerleri arasindaki fark
molekiiliin kimyasal kararlig1 olarak tanimlanir. Bu de-
gerlerin kompleksin elektronik yapisi ile ilgili 6nemli
bilgiler icermektedir. HOMO ve LUMO arasindaki enerji
farki azaldikca etkilesimler ve reaksiyon kolaylasacaktir
(41).
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Suyun Sizofreniye Etkilerinin Teorik Olarak Incelenmesi...

Sekil IV.Dopamin ve [Dopamin].3H;0 yapilarina ait olan
HOMO- LUMO gosterimleri

Sekil V. Seratonin ve [Seratonin].3H;0 yapilarina ait olan
HOMO- LUMO gosterimleri.

Tablo IL Yapilara ait HOMO- LUMO degerleri

Molekiiler yap1 HOMO, Ev LUMO, Ev Eg Ev
Dopamin -7.237 -2.011 5.226
Dopamin. 3H.0  -5.843 -1.018 4.825
Seratonin -6.901 -0.980 5.921
Seratonin. 3H,0  -5.554 -2.847 2.707
TARTISMA VE SONUC

Seratonin ve dopamin molekiillerine H20 ile etkilesime
girdikten sonra Eg degerinde azalma goriilmektedir. H20
reaksiyonlar1 kolaylastirici bir etki yapmistir. Bu etki
[Seratonin].3Hz0 yapisinda ¢ok daha net olarak goriil-
mektedir. Clinkii dopamine ait Eg degeri yeteri kadar su
ile etkilestiginde yaklasik olarak 0,401eV kadar azalmis-
ken, Seratonine ait Eg degeri yeteri kadar su ile etkilesti-
ginde yaklasik olarak 3.214eV civarinda azalma goster-
mistir. Eg degerinin azalmasi yapiy1 daha kararh kilmak-
ta ve yapl iceresindeki reaksiyonlar daha kolay gercek-
lesmektedir (42). Yani daha az enerji harcayarak daha
¢ok verim almaktayiz. Bu ise sinaptik iletinin kesintisiz
olarak devam etmesi i¢in bizim istedigimiz bir sonugtur.
Sinaptik iletinin kesintisiz devam etmesi ise beynin isle-
vini daha saglkli yiiriitmesine olanak saglamakta ve
viicudumuzdaki organlarin fonksiyonlarimin saghkl
siirdiirmesini yol agar. Sinaptik iletiyi etkileyen faktor-
ler bir¢ok ¢alismaya konu olmustur. Sinaptik iletinin H*
yogunlugu ve Oksijen seviyesine bagh oldugunu ve bun-
larin néron uyarila bilirligini etkiledigi bir¢ok ¢alismada
kanitlanmistir. Calismamiz bunu destekler niteliktedir.
Yani sinaptik iletinin yapildig1 ortamda yeteri kadar su
bulundugu takdir de, bu nérotrasmitterlerin ¢alismasini
etkilemektedir. Biz bunu seratonin ve dopaminde de
gormekteyiz. Seratonin ve dopamin yeterli su ile etkile-
sime girdiginde E; degeri azalmakta bu ise reaksiyona
olumlu yénde katki sunmaktadir. Reaksiyon daha hizl
ve daha kolay gerceklesmektedir. Sonu¢ olarak sunu
tartisabiliriz; seratonin ve dopamin noérotrasmitterleri
yeterli miktarda su ile etkilestiklerinde aktivitelerine

