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Anahtar Kelimeler
Radyasyondan Korunma
Radyasyon Zirhlamasi
Lineer Hizlandirici
Mimari Tasarim

Oz: Lineer hizlandirici cihazi ile radyoterapi uygulamalarinin yapildigi mekanlarin
radyasyon zirhlamasi baglaminda dogru ve etkin sekilde tasarimi, radyasyonun
insan saglifina olan zararlarindan korunabilmek i¢in son derece 6nemlidir. Bu
calismada, s6z konusu mekanlarin radyasyon zirhlamasina yonelik mimari tasarim
unsurlarinin  “mekansal tasarim, yapi1 malzemeleri ve detaylar” baglaminda
incelenmesi amaglanmistir. Arastirma kapsaminda; ilgili mekanlarin tasarimi i¢in
s6z konusu faktorlerin biitiinlesik olarak dikkate alinip degerlendirilmesi gerektigi
gorilmistiir. Tasarim stirecinde ekonomik olarak ¢oziilebilecek yapisal sistemlerle,
yuksek zirhlama potansiyelini bir araya getirebilen seceneklerin tercih edilmesi
gerektigi sonucuna ulasilmistir. Bu baglamda, ytlksek enerjili radyasyon iireten
LINAC cihazinin yer aldigi mekanlarin mimari tasarim siirecinde; radyasyondan
korunmaya yonelik 6nlemler ile optimal ve zirhlama biitliinligii cercevesinde
tasarimlar liretebilmenin miimkiin olabilecegi gosterilmistir.

Design for Radiation Shielding in Buildings: Recommendations for Linear Accelerator
Spaces

Keywords Abstract: The correct and effective design of the spaces where radiotherapy
Radiation Protection applications are made with the linear accelerator device in the context of radiation
Radiation Shielding shielding is extremely important to be protected from the harms of radiation to
Linear Accelerator

human health. In this study, it is aimed to examine the architectural design elements
for radiation shielding of the spaces in the context of "spatial design, building
materials and details”. In the scope of the research, it has been seen that these
factors should be considered and evaluated in an integrated manner for the design
of the relevant spaces. It has been concluded that the options combining the high
shielding potential with the structural systems which can be solved economically
should be preferred in the design process. In this context, in the architectural design
process of the spaces where the LINAC device producing high-energy radiation is
located; It has been shown that it is possible to produce designs within the
framework of optimal and shielding integrity with measures for radiation
protection.

Architectural Design

1. Giris artan bir hizda yapay kaynaklardan da radyasyona

maruz kalinmakta, gerekli tedbirler alinmadig:

Bilim ve teknolojinin yliksek bir hizla gelistigi
giiniimiizde, tip ve endiistri basta olmak iizere tarim,
arastirma ve egitim uygulamalari, enerji liretimi gibi
bircok alanda radyasyon uygulamalarinin kullanimi
yayginlasmaktadir. Dogal kaynaklardan maruz
kalinan radyasyona ek olarak, giin gectikce daha da

*ilgili yazar: syesimbas@hotmail.com

takdirde ise insan saghgini ciddi 6l¢lide tehdit edecek
durumlar ortaya cikabilmektedir. Iyonlastirici
radyasyonun zararli etkilerine karsi gereken
onlemlerin alinmasi, radyasyonla ¢alisanlarin, halkin
ve ¢evrenin radyasyonun zararli etkilerinden
korunabilmesi ALARA (As Low As Reasonably
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Achievable) ilkesi gercevesinde; “miimkiin olan en
diisiik dozun alinmasinin basarilmasi” ile miimkiin
olabilmektedir [1].

Amaci, maruz kalinan radyasyon dozunu izin verilen
degerler gercevesinde sinirlamak olan radyasyondan
korunmada [2] “zaman”, “mesafe” ve “zirhlama”
olarak ti¢ temel kural 6nemli yer tutar. Bu kapsamda;
radyasyon kaynag ile kisi arasina koruyucu nitelige
sahip “engel” konularak, maruz kalinan radyasyon
dozunu kabul edilen degerler ¢ercevesinde sinirlamak
amaciyla uygulanan “zirhlama” radyasyondan
korunma yontemleri kapsaminda 6nemli bir yere
sahiptir [3].

Binalarda radyasyon zirhlamasi farkli enerji
araliginda farkli radyasyon uygulamalar1 ic¢in
yapumaktadir. Tibbi uygulamalar kapsaminda

radyasyonun yaygin sekilde kullanildig1 alanlardan
biri olarak radyoterapi ise; diinya genelinde sayis1 giin
gectikce artan kanser hastalarinin yaklasik yarisi i¢cin
tedavi slirecinde basvurulan [4], tiimo6riin bulundugu
veya riskli olan bolgeye yiiksek enerjili radyasyon
verilerek, saglikli hiicrelere ise olabildigince zarar
verilmeden kanserli hiicrelerin tahrip edilmesinin
amaglandigy, yiiksek teknolojili ve bilgisayar destekli
cihazlarin kullanildig: tedavi yontemidir [5]. Kanser
hastaliklarinin ~ artmasiyla  birlikte radyoterapi
uygulamalarina olan ihtiyag da giin gectikce artmakta,
bu ihtiyac1 karsilayacak yapi gereksinimi de ayni
paralellikte artis gostermektedir. Bununla birlikte,
teknolojinin gelismesiyle tasarim siirecleri de
karmasik hale gelmekte ve bu uygulamalarin
yapilacagt mekanlarin biitiin ihtiya¢lara cevap
verebilecek nitelikte tasarlanmasi c¢esitli unsurlarin
bir arada degerlendirilmesini gerektirmektedir.
Radyoterapi uygulamalarinin yapildigi mekanlarin
tasarimi genel olarak; cihazin tipi, tedavinin tird,
kullanilan 6zel ekipman gibi faktorlere bagh olarak
sekillenmekte [2] ve “radyasyondan korunma” soz
konusu alanlar i¢cin 6nemli bir tasarim parametresini
olusturmaktadir. Radyasyondan korunma igin
uygulanan “radyasyon zirhlamasi”na yonelik tasarim,
ilgili disiplinler (mimar, insaat miihendisi, makine
miithendisi, elektrik miihendisi, radyasyondan
korunma uzmanmi vb.) arast koordinasyon
cercevesinde yiiritiilmeyi gerektirmektedir.

Radyoterapi  uygulamalarinda yaygin  sekilde
kullanilan  cihazlarin  basinda  gelen  lineer
hizlandiricilar (linear accelerator- LINAC) yiiksek
enerjili X-1i51n1  ve elektron demeti {lretebilen
cihazlardir [5]. Radyasyondan korunmanin énemli bir
tasarim parametresi oldugu LINAC cihaz1 ile
radyoterapi uygulamalarinin yapildigi mekanlar icin,
ozellikle zirhlamanin ¢ok yiiksek maliyetli oldugu
yuksek enerji araliginda dikkatli ve dogru planlama
kayda deger tasarrufla sonuglanabilmektedir. Bina
insaati tamamlandiktan sonra yapilacak tadilat ve
ilave imalatlarin yiiksek maliyetli olmas1 sebebiyle,
yapisal zirhlamanin uygun sekilde tasarlanarak ingaat

siirecinde de dogru sekilde uygulanmasi 6nem tegkil
etmektedir [2].

Bu arastirma kapsaminda; LINAC cihazinin
kullanildigi mekanlarin mimari tasarim siirecinde
radyasyon zirhlamasina yonelik dikkat edilmesi
gereken hususlar, konuyla ilgili 6neme sahip baz
ulusal ve uluslararast kurum ve kuruluslarin
radyoterapi uygulamalar1 ve radyasyondan korunma
icin yayimladiklar1 raporlar ve degerlendirmeler

cercevesinde ele alinmistir. Nitel arastirma
yonteminin  kullanildign =~ ¢alisma  kapsaminda
“radyasyon”  olarak “iyonlastirici = radyasyon”

kastedilmistir. Arastirmada; binalarda radyasyon
zirhlamasina yonelik mimari tasarim unsurlarinin
mekansal tasarim, yapi malzemeleri ve detaylar
baglaminda incelenmesi ve konu ile ilgili ¢alisma
yapan/yapacak olan mimarlar i¢in bilgilendirici, yol
gosterici, proje ¢calismalarina 151k tutacak nitelikte bir
calisma Uretilmesi amac¢lanmistir. “Lineer hizlandirici
mekanlarinin tasarim stirecinde; enerjiyi, mali,
hammadde gibi kaynaklari daha etkin ve verimli
kullanmaya  yonelik  tasarim  unsurlar1  ve
radyasyondan korunmaya yonelik onlemler ile

optimal ve zirhlama bitinligli ¢ercevesinde
tasarimlar tretebilmek mimkiindiir” savi ile yola
¢ikilmis ve Kkonunun tasarim parametreleri
cercevesinde dogru sekilde degerlendirmesine

yonelik bir yaklasim olusturulmasi hedeflenmistir.
Ulkemizde saglik yapilar1 kapsamindaki mekanlarin
mimari tasarim kriterleriyle ilgili yapilmis ¢alismalar
literatiirde bulunmakla birlikte, mimari tasarimin
radyasyon zirhlamasi baglaminda ele alindig: yeterli
¢alisma bulunmamasi agisindan da alan i¢in 6nemli bir
katki olarak diisiiniilmiistiir.

2. Materyal ve Metot

Binalarda radyasyon zirhlamasi, farkli enerji
araliginda farkli radyasyon wuygulamalar1 igin
yapilmakta olup, arastirmayi sinirlandirmak amaciyla,
radyasyon zirhlamasina yo6nelik tasarim, yiiksek
enerjili radyasyon lireten LINAC cihazi ile radyoterapi
uygulamalariin yapildigl mekanlar baglaminda ele
alinmis, bu ¢ercevede ulusal ve uluslararasi kurum ve
kuruluslarin ~ Onerileri ~ ve  degerlendirmeleri
dogrultusunda bir calisma yiriitilmistir. Bu
kapsamda temel olarak; Radyasyondan Korunma ve
Radyasyon Olciimleri Ulusal Konseyi (National
Council on Radiation Protection and Measurements)
(NCRP) tarafindan yayimlanan “Structural Shielding
Design and Evaluation for Megavoltage X- and
Gamma-Ray Radiotherapy Facilities” (NCRP Report
No. 151) baslikli yayin, Uluslararasi Atom Enerjisi
Ajansinin  (International Atomic Energy Agency)
(IAEA) “Radiation Protection in the Design of
Radiotherapy Facilities” (Safety Reports Series No. 47)
ve “Radiotherapy Facilities: Master Planning and
Concept Design Considerations” (IAEA Human Health
Reports No. 10) bashkli yayinlari, Tipta Fizik ve
Miihendislik Enstitiisii (Institute of Physics and
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Engineering in Medicine) (IPEM) tarafindan
yayimlanan “Design and Shielding of Radiotherapy
Treatment Facilities” (IPEM Report 75) baslikli yayin
ve llkemiz Saglhik Bakanligimin “LINAC (Dogrusal
Hizlandirici)’nin ~ Mimari ve  Temel Altyapi
Gereksinimleri” baslikli yayini ile konu kapsaminda
ilgili degerlendirme ve giincel verilerin yer aldig
internet kaynaklarinin da, ¢alismay1 tamamlamak i¢in
yeterli olacag1 diistinilmustiir.

Makalede oncelikle radyasyondan korunma ve
radyasyon zirhlamasi ile ilgili bir arka plan ¢alismasi
olusturulmustur. Daha sonra belirtilen ulusal ve
uluslararast kurum ve Kkuruluslarin oneri ve
degerlendirmeleri mimari bir bakis agisiyla; mekansal
tasarim, malzemeler ve detaylar olarak farkli tasarim
bilesenleri altinda ele alinmis ve lineer hizlandirici
mekanlarinin mimari tasarim siirecinde
degerlendirilmesi gereken radyasyon zirhlamasina
yonelik hususlar ve detaylar ortaya konulmustur.

3. Bulgular

LINAC cihazi ile radyoterapi uygulamalarinin yapildigi
mekanlar i¢cin mimari tasarim unsurlari;; mekansal
tasarim, yap1 malzemeleri ve detaylar olarak farkl
basliklar altinda degerlendirilmistir.

3.1. Mekinsal Tasarim

Radyoterapi tinitesi ile ilgili yer secimi mimari tasarim
kapsamindaki onemli bir unsur olmakla birlikte,
fonksiyonel ve striiktiirel gerekliliklerin yani sira,
operasyonel verimlilik, maliyet, esneklik kurgusu
(gelecekte genisleme imkani veya artan is yiikii vb.)
gibi faktdrler 1s181nda bir konumlandirma yapilmalidir

[2].

Radyasyondan korunmak icin tasariminda Kkalin
zirhlara gereksinim olusan lineer hizlandiric
mekanlari icin konumlandirma, zirh kalinliklarini ve
dolayisiyla bina maliyetini dogrudan etkileyen bir
unsur olarak karsimiza ¢ikmaktadir [6]. Bu agidan
degerlendirildiginde; dis duvarlara iliskin zirhlama
maliyetini en aza indirmek amaciyla s6z konusu
mekanlarin en ekonomik strateji olarak genellikle “yer
altinda” insa edildigi s6ylenebilir. Ancak, bu durumda
zirhlama maliyetindeki azalmanin kazi, su yalitimi gibi
altyapi giderlerinin yani sira, mekanlara sirkiilasyonu
saglayacak  ingaat alanmmin  maliyetiyle de
karsilastirilarak bir maliyet analizi yapilmas1 gerekir

[2].

Esneklik kurgusu dahilinde degerlendirildiginde ise;
yer altinda bir konumlandirmada genisleme, kazi ve
altyapiyla ilgili  gereklilikler olusturacagindan
gelecekte ortaya c¢ikabilecek ihtiyaclarin  ilk
planlamada dikkate alinmasi gereklidir. Désemenin
zirhlama gerekliligini ortadan kaldiran zemin katta
yerlesim ise gelecekte ortaya c¢ikabilecek ihtiyaclar
dogrultusunda genislemeye en ekonomik sekilde

imkan veren tasarimdir. S6z konusu mekanlari toprak
zemin yerine baska bir mekdn stiinde
konumlandirmak ise, esneklik kurgusu acisindan
dezavantaj yaratmakla birlikte [2] doseme i¢in ayr1 bir
zirhlama gereksinimi olusturmakta ve striiktiirel
anlamda da binaya ciddi yiik getirmektedir [7].

Lineer hizlandirial ile radyoterapi uygulamalarinin
yapildig1 mekanlarin tasarimi icin onemli bir diger
husus; s6z konusu mekanlarin diger mekanlarla olan
iliskisinin mesguliyet faktorleri gozetilerek dogru
sekilde kurgulanmasi baglaminda bariyerlerin kalinlik
gereksinimlerine iliskin optimizasyondur. Ornegin;
zirhlama yapilacak mekéna bitisik diger mekanlarin
koridor, mekanik tesisat odas1 gibi ¢ok yogun
kullanima sahip olmayan alanlar olarak planlanmasi,
zirhlama gereksinimlerini azaltan etkili bir stratejidir
[2]. Unite tek katli bir yapida konumlanmissa catiya
erisim kisitlanirken, st katta kullanilan baska
mekanlar var ise yine, depo veya mekanik tesisat
cihazlar1 (Chiller cihazlari, havalandirma cihazlarn
gibi) icin kullanilacak alanlarin tasarlanmasi zirhlama
gereksinimleri acisindan daha optimal bir ¢6ztiim yolu
sunmaktadir [4]. Fonksiyonel gerekliliklerin izin
verdigi 6lciide, cihaz yoniinin yiiksek mesguliyetli
alanlar dikkate alinarak belirlenmesi, daha fazla
kalinlik gerektiren birincil bariyerlerin zirhlama
gereksinimlerinin azaltilabilmesi a¢isindan tasarimda
goz oOniinde bulundurulmasi tavsiye edilen
hususlardandir [6]. S6z konusu mekanlarin birincil
bariyerlerinin tasarimi i¢in ayrica, gelecekte
tekniklerin olasi degisimlerinin mesguliyet faktoriinii
ve/veya is yiikiinii artirabileceginin goéz Oniinde
bulundurulmasi 6nerilmektedir [2].

Yapida zirhlama gerektiren birden ¢ok LINAC odasinin
varliginda, zirh duvarlarinin ortak kullanilmasini
saglamak amaciyla, mekanlari birbirine bitisik sekilde
tasarlamak, alandan tasarruf saglanmasinin yani sira,
gereken zirh malzemesi miktarinin azaltilmasi
sonucunda da yapi1 maliyetinin optimize edilmesi
acisindan tercih edilmektedir [6]. Tiim cihazlar igin
ortak gerekliliklerden biri olan ve her cihaz i¢in ayrn
bir mekan olarak tasarlanmasi gereken kontrol alani
[6] ilgili personelin cihazi kontrol ettikleri, tedavi
odasi girisine yakin noktada konumlandirilmasi
gereken [4] hasta ile gorsel ve sesli iletisimin
saglandig1 alandir. Radyasyon zirhini olabildigince
diistik kalinliklarda tutabilmek ve ilgili personelin izin
verilen sirlar c¢ercevesinde doz alimini saglamak
amaciyla bu alanin ikincil bariyerin arkasinda
konumlandirilmasi tavsiye edilmektedir [2].

LINAC cihazi ile radyoterapi uygulamalarinin yapildigi
mekanlar i¢in 6énemli bir tasarim kriteri; sasirtma
koridoru tasarlanmasi ya da alan kisitlamasi olan
durumlarda zirhlanmis, agir bir kap1 (direct-shielded
door) ile dogrudan erisim saglanmasidir [2]. Tablo 1
ile LINAC mekanlari i¢in farkli tasarim alternatifleri ve
bu tasarimlara iliskin degerlendirmeler sunulmustur.
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Tablo 1. LINAC mekanlar1 tasarim alternatiflerine iliskin
degerlendirmeler (NCRP [2] ve IAEA [4] kaynaklarindan

faydalanilarak olusturulmustur)

Sasirtma koridoru ile

Agir, zirhlanmis bir kapi

oranda azaltmasiyla daha
ekonomik olan tasarimdir.
-Mekanik ve elektrik
tesisat elemanlari igin
zirhlama biitiinligi
bozulmadan
gecebilecekleri bir yol
olusturur.

-Alan gereksinimini artirir.

-Personel ve hastalarin
sirkiilasyonu acisindan
zorluk yaratir.

erisim ile dogrudan erisim
-Sasirtma koridorunun | -Alan kisitlamasi  olan
uzunlugu dogrultusunda | durumlar i¢in uygun bir
kapinin zirhlama | tasarimdir.
gereksinimi azalir. -Hasta ve  personelin
-Kapinin zirhlama | sirkiilasyonu nispeten
gereksinimini onemli | kolaydir.

-Kapu1 bitisikteki ikincil
bariyerlerle ayni zirhlama
gereksinimine sahiptir,
ozellikle yiiksek enerjili
cihazlarin kullanildig
mekanlarda kapinin
agirhig1 ve maliyeti cok
ylksektir.

-Kapinin agirhig1 sebebiyle
manuel olarak hareket
ettirmek  zordur, acil
durumlar icin  gerekli
giivenlik tedbirleri
alinmaldir.

-Tasarimi 6zel hususlarin
dikkatle

degerlendirilmesini
gerektirir, kap1
cevresinden  radyasyon
sizintist  olmamasi icin
gereken Onlemler
alinmalidir.

IAEA’e gore; sasirtma koridoru bulunan mekénlarda
kap1 zirhlamasi ile ilgili gereksinimi azaltmak igin;
sasirtma  koridorunun  uzunlugunu artirmak,
koridorun i¢ aciklik alanini azaltmak, koridora biikiim
eklemek gibi alternatifler degerlendirilebilir. Bununla
birlikte, sasirtma koridorunun yeterli uzunlukta
oldugu veya yeterli biikiime sahip oldugu durumlarda
zirhlanmis bir kapiya gereksinim ortadan kalkabilse
de yine de, 6zellikle tedavi esnasinda girisin kontrol
altinda tutulabilmesi icin kapi1 gibi fiziki bir engel
ve/veya hareket detektorleri gibi  giivenlik
tedbirlerine bagvurulmalidir [4].

LINAC cihazi ile radyoterapi uygulamalarinin yapildigi
mekanlar, radyasyon 1sininin merkezi izomerkez
olarak adlandirilan noktadan gececek sekilde
tasarlanir ve izomerkezin mekandaki konumu, tiim
tasarim i¢in bir referans noktasi olusturmaktadir [8].
S6z konusu mekanlar; kullanimla ilgili bitiin
ihtiyaclara cevap verebilecek nitelikte, elektrik ve
mekanikle ilgili gereklilikler ve iiretici firmaya bagh
gereksinimler ¢ercevesinde yeterli mekan boyutlarini
saglayacak sekilde tasarlanmalidir [4].

LINAC mekanlarinin radyasyon zirhlamasina yonelik
tasarim unsurlart baglaminda 6rnek tasarimlar
iizerinden yapilan degerlendirmeler Tablo 2’de yer
almaktadir.

Yukarida da belirtildigi gibi, gerek radyasyondan
korunma gereklilikleri cercevesinde, gerekse de
tasarimi malzeme ve maliyet baglaminda optimize
etmeye yonelik cesitli faktorler, mekansal tasarim
kapsaminda dikkat edilmesi gereken unsurlar olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. S6z konusu mekanlarin
tasarimini  s6z konusu baglamda sekillendiren
unsurlardan bir digeri ise zirhlama i¢in kullanilacak
yapl malzemeleridir.
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Tablo 2. LINAC mekanlarinin radyasyon zirhlamasina yonelik tasarim unsurlari i¢in bir degerlendirme

Tavsiye edilen

Tavsiye edilmeyen

Aciklama

Toprak
zemin
dstlinde
konumlandir
ma

Mekan1 toprak zemin yerine baska bir mekan
listlinde konumlandirmak, zemin igin de zirhlama
gereksinimi  olusturmasinin yami sira binaya
striiktiirel anlamda da ciddi yiik getirmesi sebebiyle
tavsiye edilmemektedir.

Yer altinda

Yer altinda konumlandirma yapilarak, bireylerin zirh
duvarlariyla dogrudan temasinin engellenmesinin
yani sira, topragin, zirh kalinliklarini ilgili faktorlere
gore azaltabilen bir malzeme olarak kullanilmasi
tercih edilmektedir. Zemin katta konumlandirma
yapilmissa yeterli mesafeden bir bdliicii elemanla
cevrilip birincil bariyerlerle dogrudan temasin

konumlandir engellenmesi onerilmektedir. LINAC odalar1 yaninda
ma mesguliyet faktorii yiiksek alanlar tasarlanmasi ise
zirhlama gereksinimini artirmasinin yani sira,
personel ve halkin alacagi radyasyon dozunun belli
degerlerde tutulmasi baglaminda risk
olusturmaktadir.
Kontrol gs (. | Gerek zrhlama gereksiniminin azaltﬂabilmesvi,
odasinm gerekse kontrol odasinda '(;a}ll§an pel'"sonelln alacagl
ikincil radyasyqn dozunun izin ve.rlle.n. degerler
bariyer (,‘er(;evesmd.e. s.1n1rlanld1r11ab11rr.1e51 _igin kon.trol
arkasinda odasinin birincil bariyer yerine ikincil bariyer
arkasinda tasarlanmasi tavsiye edilmektedir.
tasarlanmasi
KONTROL ODASI
kl\)/[iiﬁiarrilrlim Zirh duvarlarernn ortak. lfu.llamml.n.l ' saglamak
bitisik amacityla mekanlarin birbirine bitisik olarak
tasarlanmasi 6nerilmektedir.
tasarlanmasi
Mekanda Mekan girisine ulasan ikincil radyasyon miktar1 ve
sasirtma kapinin zirhlama gereksiniminin azaltilabilmesi i¢in
koridoru mekanin sasirtma koridoru ile tasarlanmasi
tasarlanmasi onerilmektedir.
| AR Zemin katta konumlandirilan mekanlarda, gelecekte
S =15 -~ REZERV yapilmasi planlanan ikinci bir LINAC odasi i¢in, daha
Konumlandir i y diisiik zirh kalinhigina ihtiya? duyll.llarak, mevcut zirh
mada ¥ C.;; 27 | AN duvarinin ortak kullamlabllmesAl amac1ylzjl,. fﬁ:.zerv
esneklik —1 Ry fer i alaninin zirhlanmis mekanin bitisiginde

olusturulmasi 6nerilmektedir.




S.Y.Bas ve S. A. Selcuk / Binalarda Radyasyon Zirhlamasina Yonelik Tasarim: Lineer Hizlandirict Mekanlari i¢in Oneriler

3.2. Yap1 Malzemeleri

Radyasyon zirhlamasi yapilacak alanlarda malzeme
secimi tasarim icin 6nemli bir unsur olup, zirh
malzemelerinin etkin ve verimli kullanimi ve optimum
tasarim stratejilerinin gelistirilmesi ilgili disiplinler
arasi bir iletisim ve isbirligi gerektirmektedir [2].

Radyasyon zirhlamasi icin kullanilacak malzemeler;
malzemenin kimyasal Dbilesimi ve radyasyon
zayiflatma katsayisi ile radyasyonun enerjisi ve tiirii
gibi faktorlere baglh olarak belirlenmektedir [12].
Zirhlama i¢in uygun malzemeyi secerek dogru tasarim
yapmak ve ayrica zirhin mekanik biutinlagi ile
catlaklara, korozyona ve asinmaya Kkarsi direncini
saglamak radyasyon zirhinin sahip olmasi gereken
niteliklerdendir [13].

Hem foton hem de nétron zirhlamasinin dikkate
alinmasinin gerektigi yliksek enerjili hizlandiricilarin
kullanildig1 mekanlar icin yap1 malzemesi baglaminda
bir degerlendirme yapildiginda; nétron zirhlamasinin
hidrojen icerikli malzemeler gerektirirken, X-151n1
demetlerinin ise, kiitle ve yiiksek atom numarasina
ihtivac duydugu soylenebilir. Normal beton, agir
beton, kursun, celik, polietilen, parafin, toprak gibi
malzemeler  LINAC  cihazi ile  radyoterapi
uygulamalarinin  yapildigi  mekanlarda  farkh
sekillerde zirhlama i¢in kullanilan malzemeler olarak
karsimiza ¢ikmaktadir [2].