olumlu yonde katki sunulmaktadir. Gaussian progra-
minda elde ettigimiz bulgularda yeterli miktarda suyun
dopamine ait reaksiyonlar1 kolaylastiric1 etkisi 0.401eV
civarinda iken suyun seratonine ait reaksiyonlari kolay-
lastiricl etkisi 3.214eV civarinda idi. Gorildigi tizere
yeterli miktarda su ile etkilesime giren seratonin,
dopaminden yaklasik olarak sekiz kat daha fazla etkinli-
gini arttirdigini bize sdylemektedir. Bizim sizofreni has-
talarini tedavide istedigimiz sonuc¢ ise tamda bu yénde-
dir mutluluk hormonu olarak adlandirilan seratonin
etkinliginin artmasi ve hastalarin siirekli depresif gorii-
niimden biraz olsun siyrilmalaridir. Yeterli miktarda su
ile etkilesim bunu bize saglamaktadir. Boylelikle,
seratonin viicuttaki seviyesini artirici ilaglar ile sizofreni
hastalarina destek sunulurken bu ilaglar su bazh hale
getirilip etkisi artirilabilir mi? Veyahut sizofreni hastala-
rina hidroterapi uygulanip onlarin su ile temasi artirilip
seratoninin etkisi artirilabilir mi? Konularin tartisabili-
riz.

KAYNAKLAR

1. Summakoglu D, Ertugrul B. Sizofreni ve Tedavisi.
Lectio Scientific Journal of Health and Natural
Sciences 2018; 2(1): 43-61.

2. Yavasql E, Akkaya C. Sizofrenide Serotoninin Rolii.
Psikiyatride Giincel Yaklasimlar 2012; 4(2): 237-
259.

3. In the report announced by the World Health
Organization. The top 10 diseases that cause the loss
of years due to disability 2007; 1: 2-17.

4. Sevik E A, Ozcan H, Uysal E. intihar Girigimlerinin
Incelenmesi Risk Faktorleri ve Takip. Klinik Psikiyat-
ri 2012; 15: 218-225.

5. Malas M E. Ruhsal Bozukluklara Karsi Stigma-
Derleme. MANAS Sosyal Arastirmalar Dergisi 2019;
8(1):1171-1188.

6. Cam O M, Bilge A, Engin S, Cakir S. Muhtarlara veri-
len ruhsal hastaliga yonelik damgalama ile miicadele
egitiminin etkililiginin arastirilmasi. Psikiyatri Hem-
sireligi Dergisi 2014; 5(3): 129-136.

7. Corak A. Disosiyatif sizofreni kavraminin tarihsel
kokenleri ve psikotik siireklilik. Tiirkiye Biitiinctl
Psikoterapi Dergisi 2018; 2(1):29-45.

8. Koknal 0. Sizofreni Psikofarmakolojisine Giris
Dopamin Hipotezi. Istanbul Universitesi Tip Fakiilte-
si Psikofarmakolojide Yenilikler Sempozyumu. istan-
bul 1991.

9. Ulusoy S, Sahin E, Karakas G, ve ark. Situs inversus
totalis and schizophrenia comorbidity. Turkish
Journal of Psychiatry 2017; 28(4): 44-68.

10. Can S, Kabaday1 E, Atagiin M. Nadir Bir Sanrisal Yan-
lis Tanima Sendromu Aynada Tek Yumurta ikizini
Gorme. Psikiyatri Bl, Yildirim Beyazit Universitesin-
den Tiirk Psikiyatri Dergisine Mektup 2017.

11. Gorken I. Cocukluk erken baslangi¢ sizofreni Tanisal
degerlendirmeler, klinik Bulgular ayiric1 tanilar ve
tedavi yaklagimlari. Diisiinen Adam Dergisi2002; 15
(1): 39-45.

12.Senol S, Onciiloglu H. Cocuk ve ergen néropsikiyatrik
bozukluklarinda sinir sistemi goériintiilenmesi. Klinik
Psikiyatri Dergisi 1998; 1: 42-50.

13.Karabacak N, Senol S. Norotransmitlere yonelik is-
levsel beyin goriintiileme yontemleri. Klinik Psiki-
yatri Dergisi 1999; 2: 143-152.