Kursuna gore kiyaslandiginda, zirhlama i¢in daha az
etkili bir malzeme olmasina karsin beton [14],
nispeten yiiksek hidrojen igerigiyle 06zellikle
noétronlarin ortaya ciktigi yiiksek enerjili (>10 MV)
radyasyon uygulamalarinin yapildigi mekanlarda
siklikla kullanilan bir malzemedir [4]. Beton, hem X-
1sinlart hem de nétronlar icin zirhlama 6zelliginin yani
sira, iyi yapisal ozelliklere sahip ve yaygin
kullanimindan dolay1 nispeten ekonomik bir
malzemedir. Betonu s6z konusu mekanlarda
kullanmanin diisiik maliyetli olmasinin bir sebebi de
duvar ve doseme elemanlarinin fazla detay
icermemelerinden dolay1 kalip maliyetinin nispeten
diisiik olmasidir [2]. Cok kalin beton zirh elemanlari
gerektirebilen LINAC odalarinin yapim asamasinda
dikkat edilmesi gereken cesitli hususlar bulunmakla

birlikte; radyasyon sizintisina sebep olabilecek
bosluk, catlak gibi istenmeyen durumlarin betonda
olusmamasi 6nemlidir.

Bir saglik yapisinda LINAC cihazi ile tedavi yapilan
mekanlarin zirhlanmasi i¢in ayrilmasi gereken alan
diistinuldugiinde, zirh tasarimi baglaminda ¢ok kalin
olabilen duvar kalinliklarinin optimize edilmesi
gerekliligi ortaya ¢ikmaktadir [15]. Normal beton
kullanilarak gereksinim dahilinde insa edilen kalin
duvarlarla yeterli radyasyon korumasi
saglanabilirken, ozellikle alan sikintis1  olan,
radyasyonun yogunlugu ve enerjisinin yiiksek oldugu
ve bu sebeple duvar kalinligi ile ilgili gereksinimin
fazla oldugu durumlarda, zirhlama icin agir beton
alternatif bir ¢6zlim sunmaktadir [16]. Fotonlarin
zayiflatilmasi i¢cin beton yogunlugunun, bilesimine
yliksek yogunluklu c¢esitli agregalar (barit, hematit,
manyetit, limonit vb.) eklenerek artirildig1 agir beton;
alan kisitlamasi olan durumlarda duvar kalinliklarin
azaltmak amaciyla tercih edilebilen uygun
malzemelerden birisidir. Ulkemizde de erisim imkani
bulunan barit agregasi kullanilarak iretilen agir
betonlarda malzeme yogunlugu ile radyasyon
zirhlama o6zelligi aym1 dogrultuda artmaktadir.
Kilingarslan vd.’e (2011) gore; barit agregali agir
betonlar kullanilarak normal betona kiyasla daha ince
kesitli zirh duvarlari elde edilmesi, dogal
malzemelerden ve enerjiden tasarruf edilmesini
saglayarak daha saglikli ve ekolojik yapilarin ortaya
¢ikmasi yoniiyle de avantaj saglamaktadir [12].

LINAC cihaz1 ile radyoterapi uygulamalarinin
yapildig mahallerde kullanilabilecek yapl
malzemeleri i¢in genel bir degerlendirme Tablo 3 ile
sunulmustur.

Yukarida da belirtildigi gibi, uygun zirh malzemesi
secimi cesitli faktorler ¢cercevesinde degerlendirilmek
suretiyle tasarima etki eden faktérlerdendir. LINAC
mekanlarinda radyasyon zirhlamasina yonelik
tasarim unsurlar1 kapsaminda degerlendirilmesi
gereken onemli hususlardan bir digeri de
radyasyonun zararl etkilerinden korunabilmek i¢in
tasariminda 6zel dikkat gerektiren yap1 elemanlarina
iliskin detaylardir.
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Tablo 3. LINAC mekanlariin yapiminda zirhlama i¢in kullanilan malzemeler i¢in bir degerlendirme (NCRP [2] ve IAEA [4]
kaynaklarindan faydalanilarak olusturulmustur)

-Zirh malzemesi olarak siklikla
tercih edilmektedir.

-Ustiin yapisal 6zelliklere sahiptir.
-Genellikle en ucuz zirh malzemesidir.

Malzeme-Ozellik Avantaj Dezavantaj

Normal beton -Hem X 1511}l:jlr1 hem de notronlarl.n -Malzgmemn yogun}ugu .sebebllylle
zirhlanmasi i¢in kullanimi uygun bir | yeterli korumayi saglayabilmek icin
malzemedir. gereksinim duyulan zirh kalinliklar

fazladir, kalin duvarlar yapida alan
kaybina yol agar.

agrega bilesenleri ile iiretilebilir.
Barit, agir beton ftretimi igin
siklikla tercih edilen agregadir.

-Normal betona kiyasla daha az malzeme
kullanimiyla zirhlama gereksinimi
karsilanabilir.

-Daha ince zirh kalinliklar alan kisitlamasi
olan durumlar icin avantaj saglar.

~Zirhlama 191vn minimum = 2,35 -Uretim ve uygulamasi kolaydir. -Yogunluk kontrolii ve bosluk, ¢atlak

g/cm3 yogunlukta beton o .

kullanlmaktadur. olusumu gibi unsurlar i¢in uygulama
esnasinda 0zel dikkat gerektirir.

Agr beton -Hem X 1sinlari hem de nétronlarin | -Homojenligin  saglanmasi  normal
zirhlanmasi i¢in kullanimi uygun bir | betona gore daha zordur [18].
malzemedir. -Normal betona gore maliyeti yiiksektir
-Yogunluk degeri arttikca X 1sinlarini | ve nakliyati zordur.

-Ozgiil agirhgr yitksek farkli | zirhlama 6zelligi de ayni dogrultuda artar. | -Yogunluk kontrolii ve bosluk, catlak

olusumu gibi unsurlar i¢in uygulama
esnasinda 6zel dikkat gerektirir.

-Genel olarak malzemeyi uygulama
tecriibesi azdir.

Beton blok

-Farkli  yogunluklarda {retim

imkani bulunmaktadir.

-Modiiler uygulama imkani saglar.

-Yilksek  yogunluklu  bloklar, alan
kisitlamasi olan durumlar i¢in uygundur.
-Nispeten  kolay  (uygulamada kalip

gerektirmez, minimum donat1) ve hizh
(hava sartlarindan etkilenmez, kiirleme
gereksinimi yoktur) uygulama siirecine
imkan verir [17].

-Zirhlama bitiinligiiniin korunabilmesi
icin Ozel onlemler alinmasi gerekir
(derzlerin  yatayda ve diiseyde
sasirtmali olarak uygulanmasi, hargh
uygulamalarda  malzemeyle  aym
yogunlukta har¢ kullanilmasi vb.).
-Normal betona gore maliyeti yliksektir
ve nakliyat1 zordur.

Kursun

-Yiiksek yogunluga (11,35 g/cm3)
ve atom numarasina (82) sahiptir.
-Farkli ebat ve kalinliklarda ilave
zirh  malzemesi olarak ve
kapilarda gereksinim dahilinde

-Fotonlar1 zirhlama 6zelligi ¢ok ytiksek bir
malzemedir.

-Uretimi kolaydir.

-Yiiksek islenebilirlik 6zelligine sahiptir.

-Notronlar1  zirhlamada etkili bir
malzeme degildir, yiiksek enerjili
uygulamalarda  ozellikle,  dikkatli
kullanilmas1 ve gerekli 6nlemlerin
alinmasi gerekir.

-Yumusak bir malzemedir, uygulamada
ikinci bir yapisal destege ihtiya¢ duyar.

-Parafin ve polietilen ayni
hidrojen yiizdesine (%14,3) sahip
malzemelerdir.

-Polietilen saf olarak veya
agirlikca %5 bor igerigiyle
gereksinim dogrultusunda

(6zellikle kapilarda) yaygin olarak
kullanilmaktadir.

-Polietilen, iiretimi kolay ve parafine gore
daha saglam bir malzemedir.

kullanilmaktadir. -Toksisitesi yuksektir, kullanimi
durumunda  birtakim 6nlemlerin
alinmasi gereklidir.
Celik -Alan  kisitlamast  olan  durumlarda | -Notronlar1  zirhlamada etkili bir
kullanilabilen, fotonlar1 zirhlamak icin, | malzeme degildir, 6zellikle yiiksek
-Yogunlugu (7,8 g/cm3) ve X | kursun kadar olmasa da, iyi bir zirh | enerjili uygulamalarda dikkatli
wginlart  i¢in - zirhlama  6zelli§i | malzemesidir. kullanilmasi gerekir.
kursun ve beton arasinda bir | -iyi bir yapisal malzemedir.
degere sahiptir. -Kursun gibi toksik bir malzeme degildir.
-Farkli ebat ve kalinliklarda ilave
zirh  malzemesi olarak ve
kapilarda gereksinim dahilinde
kullanilmaktadir.
Polietilen ve parafin -liolietile.n nt')tronlar1.21rhlama ozelligi cok -Polietilen. nispeten  pahali  bir
yliksek bir malzemedir. malzemedir.

-Parafin yanic1 bir malzemedir, kalici
zirhlar icin kullanimi uygun degildir.

Toprak

-Yer altinda konumlandirilan
mekanlar i¢in kullanilabilir.

-ligili  faktérlere bagh olarak zirh
kalinliklarinin  azaltilabilmesini ~ saglar
(toprak malzemenin ¢ok iyi sekilde

sikistirllmasina ve mekanin yerin ne kadar
altinda olduguna baghdir)

-Bosluk  oranlar1 ve  bilesenleri
baglaminda homojen yapida olmadig:
icin iyi tanmimlanabilir bir malzeme
degildir.
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3.3. Detaylar

LINAC cihazi ile radyoterapi uygulamalarinin yapildig:
mekanlar icin zirhlama biitiinliigiiniin saglanabilmesi;
duvar, déseme (tavan ve zemin) ve kapi olmak iizere
farkli yap1 elemanlar1 baglaminda dogru detaylarin
tasarlanmast ve uygulanmasi ile  mumkiin
olabilmektedir. Disiplinler arasi koordinasyon
cercevesinde degerlendirme streci gerektiren soz
konusu mekanlarin tasarim siirecinde duvar ve
doéseme detaylarina iliskin dikkat edilmesi gereken
genel hususlar asagidaki gibi siralanabilir:

e Kullanilacak ilave zirh malzemesi (kursun, celik
gibi) kalinliginin yerine gectigi zirh malzemesiyle
esdeger zirhlama 6zelligine sahip olmasi,

e Cesitli amaclar icin kullanilan elektrik ve mekanik
tesisat  elemanlarinin  duvar ve  ddseme
elemanlariyla  kesistigi  noktalarda  zirhlama
biitiinliigiiniin bozulmamasina yonelik 6nlemlerin
tasarim siirecinde degerlendirilmesi,

e Kapi ile elektrik ve mekanik tesisat elemanlarinin
birincil bariyerlerde degil, zirhlama gereksiniminin
daha az oldugu ikincil bariyerlerde
konumlandirilmasi/ikincil bariyerlerden
gecirilmesi, kanallarin her ne kadar kii¢iik olursa
olsun birincil bariyerlerden gegirilmemesi,

e Kanallarin ortogonal olarak degil, belli bir agiyla
veya dirsek yaparak mekan disina gecirilmesi,

e [sitma, havalandirma ve iklimlendirme (heating
ventilating and air conditioning-HVAC) gibi biiyiik
kesit alanina sahip kanallarin mekandan cikislarinin
sasirtma koridoru sonundan, kapi istiinden ve
olabildigince ytiksek bir noktadan yapilmasi [2],

¢ Kanaldan gecen radyasyon miktarini azaltmak icin
kanal kesitinin en/boy oraninin yiiksek olmasi [4] ve
gereksinim dahilinde ilave zirhlama yapilarak bu
noktalarda radyasyondan korunmaya yonelik
onlemlerin alinmasi.

e Zirhlama i¢in kullanilacak farkli malzemelerin
birlesim noktalarinin zirhlamanin genel biitiinligi
bozulmayacak sekilde tasarlanip uygulanmasi,

e Blok gibi malzemelerde har¢ kullanilmasi
durumunda harcin zirh malzemesiyle en azindan
ayni yogunluga ve zirhlama kapasitesine sahip
olmasi ve derzlerin cakismayacak sekilde, sasirtmali
olarak uygulanmasi,

e Zeminden giden elektrik ve mekanik tesisat
elemanlar1 icin gereken o©nlemlerin alinmasi,
zirhlama gereksinimleri dogrultusunda ¢ap1 2,5
cm’den daha biiyiik elemanlarin, eksilen betonun
telafisi i¢in kursunla sarilmasi [2],

e Biiylik captaki kanallarin igine yerlestirilen su ve
elektrik borularinin zirh duvarlarindan
gecmemeleri, mekandan ¢ikarken  sasirtma
koridorunu takip etmeleri ya da zirh duvarlarinin
altinda bir yol izlemeleri [4].

Ayrica, LINAC mekéanlarinda havalandirma sistemiyle
ilgili dikkat edilmesi gereken bir husus, radyasyon
zirhlamasiyla dogrudan iliskili olmamakla birlikte,

hizlandiric1 tarafindan olusturulan ozonun (03)
yarattig1 tehlike durumundan korunabilmek i¢in ozon
konsantrasyonunun belirli seviyelerin iizerine
¢ikmamasina iliskindir [2]. Hava degisim oraninin
saatte minimum 10 kez olarak 6nerildigi s6z konusu
mekanlarda cihazin ¢alismasiyla olusan ozon ile
iyonize gazlarin merkezi havalandirma sistemine
karismasinin engellenmesi icin ayr1 bir sistem
tasarimi yapilmali, gereksinim dogrultusunda emis
menfezleri bu gazlarin tahliyesi icin zemin seviyesine
indirilmelidir. Tasarlanacak mekanik havalandirma
sistemi ile tedavi odasi igerisindeki atmosferin 1sil
sartlandirma, nem kontrolii ve olusacak zehirli
gazlarin tahliyesi baglaminda istenilen sartlar
saglamasi amag¢lanmaktadir [9].

LINAC cihazi ile radyoterapi uygulamalarinin yapildig:
mekanlar i¢in zirhlama biitiinliigiiniin saglanabilmesi
icin dikkat edilmesi gereken diger yapi elemani da
“kapr’dir.  Ozellikle yiiksek enerjili cihazlarin
kullanildig1 mekanlar icin kap1 tasarimi, operasyonel
verimlilikten 6diin verilmeden, gereken radyasyon
korumasinin saglanabilmesi amaciyla 6zel dikkat
gerektiren bir konudur [2]. Gereksinim dogrultusunda
uygun sekilde zirhlanmis ve interlock sisteme sahip
tek bir kapinin olmasi, ilave bir nétron kapisina olan
ihtiyaci ortadan kaldirabilmektedir [8].

Radyasyon zirhlamasina yonelik kap1 tasarimina

iliskin hususlar genel olarak su sekilde siralanabilir:

o Kapilar genel olarak; boyut, zirhlama ve kurulum
ozellikleri ¢ercevesinde gereksinimler ve tercihler
dogrultusunda 6zellesmekte [19] ve kap1 zirhlamasi
icin malzeme ve kalinliklar, ilgili faktorlerin

tlimiiniin degerlendirilerek zirhlama
hesaplamalarina yansitilmasi neticesinde
belirlenmektedir.

o Yiiksek enerjili (>10 MV) cihazlarin kullanildig:
mekanlarda fotonlarin yani sira nétronlar i¢in de
zirhlama gereksinimi ortaya ¢ikmakta olup, genel
tasarim, borlu polietileni (BPE) (agirlikca %5 bor
iceren) iki kursun tabakasi arasinda sandvig¢
yaparak kullanmaktir [4].

e Mekana dogrudan erisim saglayan kapilar (direct-
shielded door) bitisikteki ikincil bariyerle aym
zirhlama gereksinimine sahip olma ve ¢ok agir olma
ozellikleriyle  yiliksek  enerjili uygulamalarda
ozellikle ¢ok yliksek maliyetlidir.

e Sasirtma koridoru bulunan mekan tasarimlarinda
kap1 zirhlamasi; radyasyonun enerjisi, sasirtma
koridorunun tasarimi, haftalik is yiikii ve 1s1n1in yonii
gibi faktorlere bagl olarak degismektedir [2].
Sasirtma koridorunun uzunlugu kapilarin zirhlama
gereksinimi ac¢isindan 6nemli bir faktér olmakla
birlikte, kisa sasirtma koridoruna sahip hizlandirici
odalarinda kapi zirhlamasi i¢in daha kalin BPE ve
kursun gereksinimi ortaya ¢cikmaktadir [4].

¢ Kapilarda kursun imalati1 diizgiin sekilde yapilmali,
kursun ve c¢elik malzemeler gereken standartlara
sahip olmalidir.
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e Kapi ¢evresinden radyasyon sizintinin énlenmesine Zirhlama  bitlinliiglinin ~ saglanabilmesi  i¢in
yonelik tedbirler tasarim slirecinde tasarimlar1 6zel dikkat gerektiren yapi elemanlarina
degerlendirilmelidir. Kayar kapilarin kullaniminda iliskin detaylar ve degerlendirmeleri Tablo 4'te yer
ikincil radyasyonlar i¢in, kap1 ve duvar arasinda almaktadir.

minimum bosluk kalarak yeterli 6rtiisme saglayacak
sekilde bir tasarim yapilmalidir [20].

Tablo 4. LINAC mekanlarinin radyasyon zirhlamasina yonelik tasarimi kapsaminda yapi elemanlarina iligskin detaylar

LINAC mekanlarinda yap1 elemanlarina iliskin detaylar

dogrultusunda en az miktarda beton | (genellikle tercih edilen uygulama)
kaybinin saglanmasi)

: )
e t 1 1 |
—‘ : Tavan 1 : — :
! \ ! r % L )
[ 1 ! | I |
: Zirh duvan : | |
L J
| | e 4 Kursun velveya| ! !
Kanal LINAC odasi Kanal BPE zirhlama 2
Kursun ve/veya
T BPE zirhlama
Sizinti ya da LINAC odasi
sagilan radyasyon LINAC odasi
S —
izomerkez
[2] [2] (2]
Kanallarin duvardan gecisinin belli bir | Kanallara duvardan gecis | Sasirtma koridoru olan mekanlarda
aciyla yapilmasi (radyasyon | noktasinda dirsek yapilmasi | biiyiik ebath kanallara (HVAC gibi) dirsek

yapmak miimkiin degilse kanallarin
kursunla ve /veya BPE ile sarilmasi

‘ i —
|
I Tavan _; Zirh
| 1 duvar
‘ | LINAC Odasi Kontrol Alani
| I | .
| | llave kursun zirhlama
p— (gerekli ise) «— [ablo borusu
} Kanal Duvar \\4 [r—
—_—
‘ LINAC odasi
- . _ Zemin

8
2] (8]

40.6x63.5%6 cm 3.8 cm gelik kaplama
yumusak elik kaplama montaj vidalar

Perde Duvar

Glg kaynag Lazer

9]

Sasirtma koridoru olan mekanlarda | Dozimetri kablolar1 i¢in kullanilan
biliytik ebathh kanallarin (HVAC gibi) | kanallarin kontrol odasi ile LINAC
gecisi icin beton elemanlarla mini bir | odasi arasinda, radyasyon
sasirtma  koridoru  olusturulmasi | demetinin dogrultusu ile
(maliyeti yiiksek bir uygulama) | hizalanmayacak sekilde, duvardan
(6rtiisme derecesinin mimkiin | diiseyde ve yatayda belli bir agiyla
oldugunca biiyliik olmasi, istenilen | gecirilmesi

sonuca ulasabilmesi i¢in gereklidir)

Baglanti kutular1 veya lazer gibi
elemanlarin duvar igine yerlestirilmesi
durumunda  eksilen betonu telafi
edebilmek icin, zirhlama biitiinligi
bozulmayacak sekilde c¢elik plakalarla
takviye yapilmasi

lentolarda, kanal ve lento boyutlarina
bagh  olarak HVAC kanallarinin
lentodan uygun sekilde gecirilmesi

radyasyon sizintisinin Onlenmesi
icin cukur zemin tasarlanmasi

»
Bariyer Bariyer
Kursun
BPE (%5 bor)
zirhlanmig Kiigiik bosluk N
kapi A
. sagilan kursun
radyasyon polietilen (%0 bor)
=% BPE (%5 b
\\ k:lrﬁun =
Sagirtma ko;ﬂio;u zemin Y’ __________
Yiiksek yogunluklu
[8] [8] beton tugla
(door stop)
[2]
Sasirtma koridoru girisine ulasan ikincil .
o Sasirtma koridoru olmayan | ., ... .. <
radyasyonu azaltmak icin tasarlanan R Ilgili faktorler dogrultusunda
mekanlarda, kapi altindan

uygulanabilecek konsept bir zirhlanmig
kap1 detay1
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4. Tartisma ve Sonug¢

Glinumiuzde radyasyon uygulamalarinin yapildigi
alanlar, mimari tasarimin hedef niteliklerinden;
islevsellik, bicimsellik gibi olgularin yani sira, mekanin
vicut bulma amacini  olusturan radyasyon
cihazi/kaynag1 icin o6zel gereksinimler dahilinde
uygun c¢oOziimlerin  mimari tasarim siirecinde
degerlendirilmesini  gerektiren alanlar olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Bu baglamda, insan saghgini
ciddi ol¢lide tehdit edebilen etkileri goéz Oniine
alindiginda “radyasyondan korunma” oénemli bir
tasarim parametresi olarak tasarim siirecine cesitli
unsurlar ile  dahil olmaktadir. Iyonlastirici
radyasyonun zararli etkilerinden korunmak icin
uygulanan radyasyon zirhlamasina yonelik unsurlarin
dogru sekilde tasarlanmasi ve uygulanmasi, izin
verilen sinirlarin iistiinde doz aliminin engellenmesini
ve dolayisiyla radyasyonun insan sagligina olan
olumsuz etkilerinden ka¢inabilmeyi saglamaktadir.

Yiksek enerjili radyasyon fiireten lineer hizlandirici
cihaz1 ile radyoterapi uygulamalarinin yapildig:
mekanlar i¢in de radyasyon zirhlamasina yonelik
unsurlar 6nemli tasarim bilesenlerinden birini
olusturmaktadir. S6z konusu mekanlar tasarim
stirecinde, yap1 icinde konumlandirmadan mekanik ve
elektrik tesisat elemanlarina yonelik detaylara kadar
bircok faktoriin degerlendirildigi c¢ercevede bir
kurgulanma gerektirmektedir. Tasarimin erken
evrelerinden itibaren degerlendirilmesi gereken
tasarim unsurlar;; mekansal tasarim, malzemeler ve
detaylar olarak farkli bilesenler ve bunlar altinda pek
¢ok alt bilesen kapsaminda tasarim siirecine dahil
olmaktadir.

LINAC mekanlar i¢in radyasyon zirhlamasina yonelik
tasarim unsurlarinin ele alindigi bu arastirma
kapsaminda; problemin temelinin anlasilip, tasarimi
optimize etmeye yonelik unsurlarin ilgili faktérler
cercevesinde dikkatli sekilde ele alinmasi ve ilgili
disiplinler ile isbirligi ve iletisim cercevesinde bir
tasarim yapilmasi gerektigi ortaya ¢ikmistir. Minimum
maliyette etkin bir radyasyon korumasinin, her
tasarim igin ilgili faktorlerin bitiinlesik olarak dikkate
alinip degerlendirilmesiyle miimkiin olabilecegi,
tasarim siirecinde ekonomiklik ve yapisal 6zellikleri,
yiiksek zirhlama potansiyeli ile bir araya getirebilen
seceneklerin tercih edilmesi gerektigi sonucuna
ulasilmistir. Bu baglamda, yliksek enerjili radyasyon
iireten LINAC cihazinin yer aldig1 mekanlarin mimari
tasarim siirecinde radyasyondan korunmaya yonelik
onlemler ile optimal ve zirhlama bitiinligi
cercevesinde tasarimlar iretebilmenin miimkiin
olabilecegi degerlendirilmistir.

Ulkemizde, ingaat imalatlar1 ve cihaz kurulumunun
tamamlanmasinin  ardindan  yerinde  yapilan
kontroller, radyasyon giivenliginin gereken sekilde
saglanmasiyla ilgili nihai sonucun verilebilmesi i¢in
esastir. S6z konusu denetimlerde zor ve maliyetli olan
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ingsaat tadilat siirecglerine yol agacak durumlarla
karsilasilmamasi icin, yeterli zirh kalinliklari, uygun
malzeme kullanimi ve zirhlama bitiinliiginin
bozulmamasina yo6nelik oOnlemlerin tasarim ve
uygulama siirecinde degerlendirilmesi ve ayrica,
beton yogunluk degeri ve beton sinifinin gereken
sartlar1 saglamasina iliskin kontrollerin yapilmasi,
radyasyon sizintisina sebep olabilecek bosluk ve
catlak gibi istenmeyen durumlarin malzemede
olusmamas1 icin gereken o6zen ve dikkatin
gosterilmesi 6nem teskil etmektedir.

Diger taraftan, zirh kalinliklarini azaltmaya yonelik
agir beton gibi yap1 malzemeleriyle ilgili
arastirmalarin ulusal alanda artirilip, uygulamada da
yaygin hale gelmesi i¢cin desteklenmesinin, cok yiiksek
olan maliyetler ve wuzun tedarik siireleri gibi
dezavantajlari azaltacagi diistiniilmektedir. Bu sayede,
zirhlama gereksinimi fazla olan yiiksek enerjili
radyasyon uygulamalarinin yapildigi mekanlar icin
optimum tasarim stratejileri gelistirilebilmesine katki
saglanacag1 6ngorilmektedir.

Bu makale, Gazi Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii
Mimarlik Ana Bilim Dali'nda Dog. Dr. Semra ARSLAN
SELCUK danismanliginda gergeklestirilen “Binalarda
Radyasyon Zirhlamasina Yoénelik Yapisal Detaylarin
Analizi: Lineer Hizlandirici Mekanlari i¢in Oneriler”
adli yiiksek lisans tezinden liretilmistir.

Etik Beyani

Bu ¢alismada, “Yiiksekégretim Kurumlart Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yonergesi” kapsaminda
uyulmast gerekli tiim kurallara uyuldugunu, bahsi
gegen yénergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine
Aykirt Eylemler” bashgi altinda belirtilen eylemlerden
hicbirinin gerceklestirilmedigini taahhiit ederiz.

Kaynakca

[1] Zeyrek, C. T. 2013. Iyonize radyasyon
uygulamalari i¢in giivenlik ve korunmaya yonelik
genel kavramlar. Silleyman Demirel Universitesi
Fen Bilimleri Enstittisii Dergisi, 17(3), 1-9.

National Council on Radiation Protection and
Measurements. 2005. Structural Shielding Design
and Evaluation for Megavoltage X- and Gamma-
Ray Radiotherapy Facilities. NCRP Report No.
151, USA, 246s.

(2]

[3] Kumas, A. 2009. Radyasyon Saghig1 ve Giivenligi,

1. Baski. Palme Yayincilik, Ankara, 187s.
[4] International Atomic Energy Agency. 2006.
Radiation Protection in the Design of
Radiotherapy Facilities. IAEA Safety Reports
Series No.47, Austria, 129s.