174 Saglik Bilimleri Dergisi (Journal of Health Sciences) 2022 ; 31 (2)



14.Giirsu H, Uzuner O, Ceylan E, ve ark. Sizofreni
Etyolojisinde = Norogelisimsel — Hipotez.  Klinik
Psikofarmakoloji Biilteni 1999; 9(2): 1-33

15. Citak S, Cakic1 M, Cakici E, Aker T. Sizofrenik hasta-
larda negatif ve pozitif belirtilerle yapisal beyin go-
riintileme (MRG) bulgularmin iliskisi. Diiglinen
Adam Dergisi 2009; 22(1-4): 18-26.

16. Nazh BS, Kocak OM. Sizofrenili Bireylerde isim Soylu
ve Eylem Soylu Sozciiklerin Islenmesinin FMRI ile
Incelenmesi. Uzmanlik Tezi, Kirikkale Universitesi
Tip Fakiiltesi Psikiyatri Ana Bilim Dali, Kirikkale
2016; 27-44.

17.Karabay N. Beyin Yapisal  Ozelliklerinin
Elektrofizyolojisi ile Ortak Degerlendirilmesi. Dokto-
ra Tezi, Dokuz Eyliil Universitesi Saghk Bilimleri
Enstitiisii Biyofizik Ana Bilim Dal1 2012.

18. Ozdemir B, Celik C, Uzun 0, Ozsahin A. Sizofreni bul-
gularinda sol temporal lob proton manyetik rezo-
nans spektroskopi bulgular..  Giilhane TIP
Dergisi2009; 51: 152-157.

19.Kirtas T. Ilk Psikonik Atak Ve Kronik Sizofreni Has-
talarinin Manyetik Rezonans ve Spektroskopi Bulgu-
lariin Karsilastirilmasi. Uzmanhk Tezi. Pamukkale
Universitesi Tip Fakiiltesi. Psikiyatri Ana Bilim Dall.
2012.

20.Sayin A. Dopamin Reseptérleri ve Sinyal Iletim Ozel-
likleri. K Psikiyatri Dergisi 2008; 11: 125-134.

21.Sagir B, Binbay T, Ceylan D, ve ark. Vakum Varge ve
Sizofreni 25 Y1l tedavisiz kalmis Bir olguda Beyin
Goriintiileme olgular1 ve Kklinik izlenim. Tiirk Psiki-
yatri Dergisi 2014; 25: 1-5.

22.Yetkin S, Aydimn H, Ozgen F, ve ark. Sizofreni Hastala-
rinda Uyku Yapisi. Tiirk Psikiyatri Dergisi 2011; 22
(1):1-9.

23.Tiilay EE. Beyin Elektriksel Aktivitesinin Ol¢iimii ve
Sinyal Analizi. Yiikksek Lisans Tezi, [stanbul Kiiltiir
Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii, Istanbul 2009;
17-30.

24.Taslica S. Sizofrenide Elektrofizyolojik Degisimler
ve COMT VAL158MET Polimorfizmi ile iliskileri.
Yiiksek Lisans Tezi, Dokuz Eyliil Universitesi. Saglk
Bilimleri Enstitiisii. Biyofizik Anabilim Dal, [zmir
2011; 20-32.

25. Ozgelik D. Sinaptik ileti Biyofizyolojisinde Elektriksel
Sinaps iletimi ve Kimyasal Sinaps iletimi. istanbul.
ikinci baski. Universitesi Yayinlar1 Temel Tibbi Bi-
limler Boliimii Biyofizik Ana Bilim Dali Biyofizik
Ders Kitabi Sinaptik ileti Bolimii 2016: 485-496.

26.Erkmen T, Sahin C, Aricioglu, F.  Sizofrenide
Inflamatuvar Mekanizmalarin Yeri. Marmara Univer-
sitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Dergisi. 2015; 5(2):
29-45.

27.Serdaroglu G, Elik M. Dopamin ve Amfetamin Mole-
kiillerinin Elektron Yiik Dagilimlar: ve Elektrostatik
Ozelliklerinin Molekiiler Orbital Yéntem ile incelen-
mesi. Cumhuriyet Universitesi Fen-Edebiyat Fakiilte-
si Fen Bilimleri Dergisi 2007; 28(2): 29-38.