[10]

S.Y.Bas ve S. A. Selcuk / Binalarda Radyasyon Zirhlamasina Yonelik Tasarim: Lineer Hizlandirict Mekanlari i¢in Oneriler

Milli Egitim Bakanlig,, 2012. Radyoterapi
Uygulama Plan1.
http://megep.meb.gov.tr/mte_program_modul/
moduller_pdf/Radyoterapi%20Uygulama%Z20P]

antpdf (Erisim Tarihi: 24.03.2019).

International Atomic Energy Agency. 2014.
Radiotherapy Facilities: Master Planning and
Concept Design Considerations. [AEA Human
Health Reports No.10, Austria, 31s.

Johnston, S. 2013. The Science of Radiation
Shielding.
https://network.aia.org/HigherLogic/System/D
ownloadDocumentFile.ashx?DocumentFileKey=
a0516f34-41dd-46af-980f-07487f132b75
(Erisim Tarihi: 25.03.2019).

Horton, P. W., Eaton, D. J. ed. 2017. Design and
Shielding of Radiotherapy Treatment Facilities.
IPEM Report 75, UK, 13-8s.

Alper M. ve Miihiircii, I. ed. 2018. LINAC
(Dogrusal Hizlandirici)'nin Mimari ve Temel
Altyap1 Gereksinimleri. Saglik Bakanligl. Ankara,
59s.

RPP. Neutron Shielding Door Options.
https://www.radiationproducts.com/neutron-
doors.htm (Erisim Tarihi: 26.03.2019).

Radmed. Architectural Project Planning.
http://www.radmedyapi.com.tr/eng/projelendi
rme/mimari-projelendirme/ (Erisim  Tarihi:
10.11.2019).

Kilingarslan §., Basyigit, C., Molla T., Sancar S.
2011. Radyoaktif 1sinlardan korunakl ekolojik
yapilar. Politeknik Dergisi, 14(2), 93-99.

11

[13] Waly, E. S. A. and Bourham M. A. 2015.
Comparative study of different concrete
composition as gamma-ray shielding materials.
Annals of Nuclear Energy, 85, 306-310.

[14] Akkurt, I. Akyildirim, H., Mavi, B., Kilincarslan, S.
Basyigit, C. 2010. Photon attenuation coefficients
of concrete includes barite in different rate.
Annals of Nuclear Energy, 37, 910-914.

[15] Kosako, K., Oishi, K., Nakamura, T. and Kiyanagi,
Y. 2014. Optimum shielding structure for the wall
of medical LINAC facility. Progress in Nuclear
Science and Technology, 4, 276-279.

[16] Shams, T., Eftekhar, M. and Shirani, A. 2018.
Investigation of gamma radiation attenuation in
heavy concrete shields containing hematite and
barite aggregates in multi-layered and mixed
forms. Construction and Building Materials, 182,
35-42.

[17] Veritas. VeriShield Rooms vs. Concrete Vaults -
Save  Floor  Space. http://www.veritas-
medicalsolutions.com/radiation-shielding-
compare.html (Erisim Tarihi: 26.03.2019).

[18] Akgiin, Y., Durmus, A. ve Durmus, A. 2007. Barit
agregasiyla tretilen agir bir betonun 6zelikleri.
IMO Dergisi, 465-474.

[19] Nelco. Radiation Shielding Swing Door.
https://www.nelcoworldwide.com/medical-
shielding-products/shielded-doors/guardian-
swing-door/ (Erisim Tarihi: 26.03.2019).

[20] Radkosis, 2019. Linak Kap1 Cozlimleri.
http://radkosis.com/linak-kapi-cozumleri/
(Erisim Tarihi: 26.03.2019).



Siileyman Demirel Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii Dergisi
Cilt 27, Say1 1, 12-21, 2023

Siileyman Demirel University
Journal of Natural and Applied Sciences
Volume 27, Issue 1, 12-21, 2023

DOI: 10.19113/sdufenbed.1059761

Yiiz Goriintiillerine Morflemeye Dayal1 Maske Giydirme ve Maskeli Yiiz Tanima

Asuman GUNAY YILMAZ*1?, Eyiip GEDIiKLi1"”, Omar ALHORI!
1Karadeniz Teknik Universitesi, Of Teknoloji Fakiiltesi, Yazilim Miihendisligi B6liim, Trabzon, Tiirkiye

(Almis / Received: 20.01.2022, Kabul / Accepted: 03.12.2022, Online Yayinlanma / Published Online: 25.04.2023)

Anahtar Kelimeler
Maskeli yiiz tanima,
Biyometrik kimlik tanima,
Otomatik maske giydirme,
Goriintii morfleme,

Derin 6grenme

0z: Covid-19 gibi virtislerin ciddi solunum yolu hastaliklarina neden olmasi, yiiz
maskelerinin kullanimini 6nemli hale getirmistir. Bu nedenle yiizden kisi dogrulama
ve tanima yapan sistemlerin maskeli ylizler {lizerinde de c¢alisabilmesi
beklenmektedir. Yiiz tanima sistemleri i¢in olusturulan veri setlerinde maskeli
ylzler olmamakla birlikte giliniimiizde farkli model ve desenlerde maskeler
kullanilabilmektedir. Bunlar yiiz tanima sistemlerinin basarisini diisiirmektedir. Bu
calismada oncelikle maskeli yiiz veri seti Giretmek icin mevcut yliz veri setlerine
farkli tipteki maskelerin giydirilmesine ¢alisiimistir. Morfleme teknigi kullanilarak
ylzlin pozisyonlarina uygun olarak dogala yakin otomatik giydirme islemi
gerceklestirilmistir. Daha sonra maskeli/maskesiz yiizlerin taninmasi i¢in derin
6grenmeye dayali bir model gelistirilmis ve otomatik maske giydirme teknigi ile
olusturulan veri seti denenmistir. CASIA-WebFace ve LFW (Labeled Faces in the
Wild) veri setleri kullanilarak gergeklestirilen deneylerde %96.5’in tlzerinde
maskeli yiiz tanima bagsarimi elde edilmistir.

Mask Fitting on Face Images Based on Morphing and Masked Face Recognition

Keywords

Masked face recognition,
Biometric identification,
Automatic mask fitting,
Image morphing,

Deep learning

Abstract: Viruses such as Covid-19 cause serious respiratory diseases, making the
use of face masks important. For this reason, it is expected that face recognition and
verification systems can also work with masked faces. There are no masked faces in
the data sets created for face recognition systems, and today, masks of different
models and patterns can be used in daily life. These reduce the success of face
recognition systems. In this study, first, a wide masked face data set was produced
by fitting different types of masks to the images in the existing face datasets. In the
production of masked faces close to nature, the automatic mask fitting process was
carried out with the image morphing technique. Then, a deep learning based model
was developed for the recognition of masked/unmasked faces, and the dataset
created with the automatic mask fitting technique was used to train the model. In
the experiments using CASIA-WebFace and LFW (Labeled Faces in the Wild)
datasets, masked face recognition performance was achieved over 96.5%.

1. Giris

algilanabilen biyometrik 6zellikler daha ¢ok 6n plana
¢cikmaktadir.

Giiniimiizde biyometrik sistemlerde, yiizde yiize yakin
sonuclar iireten 6zellikler kullanilabilir hale gelmistir.
Ancak bu o6zellikler her zaman ulasilabilir degildir.
Dogrulama sistemlerinde kisinin rizas1 talep
edilebilirken, asayis/gozetleme gibi sistemlerde
uzaktan tanima yapmak gerekmektedir. Covid-19 gibi
pandemilerde ise hijyenden 6tiirii uzaktan ve temassiz

*ilgili yazar: gunaya@ktu.edu.tr
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Yiiz biyometrik o6zelligi yiiksek basarimli temassiz
tanima  sistemlerinde kullanilmaktadir.  Ancak
solunum yollarindan bulasan hastaliklardan otiri
artik ylizde maske kullanimi ¢ogu zaman gerekli
olmakta ve kisilerden maske ¢ikarmalari saglik nedeni
ile istenemeyecek duruma gelmektedir. Dolayis ile
maskeli  ylizlerden Kisilerin taninmasi  veya
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dogrulanmasi gerekmektedir. Bu kapsamda maskeli
yuzler kullanilarak, maske takilip takilmadiginin
belirlenmesi ve maske disinda kalan goéz ve alin
bolgelerinden  yiliziin  taninmasi  konularinda
calismalar yapilmaktadir.

Maske kullaniminin artmasi ile cesitli desenlerde
maskeler Uretilmektedir. Bunlar yiz desenli
olabilecegi gibi yanlis biyometrik 6zellik iiretimine
neden olabilecek tiirden de olabilmektedir. Bu
nedenle maskeli ylizlerin belirlenmesi gerekmektedir.
Diger yandan maske disinda kalan yiiz bolgelerinden
yliz tanima isleminde, kullanilabilecek biyometrik
ozellikler azaldigindan tanima basarim orani
diismektedir.

Bu alanda diger bir eksiklik ise, yliz tanima igin
olusturulmus, maskeli ytizleri iceren genis kapsaml
gercek bir veri setinin heniiz bulunmamasidir. Bu
nedenle bu c¢alismada mevcut yiiz veri setlerinden
maskeli ylz verilerinin olusturulmasina ve yeni
yaklasimlar kullanilarak daha az biyometrik 6zellik ile
ylz tanima isleminin gerceklestirilmesine
calisilmistir.

Bu ¢alismada, ilk olarak morfleme teknigi kullanilarak
farkli tip maskelerin farkli pozlardaki yiizlere
oturtulmasina c¢alisilmistir. Bunun igin CASIA-
WebFace veri setindeki yiizler kullanilmistir.
Morfleme teknigi ile daha ¢ok nokta kullanildig1 icin
maskeler dogala yakin bir sekilde yiizlere
oturtulmaktadir. Maske oturtma islemi igin yiiz
tizerindeki 68 temel 6zellik noktasi, DLIB [1] tabanli
bir yiiz detektéri [2] ile tespit edilmistir. Bu
noktalardan ytziin alt kismini (burun agiz ve ¢eneyi
cevreleyen) temsil eden noktalar kullanilarak,
goriintii morfleme teknigine dayali olarak, yiize maske
oturtulmustur. Calismada daha sonra ytiz tanima icin
bir FaceNet modeli olusturulmustur [3]. Bu modelde,
Inception-ResNet-vl [4] derin ag mimarisi
kullanilmistir. Model egitimi kolaylastirmak amaciyla
MTCNN [5] (Multi Task Cascaded Convolutional
Neural Network) modeli ile ytiz bolgesi belirlenerek
gereksiz verilerin atilmasi ve agin yalmzca anlamli
bilgileri islemesi saglanmistir. Son olarak morfleme
teknigine dayali olarak dretilen maskeli yiiz
goriintiileri ve maskesiz yliz gorintiileri birlikte
kullanilarak olusturulan veri seti lizerinde modelin
basarimi degerlendirilmistir. ~ Sistemin genel akis
semasi Sekil 1'de verilmistir.

Maskeli yiiz tanima alaninda yapilan ¢alismalar iki
gruba ayrilabilir. Birinci grup, maskeli yiizlerden,
maskenin kapatmadig1 yiiz boélgesini (géz ve alin)
belirleyip bu bolge iizerinden Kkisiyi tanimaya
calismaktadir. [6,7,9-11]. Qi ve Yang, maskeli
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Sekil 1. Sistemin genel akis semasi

gorintilerden MTCNN ile ytz bdlgesini belirlemis,
maskesiz kisimdan yerel ikili oriintiilerle 6znitelik
cikarmis ve destek vektér makineleri (SVM) ile
simiflandirmistir [6]. Deneyler WIDER FACE veri
setinden alinan 3894 goriintii ve MAFA veri setinden
alinan 4064 goriintli tlizerinde gerceklestirilmistir.
Alrikabi ve Alibreheemi ¢alismalarinda, GoogleNet ve
VGGNet-16‘dan ¢ikardiklar 6znitelikleri birlestirmis
ve SVM ile siniflandirmistir [7]. Goriintiilerdeki yiizler
MTCNN ile tespit edilmis, maskesiz kisim kesilmis ve
aglara giris olarak verilmistir. Deneylerde RMFRD ve
SMFRD veri setleri kullanilmistir [8]. Mazli Shahar ve
Mazalan yiiz goriintiilerindeki 68 kontrol noktasini
belirledikten sonra bu noktalardan goéz burun
cevresini ifade eden 31 tanesi kullanarak maskeli yiiz
tanima yontemi 6nermistir [9]. Hariri maskeli yiizlerin
gboz ve alin bolgesini kullanarak yliz tanima
gerceklestirmistir [10]. VGGNet-16 ag1 ile ¢ikarilan
Ozniteliklerin  siniflandirilmasinda ¢ok katmanli
algilayic1 (perceptron) kullanilmistir. Deneylerde ise
RMFRD veri seti kullanilmistir. Vu vd. de maskeli
yuzlerden maskesiz kismi ¢ikarip yiiz tanima islemi
gerceklestirmistir [11].

Maskeli yiiz tanima alanindaki diger calismalar ise,
kisilerin maskesiz ve maskeli goriintiileriyle sistemi
egitip, iki goriintiniin aym ya da farkll kisiye ait
olduguna karar vermeye calismaktadir [12, 13]. Ejaz
ve Islam MTCNN ile belirledikleri yiiz gériintiilerinden
Google FaceNet modeli ile yiiz 6zelliklerini ¢ikarmis ve
SVM ile smiflandirmistir [12]. Jaween vd. ise yiiz
tanimada basarili derin 06grenme sistemlerinin
maskeli yiiz tanimadaki basarimini incelemistir.
FaceNet, VGGNet, LeNet, MobileFaceNet gibi
modellerini maskeli-maskesiz, maskeli-maskeli ve
maskesiz-maskesiz yiiz ciftleriyle denemistir [13].
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Ger¢cek maskeli yiiz goriintilerinden olusan veri
setinin yaninda, sentetik olarak tretilmis maskeli
yluzlerden olusan bir veri seti de deneylerde
kullanilmistir.

Bunlarin disinda, maskeli yiizlerden maskesiz yiizleri
liretip tanima yapan ¢alismalar da bulunmaktadir [14,
15]. Luo vd. cekismeli tretici aglar1 (generative
adversarial network-GAN) kullanarak, EyesGAN adini
verdikleri bir model ile maskesiz yiizleri sentezlemeye
calismistir [14]. Malakar vd. ise maskeli yiizlerden
maskesiz yiizlerin liretiminde temel bilesen analizini
kullanmay1 6nermistir [15].

Mevcut veri setlerinde maskeli yliz gorinti sayisi
azdir. Bu nedenle maskeli ytzlerin sentetik olarak
iretilmesine ¢alisilmaktadir. Anwar ve Racchowdhury
ylz goriintiilerine maske yerlestirmek icin 6 anahtar
nokta konumunu kullanmistir [16]. Yizin dénme
acisina gore 3 acidaki cesitli tipte maske goriintiileri
yiz gorintilerine eklenmistirr Wang vd. ise
calismalarinda 3 c¢esit veri seti olusturmustur [8].
Bunlar maskeli ytiz tespiti veri seti (MFDD), sentetik
maskeli Yiz veri seti (SMFRD) ve gercek maskeli ytiz
veri seti (RMFRD) olarak adlandirilmistir. Calismada
maskenin nasil yerlestirildigi konusunda bilgi
verilmemistir. Mevcut calismalarda, sentetik olarak
maskeli yliz goriintiilerinin liretilmesinde, maskenin
ylize tam oturmamasi sorunu ortaya ¢ikmaktadir.

Yazinin organizasyonu: B6lim 2’te onerilen yontem
detayl bir sekilde agiklanmistir. Deneyler ve bulgular
3. Bolimde verilmis ve sonuclar Bolim 4'te
tartisilmistir.

2. Materyal ve Metot

Bu calisma iki asamadan olusmaktadir. Ik asamada
sentetik maskeli yiiz goriintiisi liretmek igin,
maskenin yiize daha iyi oturmasini saglayan,
morflemeye dayali bir yontem oOnerilmistir. Sonraki
asamada, derin 6grenme modeli ile yiiz tanima sistemi
olusturulmus ve tretilen maskeli yliz goriintiileri ile
denenmistir.

2.1. MasKeli Yiiz Goriintiisii Uretimi

Maskeli yiizlerin tiretilmesinde 6ncelikle goriintiilerde
ylz algillanmis ve hizalanmistir. Daha sonra ytizdeki
kontrol noktalar1 belirlenerek ilgili bolgeye goriinti
morfleme yontemi ile maske yerlestirilmistir.

2.1.1.Yiiz Algilama ve Hizalama

Yiiz algilama ve hizalama islemini gerceklestirmek icin
FaceSSD [17], Dlib [1], OpenCV [18], MTCNN [5] gibi
cesitli algoritmalar gelistirilmistir. Bu calismada yiiz
algilama ve hizalama icin MTCNN modeli
kullanilmistir. MTCNN, 3 asamali sinir aglarindan
olusan modern bir yiiz algilama aracidir. Bu asamalar
Sekil 2’de goriilmektedir.
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Goriitii Piramidi Oneri At

Sekil 2. MTCNN asamalari

MTCNN yiiz belirleme mimarisinde ilk olarak, farkli
boyutlardaki yiizleri algilamak i¢in goriinti birden ¢cok
kez yeniden boyutlandirilir. Ardindan P-ag1
(Proposal/Oneri), goriintiileri tarayarak ilk algilamay:
gerceklestirir. Burada diisik bir esik degeri
kullanildig1 i¢in bir¢ok yanlis pozitifte algilanir.
Onerilen bolgeler (bir¢ok yanhs pozitif iceren), hassas
sinirlayici kutular elde etmek igin filtreleme yapan R-
agina (Refine/Aritma) girdi olarak verilir. Son asama
olan 0O-ag1 (Output/Cikis) sinirlayict kutularin son
iyilestirmesini gerceklestirir. Bu sekilde yalnizca
yuzler algilanmakla kalmaz, ayn1 zamanda sinirlayici
kutular da dogru ve kesin sekilde olusturulur ve ytizler
belirlenmis olur. MTCNN giiclii bir algoritma olup,
farkli boyut, aydinlatma kosulu ve déniis a¢isina sahip
gorintiillerde yiizleri dogru sekilde algilayip
hizalamaktadir. Sekil 3’te MTCNN modeli ile
belirlenen yiiz goriintiileri verilmistir.

L

Sekil 3. MTCNN ile yiiz algilama ve hizalama 6rnekleri
2.1.2.Yiiz Goriintiisiine Maskenin Yerlestirilmesi

Yiize maske oturtma islemlerinde maske ile yiiziin
ayni1 hizada olmamasi, 6lceklemenin iyi yapilamamasi,
maskenin dogalindan ¢ok farkli oturtulmasina sebep
olmaktadir. Mevcut calismalardaki yiiz maskeleme
algoritmalarinin temel adimlari su sekildedir:

1. Goriintiideki yiiz bolgesi tespit edilir.
2. Yuizdeki 68 kontrol noktasi tespit edilir.
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Sekil 4. Yiiz maskeleme algoritmasinin temel adimlari

3. Burun ve agz1 iceren maske bolgesi belirlenir ve
kesilir. Bu alan 49 ile 68 noktalar arasindadir.

4. Maske goriintiisii, belirlenen maske bdlgesinin
boyutuna gore yeniden boyutlandirilir.

5. Boyutlandirilan maske gorintiisiinden ikili maske
cikartilir.

6. Ikili maske kullanilarak yiizdeki maske alani
belirlenir.

7. Belirlenen bolgeye maske eklenir ve goriinti
giincellenir.

Yiiz maskeleme algoritma adimlarinin 6rnek iki gorsel
lizerine uygulanisi Sekil 4’te gosterilmektedir. Sekil 4-
a’da algoritma iyi sonug verirken Sekil 4-b’de basarisiz
olmaktadir. Maskenin diizgiin oturtulamadigi 6rnek
gorintiler Sekil 5’te verilmistir.

Sekil 5. Yanls yerlestirilen maske goriintiileri

Bu ¢alismada ise, maskelerin daha dogru oturmasini
saglayan goriintii morfleme teknigine dayal yeni bir
yiz maskeleme yaklasimi 6nerilmistir. Onerilen
goriintii morflemeye dayali yliz maskeleme yaklasimi
asagidaki asamalardan olusmaktadir.

~

b)
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Kontrol Noktalarinin Belirlenmesi: Maskeyi yiize
oturtmak ic¢in ilk asama ilgili boélgenin kontrol
noktalarinin tespitidir. Bu amagla Dlib [1] kiitiiphanesi
ile yiizdeki 68 kontrol noktasi tespit edilmis daha
sonra ¢ene, burun ve agiz1 g¢evreleyen Kkontrol
noktalari maske yerlestirme islemi i¢in kullanilmistir.
Yerlestirilecek maskenin bu boélgelere karsilik gelen
ayni sayidaki kontrol noktalar1 ise manuel olarak
isaretlenmistir (Sekil 6-a).

Ucgensel Bélgelerin Olusturulmasi: Bu asamada, 6nceki
asamada elde edilen maske Kkontrol noktalari
kullanilarak birbirleriyle baglantili iicgensel bolgeler
elde edilir. Yiz goriintiisiinde de her bir tliggeni
olusturan noktalar secilerek, maskedekilere karsilik
gelen ti¢cgensel bolgeler iiretilir. Calismada Delaunay
iicgenleme yonteminden faydalanilmistir (Sekil 6-b)

Ucgensel Bélgelerin Egriltilmesi: Maske ve yiiz
gorlntiilerindeki kontrol noktalarinin pozisyonlari
birbirinden farklidir. Maskeyi diizgiin bir sekilde yiize
oturtabilmek icin, maske goriintiisiindeki tiggensel
bolgelerin, yiiz gorintiisiinde karsilik gelen tiggensel
bolgenin sekline egriltilmesi (warping)
gerekmektedir. Birbirine karsilik gelen tiggensel
bolgelerin tanimlanmasindan sonra, morfleme islemi
geometrik doniisim problemi haline gelmektedir. Bu
noktada afin doniisim kullanilmaktadir. Yiiz
goriintiisiine gore egriltilmis maske goriintisi Sekil 7-
a’da goriilmektedir.

Hedef Goriintiiniin Olusturulmasi: Bu asamada yiiz
gorintiisiinde ilgilenen bolge silinir (Sekil 7-b). Son
olarak, egriltme islemi ile yeniden olusturulan maske
goriintiisii yliz goriintiisiine eklenir (Sekil 7-c).
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(b)
Sekil 6. a) Maske ve yiiz kontrol noktalari. b) Maske ve ytiz
icgensel bolgeleri.

Sekil 7. a) Yiiz goriintiistine gore egriltilmis maske b)
Maske eklenecek yiiz bolgesi c) Maskeli yiiz goriintiisii.

2.2. Derin Ogrenme

Makine 06grenmesi yaklasimlarindan olan derin
o6grenme, bulut veya GPU’lar kullanilarak giiniimiizde
bilgisayar bilimcilerin kiimeleme veya siniflandirma
calismalarinda siklikla tercih ettigi, yapay sinir
aglarina gore ¢ok daha fazla katman ve asamadan
olusan yapilardir. Bunlardan Evrisimsel sinir ag1 (ESA)
mimarileri, imge siniflama, nesne algilama, tanima ve
tespit islemlerinde basarili sonuglar iretmektedir.
ESA, yapay sinir aglarindan esinlenilerek gelistirilen,
verileri uctan ug¢a Ogrenen bir derin 6grenme
mimarisidir. Biiyiik 6lcekli verilerle calisabilen ESA,
uzun egitim siireci ve yerel minimumlara takilabilme
problemlerine sahiptir. Bu g¢alismada kullanilan
yontemlerin belirli 6zellikleri asagida verilmistir.

2.2.1. GoogleNet Ag1

GoogleNet agy, hesaplama maliyetini artirmadan daha
genis ve daha derin bir model olarak 2014 yilinda
gelistirilmistir. 22 adet katmandan olusan aga
Inception ad1 verilmistir. Temel Inception yapisi, Sekil
8’de gorildiigi gibi, ayni girdiye havuzlama ve birden
fazla evrisim isleminin uygulanmasi esasina
dayanmaktadir. Inception modelinde, girdi
maksimum havuzlama ve 1x1, 3x3 ve 5x5 boyutlarinda
filtrelemeden gecirilerek evrisim islemine tabi tutulur.
Bu islemlerin sonuglar1 birlestirilerek tek bir sonug
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elde edilir. Bu sayede GoogleNet agi, genel ve spesifik
ozellikleri ayn1 anda ¢ikarabilmektedir[19].

Inception modelinin 5x5 evrisiminde hesaplama
maliyetinin artmasi en biiytik problemlerdendir.
Ayrica havuzlama katmanlarinin dahil olmasi ile
hesaplama maliyeti olduk¢a artmaktadir. Her bir
asamada bu evrisim katmaninin ¢iktisi ile havuzlama
katmaninin ¢iktisinin birlestirilmesi ¢ikti boyutunu
¢cok fazla biyiitmektedir [19]. Bu nedenle her
islemden 6nce boyut diisiiriilmelidir. Boyut diisiirme
islemi Sekil 9'da verildigi gibi, 5x5 ve 3x3 filtrelerinin
uygulanmasindan o6nce 1x1 boyutlarindaki filtre
uygulamasi ile gerceklestirilmektedir [19].

Filter
concatenation

1x1 convolutions 3x3 convolutions 3x3 max pooling

-~ — —

Previous layer

Sekil 8. Basit Inception yapis1

Filter
concatenation
b .7‘-::,— —

— 3x3 convolutions 5x5 convolutions 1x1 convolutions

) [} [}
1x1 convolutions 1x1 convolutions 3x3 max pooling

Previous layer

Sekil 9. Boyut dﬁ§ﬁrﬂ1e isleminden sonra Inception yapisi

Inception  modeline daha sonradan  paket
normalizasyonu eklenerek Inception V2 modeli
olusturulmustur. Paket normalizasyonu, tim
katmanlarin ardinda, ¢ikti verilerinin ortalama ve
standart sapmasina dayali olarak  katman
cikislarindaki verilerin normalizasyonu seklinde
gerceklestirilmektedir. Bu islem sayesinde, tiim sinir
agl, ayni aralikta sifir ortalamali sonuglar tiretmis olur
[20]. GoogleNet aginin sonraki diger modeli Inception
V3’te ise, agin genislik ve derinliginin optimizasyonu
ile agdan maksimum bilgi akisinin saglanmasina
calisilmistir. Agda, genislik, derinlik ile dogru orantili
olarak artmaktadir. Inception V3 aginda, 5x5 ve 7x7
boyutlarinda filtreler, iki ya da ii¢ tane 3x3 boyutlu
filtrelerle degistirilerek (Sekil 10) optimize edilmeye
calisilmaktadir [21].