28.Demir M, Atay E, Tiimer K M, ve ark. Sizofreni Hasta-
larinin Kroniyofasiyal Morfometrisi. inénii Universi-
tesi Saglik Bilimleri Dergisi 2017; 6(2): 10-18.

29.Bayri A, Bruneau C, Ozdemir I, ve ark. Cationic
versus anionic Pt complex: The performance
analysis of a hybrid-capacitor DFT calculation and
electrochemical properties. Polyhedron  The

Ayhan M, Bayri A

International Journal for Research in Inorganic
Chemistry. 2019; 157: 39- 434.

30.Arh M. Suyun Hidrojen Bag1 ve Ozellikleri. Yiiksek
Lisans Tezi, Cukurova Universitesi Fen Bilimleri
Enstitiisti, Adana 2008; 39-52.

31.Unal S, Karakaplan M, Yilmaz I, ve ark. Why 1s
clozapine more effecive than other atypical
antipsychotics? density functional theory and
molecular docking approach. Bartin Universitesi
Uluslararasi Fen Bilimleri Dergisi 2019; 2(2): 207-
215.

32.Altin S, Oz E, Altundag S, et al. Investigation of hybrid
-43 capacitor properties of ruthenium complexes.
Internanional Journal of Energy Research 2019; 43:
6840-6851.

33. Altin E, Bayri A. Magnetic Properties of Eu+3 ions for
different surroundings an investigation of the spin-
orbit coupling in the structures. Chemistry Research
Journal 2019; 4(5), 18-22.

34. Ayhan M. Eu*3 Komplekslerinin Degisik Geometriler-
de Magnetik Davraniglarinin incelenmesi. Doktora
Tezi, Inénii Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisi,
Malatya 2020; 29-44.

35. Sarag K. 4-Klorometil-6,8-dimetilkumarin bilesiginin
sentezi ve teorik kimyasal hesaplamalar1 arastirma
makalesi. Bitlis Eren Universitesi Fen Bilimleri Der-
gisi 2018; 2: 311-319.

36.Bayri A, Altin S, Oz E, at al. Ring-expanded
iridiumand rhodiumN-heterocyclic carbene
complexes: a comparative DFT study of heterocycle
ring size andmetal center diversity. Journal of
Coordination Chemistry 2017; 70: 1270-1284.

37.Kiigiikdeniz 0. Theoretical Investigation of The
Structure and Spectroscopic Properties of n-trans-
cinnamylidene- m-toluidine Schiff Base Molecule
with DFT and HF methods. Master Thesis. Ankara
University. Institute of Science  Chemistry
Department. 2020.

38. Tiirkay M. Optimizasyon Modelleri ve C6ziim Metot-
lari, Kog Universitesi Endiistri Mithendisligi Boliimii
Kitapcigy, istanbul 2014; 1-14.

39.Roman D O, Peralta S, Pistolis G, et al. Lanthanide
coordination compounds with benzimidazole-based
ligands. luminescence and EPR. Journal of Molecular
Structure 2018; 1163: 252-261.

40.Glinay N, Pir H, Atalay Y. L-asparaginyum Pikrat
Molekiiliiniin Spektroskopik Ozelliklerinin Teorik
incelenmesi. SAU Fen Edebiyat Dergisi 2011; 1: 15-
32.

41.McFarland D, Miner L A, Vaughan T M, et al. Mu and
Beta Rhythm Topographies During Motor Imagery
and Actual Movement. Brain Topogr 2008; 12(3):
177-186.

42.Elizabeth A, Felton E, Wilsom ], et al
Electrocorticographically controlled brain-
computer interfaces using motor and sensory
imagery in patients with temporary subdural
electrode implants. Journal of Neurosurgery 2007;
106(3): 495-519.

Saghik Bilimleri Dergisi (Journal of Health Sciences) 2022 ; 31 (2) 175