Filter Concat

3x3

3x3

\
|3x3| |m|\

1
| |Pcol| ’1x1|

i I
I 1x1 I | 1x1
\\\‘ —

Sekil 10. Inception V3 ag1

T
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Son olarak Inception V4 modelinde, Resnet aginin
gelisimiyle, daha hizli egitim yapilmasini saglamak
amaciyla, Inception modeli ile kalinti (residual) ag
baglantilari birlestirilerek gelistirilmistir [4].

2.2.2. Microsoft Resnet Ag1

Geleneksel aglardan farkli yapiya sahip Resnet agi,
bazi kisa yollarin klasik aga eklenmesiyle elde edilen
kalint1 bloklardan olusmaktadir. Bu kalint1 blokta,
x_girdisi evrisim->aktivasyon->evrisim serisinden
gecirilerek, f(x) fonksiyonuna doénistiriilmektedir.
Sonraki adimda, f(x) fonksiyonuna x_giris degeri
eklenerek h(x) = f(x) + x fonksiyonu iiretilmektedir.
Klasik evrisim isleminde h(x)=f(x) iken bu agda,
girdiye evrisim islemi uygulandiktan sonra orijinal
veri eklenmistir [22]. Agin blok diyagrami Sekil 11'de
gosterilmistir.

agirlik katmani

F(x)

birim
agirhk katmani

F(x)+x
Sekil 11. Kalint1 (Residual) 6grenme blogu
2.2.3. Inception-ResNet-v1 Ag1

Inception yapisiyla kalint1 (residual) ag baglantilari
birlestirilerek Inception-ResNet-v1 elde edilmektedir
[22]. Bu ag onceki aglarin 6zelliklerini tasimaktadir.
Agin genel yapisi Sekil 12’de gosterilmistir.

Calismada FaceNet modeli olusturulurken Inception-
ResNet-v1 derin ag mimarisi kullanilmistir. Bu ag ile
ylz goriintiilerinden o6znitelikler ¢ikarilmis ve yiiz
tanima i¢in kullanilmistir. Sonraki alt bdliimde
tasarlanan FaceNet modeli agiklanmistir.

2.3. FaceNet modeli

FaceNet [3] modeli, yliz tanima, dogrulama ve
kiimeleme islemlerinde oldukc¢a iyi sonuglar elde

Softmax

!

Dropout (keep 0.8)

!

Average Pooling

!

5 x Inception-resnet-C

Relu activation
Reduction-B t
f [+
10x T
Inception-resnet-B _—
] 1x1 Conv
(256 Linear)
Reduction-A I —
3x3 Conv
[ » (32)
1x1 Conv 1
5 x Inception-resnet-A ——— (232) 3 Gony 325, Con
i 32) (32)
1 '
Stem 1x1 Conv 1x1 Conv
] (32) (32)
Input (299x299x3) —
Relu activation

Sekil 12. Inception-ResNet-v1 yapisi

edilmis bir mimaridir. FaceNet modelinde, ¢ok boyutlu
girdi olarak alinan yiiz resimleri 128 boyutuna sahip
bir ozellik vektoriine dontstiiriilir. Bu 6zellik
vektorlerinin birbirine olan benzerligi hesaplanir.
Benzerlik orani degeri ytliksek olan 6zellik vektorleri
birbirine daha ¢ok benzer olarak siniflandirilir.
FaceNet modelinde, 6zellik vektoriiniin tretilebilmesi
icin Uglu kayip (triplet loss) fonksiyonu ve evrisimli
sinir aglar1 (CNN) birlikte kullanilir. Sekil 13’te
gorilen FaceNet modelinin mimarisi asagidaki
bilesenlerden olusmaktadir.

Giris katmani: (112, 112, 3) boyutlu goriintiiler

Adin derin mimarisi (gizli katmanlari): Bunu
tasarlamak icin Inception-Resnet-v1 [22]
kullanilmistir. Tahmin dogrulugunu artirmak icin,
egitim asamasinda bu katmanlarin agirlik degerleri
ayarlanacaktir.

Ozellik vektérii (Embedding): Derin mimarisinin son
katmanindan gelen degerler L2 normalizasyonuna
tabi tutulur ve bu katmanin girdisi olarak kabul edilir.
Bu katman daha sonra test i¢in kullanilacaktir.

Cikis katmani: Bu katman derin mimariye dogrudan
baglidir. Softmax aktivasyon fonksiyonu ile normalize
edilir ve tahmini sinif elde edilir (Sekil 14).

Batch Deep Learning Embedding Triplet Loss
= =——— 1 r | —
—fl —el Positive
: - Anchor
. . ' f ‘ e Negative

Sekil 13. FaceNet modelinin mimarisi
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Cikt
katmam

Softmax

altivasyon fonksiyonu olasiliklar

1.3 0.02

5.1 & 0.90

2.2 0.05
E o

0.7 > €7 0.01

14 002

Sekil 14. Softmax aktivasyon fonksiyonu

FaceNet mimarisinde kullanilan Ug¢li  kayip
fonksiyonunun hesaplanmasinda, veri kiimesinden
birbirinden farkl ticlii gruplar secilir. Uglii kayip
degeri secgilen 3 imge lizerinden hesaplanir. Segilen ii¢
imgenin biri referans (anchor) imge olacaktir. Diger
imgelerden biri referans imgeye benzeyen (pozitif) ve
digeri benzemeyen (negatif) imgelerdir. FaceNet
modelinde kayip degeri; referans imge ile pozitif imge
arasindaki benzerlik arttik¢a kiiciiliir. Benzer sekilde,
referans imge ile negatif imge arasindaki benzerlik
artist kayip degerinin artmasina neden olur. Kayip
degeri kullanilarak agirliklarin giincellenmesi ile
tamamlanan egitim sonunda FaceNet, girdi olarak
aldig1 imgeyi en iyi temsil eden o6zellik vektoriinii
¢ikarmay1 6grenmis olur.

Saha uygulamalarinda, iki yliziin ayni kisiye ait olup
olmadigini tespit etmek icin, girdi olarak alinan yiiz
imgesi ile veri kiimesindeki yliz imgelerinin FaceNet
modeli ile ozellik vektorleri iretilir. Daha sonra,
uzaklik metrikleri kullanilarak bu 6zellik vektorlerinin
benzerligi olgllir. Benzerlik degeri 06nceden
belirlenen deneyimlerle kabul gormiis esik degerinin
altinda ise dogrulamanin basarili oldugu, esik
degerinin Gstiinde ise yiiz imgelerinin farkl kisilere ait
oldugu seklinde yorumlanir.

3. Bulgular
3.1. Veri Setleri
3.1.1. CASIA-WebFace veri seti

CASIA-WebFace veri seti [23] ylz dogrulama ve yiiz
tanima islemlerinde kullanilmaktadir. Veri seti
internetten toplanan 10.575 gercek kisiye ait 494.414
yluz goriintlisinden olusmaktadir. Bu goriintiiler
siniflar arasinda homojen olarak dagilmamis olup
¢ogu smif 0 ile 100 arasinda goriintl icermekte, bazi
siniflarda ise 800 goriinti bulunmaktadir. Bu
problemi ¢6zmek ve homojen veri seti olusturmak icin
her smiftan sabit miktarda goriintii secilmistir.
Calismada tiim verilere yiiz hizalama uygulandiktan
sonra her siniftan rastgele 10 goriintii se¢ilmis, 10575
siif i¢in yaklasik 100.000 goriintii elde edilmistir.
Daha sonra olusturulan veri setindeki goriintiilerden
maskeli yiizler iretilmis ve veri ¢ogaltma islemi
(giriiltit ekleme, dondiirme, parlaklik degistirme)
uygulanarak toplamda 400.000 adet goriintii elde
edilmistir. Bu veri seti olusturulan FaceNet modelinin
egitiminde kullamilmistir. CASIA-WebFace veri
setinden 6rnek goriintiiler, 6nerilen yontemle liretilen
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1 4
ax

(b)
Sekil 15. CASIA-WebFace veri seti a) Orijinal yiiz
goriintiileri ve iiretilen maskeli yiizler b) Veri cogaltma
ornekleri

maskeli yiizler ve veri ¢cogaltma 6rnekleri Sekil 15’te
verilmistir.

3.1.2. LFW veri seti

LFW (Labeled Faces in the Wild) veri seti [24]
internetten toplanmis 13.233 yiiz gorintiisi
icermektedir. Veri seti 1.680 kisinin bir ya da daha
fazla goriintiistinden meydana gelmektedir. Standart
LFW  degerlendirme protokoliinde dogrulama
basarimi 6.000 yliz gorintisi ¢ifti lizerinden
hesaplanmaktadir. Calismada LFW veri seti, model
performansini ve dogrulugunu test etmek i¢in
kullanmilmistir. Bu amagla ikiser ikiser test ornekleri
hazirlanarak 6000 test durumu olusturulmustur.
Bunlardan 3000 test durumu ayni kisiye ait
gorilntiileri test etmek icin, 3000 test durumu farklh
kisilerin goriintilerini test etmek icin kullanilmistir.
Veri setinden aymi ve farkh kisilere ait 6rnek cifti
gorintileri Sekil 16’da, onerilen yontemle iiretilen
maskeli goriintiiler ise Sekil 17’de goriilmektedir.
Modelin egitiminde ve testinde kullanilan veri setleri
ve ornek sayilari Tablo 1’de verilmisgtir.

Tablo 1. Veri setlerindeki goriintii sayilari

Veri seti Ornek sayisi
Egitim CASIA-WebFace 400000
Test LFW 12000




A. Giinay Yilmaz vd. / Yiz Gorintilerine Morflemeye Dayali Maske Giydirme ve Maskeli Yiiz Tanima

(b)
Sekil 16. LFW veri setinden 6rnek goriintiiler a) Ayni kisiye
ait goriintii ciftleri b) Farkl kisilere ait goriintii giftleri

E

Sekil 17. LFW veri setinden orijinal yiiz goriintiileri ve
iretilen maskeli yiizler

3.2. Uygulama

Calismada maskeli yiiz tanima islemi PyCharm IDE’si
ile gercgeklestirilmistir. Uygulamada OpenCV, Dlib,
numpy, Tensorflow Python modilleri kullanilmistir.
Donanimsal anlamda oldukga giiclii gereksinimleri
olan wuygulama i¢in egitim verileri Google
Colaboratory’de egitilmistir. Sunucunun 6zellikleri,
CUDA framework'u destekleyen Nvidia Tesla V100
16GB ekran Kkarti, tek cekirdekli Intel Xeon'un iki
islemcisi ve 13GB RAM bellek seklindedir.

Veri seti hazirlarken yiiz hizalamak igin MTCNN
modeli kullanilmistir. Maskeli yiiz goriintileri,
Python’da Dlib aracini kullanan 68_face_landmarks
modili yardimiyla olusturulmustur. Bu modiil giris
gorsellerindeki ylizleri algilamakta ve ozellik
noktalarini ¢ikartmaktadir. Ozellik noktalar ¢ikartilan
yuzlere maskeler gorintii morfleme teknigiyle
eklenmistir. Veri setindeki goriintii sayisin1 artirmak
icin gorlinti isleme teknikleri yardimiyla veri
¢ogaltma (data augmentation) islemi uygulanmistir.
Inception-Resnet-vl  mimarisi  kullanilarak  bir
FaceNet modeli olusturulmustur. Agirlik katsayilarini
iyilestirmek icin optimize edici olarak “adam
optimizer” kullanilmistir. Ozellik vektorii boyutu en
iyi dogrulama degerine sahip olan 128 secilmistir [3].
Kayip degeri ve dogruluk orani hesaplamak i¢in “cross
entropy” kullanilmistir.

Olusturulan model, iiretilen CASIA-WebFace veri seti
ile egitilmis, LFW veri seti ile degerlendirilmistir. LFW
veri setindeki 6000 test durumu i¢in (3000 test ayni
kisi, 3000 test farkl kisi), iki goriintii ayni kisiye aitse
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birbirine ¢ok yakin olmali ve hesaplanan mesafe
kiicik olmahidir. Farkli kisilerin goriintiileri ise
birbirinden ¢ok uzak olmalidir. Burada bir esik listesi
tanimlanmis, bu liste 0 ile 4 arasinda dagitilmistir.
Goriuntiiler arasindaki mesafe hesaplandiktan sonra
esik degerine gore karar verilmektedir. En iyi test
dogrulugu saglayan esik degeri en iyi esik degeri
olarak secilmistir. Mesafe hesaplamak icin Oklid
uzaklik 6l¢iiti kullanilmistir.

3.3. Deneysel Bulgular

Olusturulan FaceNet modelinin 10575 sinifa ait
yaklasik 400000 maskeli ve maskesiz goriintiiyle 200
egitim turu (epoch) boyunca egitilmesi ve 6000 test
durumuyla dogrulanmasi sonucunda elde edilen
basarimlar Sekil 18’de gosterilmektedir. Grafiklerde
egitim tur sayisinin ilerlemesi ile modelin hata

degerlerinin dustigii ve dogrulugunun arttifl
gorilmektedir.
10
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aoe
£
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© 04
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Sekil 18. Egitim ve test sonuglar1

Tanmima sistemlerinin performansinin odlgtilmesinde
kullanilan tamima dogrulugu (accuracy) karisiklik
matrisindeki (confusion matrix) degerler lizerinden
asagidaki denklemle hesaplanir.

Dogruluk=(TP+TN)/(TP+FP+TN+FN) ()]
Burada TP (true positives) dogru pozitifleri, TN (true
negatives) dogru negatifleri, FP (false positive) yanls
pozitifleri, FN (false negative) ise yanlis negatifleri
ifade etmektedir.

Modelin egitimi ile deneyimlenen test kiimesindeki en
iyi esik degeri 1.31 olarak belirlenmistir. Bu esik
degeri kullanilarak dretilen Karisikhk Matrisi
(Confusion Matrix) Sekil 19’da goriilmektedir.
Karmasiklik matrisine gore asagidaki bilgiler elde
edilmistir.
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1.1ki goériintiiniin aym kisiye ait oldugu tahmin
edilmistir, gercekte bu dogrudur (TP): 2884

2.Iki goriintiiniin aym kisiye ait oldugu tahmin
edilmistir, gercekte bu yanlistir (FP): 93

3.Iki goériintiiniin farkh kisilere ait oldugu tahmin
edilmistir, ger¢ekte bu dogrudur (TN): 2907

4.iki goriintiiniin farkh kisilere ait oldugunu tahmin
edilmistir, gercekte bu yanhstir (FN): 116

Gergek Degerler
Pozitif  Negatif
- 2884 93
5 Pozitif
£ 5 - (TP) | (FP)
ki
= YA . 116 2907
Negatif (FN) (TN)

Sekil 19. Modelin karmasiklik matrisi

Bu sonuglara gore, olusturulan modelin test dogrulugu

Tablo 2'de gorildigi gibi 96.5% olarak
hesaplanmistir.
Tablo 2. Onerilen modelin basarimi
Egitim Seti Test Seti En Iyi Esik Basarim
Degeri
CASIA- LFW 1.3 %96.5
WebFace

Modelin farkh goriinti ciftleri tizerinde ¢alistirilmasi
ile hesaplanan o6zellik vektérleri arasindaki Oklid
uzakliklar1 hesaplanmis ve elde edilen sonuglar Sekil
20’de verilmistir. Sekilde goriildiigu gibi iki kisinin
gorlintlisii temel olarak alinmis, aym1 Kkisilerin
maskesiz/maskeli goriintiileri ve farkhi kisilerin
maskesiz/maskeli goriintileri kullanilarak model
sonucu hesaplanmistir.

Sonuglara gore ayni kisinin gorintiileri (Sekil 20-a,
Sekil 20-b) arasindaki mesafe farkl kisi gorintiileri
(Sekil 20-c, Sekil 20-d) arasindaki mesafeden daha
kiigliktiir ve bu mesafe test kiimesinden elde edilen en
iyi esik degeri olarak hesaplanan 1.31’i asmamistir.

4. Tartisma ve Sonug

Bu calismada mevcut yiiz tanima sistemlerinin maske
kullanimi  nedeniyle basarisiz hale gelmesini
engellemek amaciyla, bu sistemlerde kullanilan
mevcut veri setlerindeki goriintiilerden maskeli
yuzlerin elde edilmesi icin yeni bir yaklasim
Onerilmistir. Daha sonra bir FaceNet modeli
tasarlanmis, modelin egitiminde CASIA-WebFace veri
setindeki maskesiz ve c¢alismada tretilen maskeli
ylzler kullanilmistir. Model LFW veri seti ile
degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglar yapay bir
sekilde iiretilen maske goriintiileri ile basarili bir yiiz
tanima gergeklestigini gdstermektedir.
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1.49

() )
Sekil 20. Farkl goriintii giftleri icin elde edilen model
sonuglari a) ayni kisinin goriintiileri b) ayni1 kisinin maskeli
goriintiileri c) farkh kisi goriintiileri d) farkli maskeli kisi
gorintiileri
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Anahtar Kelimeler
Isparta,

Stt,

Cig siit,

Pastorize siit,

UHT siit,
Okratoksin A

Oz: Sit bilesiminde bulunan proteinler, yaglar, laktoz, vitaminler ve mineral
maddeler ile en temel besin kaynaklarindan biridir. Ozellikle cocuklarin
beslenmesinde, iceriginde bulunan ve fizyolojik olarak 6nemli olan enzimler,
bliyime hormonlari, enzim inhibitérleri ve anti bakteriyel ajanlardan dolay:
elzemdir. Fakat stit yararli ve elzem bilesenleri igerirken ayni zamanda saghigimizi
tehdit edici Okratoksin A (OTA) gibi toksin maddelerini tasiyabilmektedir. Bu
calismada Isparta ilinden iki farkli mevsimde toplanan c¢ig, pastorize ve UHT
siitlerde okratoksin A miktar1 belirlenmistir. Bulunan degerlere mevsim etkisi
arastirilmistir. Agustos 2020 ve Mart 2021 aylarinda iki farkli dénemde Isparta
pazarlarinda satilan 18 ¢ig siit, marketlerden toplanan 18 pastorize siit ve 28 UHT
stit 6rnegi olmak iizere toplam 64 adet siit 6rnegi incelenmistir. OTA miktarlarinin
slit cinsine ve mevsime gore bulunan degerleri; ¢ig siit yaz ortalamasi 0,06+ 0,004
ppb ve kis ortalamasi 0,14+0,005 ppb; pastdrize siit OTA yaz ortalamas1 0,07+
0,002 ppb, kis ortalamasi1 0,21+ 0,011 ppb; UHT siit yaz ve kis ortalamalari sirasi
ile 0,06+ 0,003 ppb ve 0,18+ 0,06 ppb bulunmustur. Tiim siit 6rneklerinde OTA
tespit edilmistir. Siit tiirlerine ait OTA miktarlarinin kis ortalamalari, yaz
ortalamalarina gore anlamli olarak daha ytiksek bulunmustur (p<0,05).

Detemination of Ochratoxin A Amounts of Raw, Pasteurized and UHT Milk Samples

Collected in Isparta

Keywords Abstract: Milk is one of the most basic nutritional source with the proteins, fats,
Isparta, lactose, vitamins and mineral substances in its composition. Especially in the
Milk, ] nutrition of children, it is essential because of containing the physiologically
Raw milk, important enzymes, growth hormones, enzyme inhibitors and antibacterial agents.
Pasteurized milk, . . . .. . .
UHT milk However, while milk contains beneficial and essential components, it can also
Ochratoxi’n A carry toxic substances such as Ochratoxin A (OTA), which threatens our health. In
this study, the amount of ochratoxin A was determined in raw, pasteurized and
UHT milk collected in two different seasons from Isparta province. The seasonal
effect on the values found was investigated. A total of 64 milk samples, 18 raw milk
samples sold in Isparta markets, 18 pasteurized milk samples collected from
markets, and 28 UHT milk samples, were examined in two different months
between August 2020 and March 2021. The values of OTA amounts according to
milk type and season; raw milk summer average was 0.06+ 0.004 ppb and winter
average was 0.14+0.005 ppb; pasteurized milk OTA summer average was 0.07+
0.002 ppb, winter average was 0.21+ 0.011; UHT milk summer and winter
averages were found to be 0.06+ 0.003 ppb and 0.18+ 0.06 ppb, respectively. OTA
was detected in all milk samples. Winter averages of OTA amounts of milk species
were found to be significantly higher than summer averages (p< 0.05).
1. Giris disiik molekiill agirlikli toksik maddelerdir [1].
Cogunlukla  Aspergillus, Penicillium,  Fusarium,
Mikotoksinler; ipliksi yapida farkli mantar tiirlerinin Rhizopus, Alternaria ve Claviseps mantar tiirleri
ikincil metabolitleri olup, insan ve hayvanlarda; akut, tarafindan iretilirler [2]. En yaygin goriilen toksinler;
subakut veya kronik zehirlenmelere sebep olabilen Aflatoksin (AF), Okratoksin, Patulin, Fumonisin,

*[Igili yazar: aysegul_yildiz1@hotmail.com
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Zearalenon ve Trikotesenlerdir [3]. Mikotoksinlerin
olusumunu etkileyen ¢ok sayida faktor bulunmakla
birlikte en 6nemlisi ¢evresel faktorlerdir [4]. Cesitli
liretim asamalarinda (harmanlanma, depolanma,
tasinma ve yem hazirlanma asamalari)
mikotoksinlerin olusumunu etkileyen faktorler temel
olarak; nem, sicaklik, oksijen ve depolama siiresidir
[2]. Mikotoksin olusumu icin ideal ¢evre kosullari
genel olarak; ortamin nem iceriginin %70’den fazla
ve sicakligin 12-47°C degerleri arasinda oldugu
durumlardir [5].Bu temel faktérlerin yaninda mevsim

degisiklikleri de mikotoksin kontaminasyonunu
etkileyen diger bir faktordir. Mikotoksinlerin
insanlara ulasmasinda temel yol; mikotoksinle

bulasik yemi tiiketen hayvanlardan elde edilen
gidalarin tiiketilmesidir. Ozellikle siit temin edilen
hayvanlarin bu yemlerle beslenmesi ve bu toksinlerin
metabolitlerini iceren siit ve siit triinlerinin insanlar

tarafindan tiikketilmesi saglik acisindan tehlike
olusturmaktadir[6].
Okratoksinler, Aspergillus ve Penicillium cinsi

mantarlar tarafindan olusturulan ve A, B, C ve D
olarak dort ayr1 grubu bulunan énemli bir mikotoksin
grubudur [7]. Okratoksin A; tahil, findik, kakao, kahve
cekirdegi, bakliyat, bira, sarap, baharat ve kuru
liziimde bulunabilen bir mikotoksindir [8]. Bu toksin
Aspergillus ochraceus'dan izole edilebildigi icin
"Okratoksin" olarak adlandirilmistir [3].
Okratoksinleri sentezleyen mantarlar ¢ok distk
sicakliklarda bile toksin tretebilme o6zelligine sahip
olduklarindan ozellikle soguk iklime sahip kuzey
tilkelerinde iiretilen tarim {riinleri ve yemlerde
okratoksin  kontaminasyonu sik gorilen bir
problemdir [9]. Okratoksinler icinde en yaygin
bulunan ve en toksik olan Okratoksin A'nin liremesi
icin ideal kosullar 30°C'nin alt1 ve %80 nemdir [10,
11]. Okratoksin A’'nin hayvanlarda nefrotoksik,
hepatotoksik ve teratojenik 6zelliklere sahip oldugu
bilinmektedir [12]. [ARC tarafindan Okratoksin A, 2B
karsinojen olarak gruplandirilmistir [13]. OTA
pastorizasyon gibi gidalara uygulanan islemlerle
kolaylikla yok edilemeyen saglam bir molekiildir
[14]. Fakat gerek Avrupa Komisyonu gerekse diger
uluslararasi saglik kuruluslar: tarafindan et ve diger
hayvansal kokenli gidalar icin herhangi bir OTA
maksimum limiti belirlenmemistir. Yalnizca Slovakya
etve siiticin 5 pg/kg seklinde belirlemistir.

OTA'min kontaminasyonu, insan ve hayvan sagligi
izerindeki olas1 zararh etkileri nedeniyle diinya
capinda artan bir ilgi gormektedir. OTA varliginin
daha yogun olarak incelenmesi ve maksimum limit
degerlerinin belirlenmesi icin gerekli calismalarin
yapilmasi Onemlidir. Bu nedenle OTA
kontaminasyonunu tespit etmek i¢in et ve siit gibi
hayvansal kaynakli gida iirtinlerini analiz edilmelidir.
Bu ¢alismanin amaci, toplanan ¢ig, pastorize ve UHT
siitlerinde OTA'nin potansiyel varligini tespit ederek,
yasadigimiz cevredeki az sayidaki ¢alismaya katkida
bulunmaktir.
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2. Materyal ve Metot
2.1. Materyal

Bu calismada, Isparta pazarlarinda satilan 9 adet ¢ig
siit 6rnegi, marketlerden toplanan 9 adet pastorize
sit ve 14 adet UHT siit 6rnegi 2020 yili agustos
ayinda toplandi, ayni sekilde 2021 y1li mart ayinda da
9 adet ¢ig siit 6rnegi, 9 adet pastorize siit ve 14 adet
UHT siit 6rnegi topland1 ve toplamda 64 siit 6rnegi
materyal olarak kullanildi.

2.2. Metot

Siitlerin OTA miktar1 ELISA yontemi ile tespit
edilmistir [15, 16]. Oncelikle siit 6rneklerinden 250 pl
eppendorf tiipline alinarak iizerine 750 pl metanol
eklenmistir. 5 dakika oda 1sisinda inkiibasyondan
sonra mikro santrifiij (Onilab/D1008/Cin) ile
santrifiij edilmistir ve sivi kissmdan 100 pl analiz
amaciyla kullanilmistir. Okratoksin A analizinde
Ochratoxin A Serum/Milk ELISA (Helica,
9610CHO1LM-96 ) test kiti kullanilmistir ve analiz
iiretici direktiflerine gore yapilmistir.

Analiz sonuglarinin istatistiki olarak
degerlendirilmesinde SPSS 26.0 (IBM SPSS Statics
Version 26.0, Chicago, 2019) paket programi
kullanilarak varyans analizleri yapilmistir. Siitiin
tiiriine gore her bir kalite parametresi {izerine
mevsimin etkisini incelemek i¢in SPSS iki drneklem
T-testi uygulanmistir [17, 18].

3. Bulgular

Yaz ve kis mevsiminde toplanan ¢ig siit 6rneklerinin
standart egrilerinin determinasyon katsayilar1 (R2.)
esit ve 0,991 hesaplanmistir. Cig siit yaz ortalamasi
0,060,004 ppb, kis ortalamasi 0,14+0,005 ppb ve
genel ortalama 0,10+0,010 ppb olarak bulunmustur.
Cig siit kis ortalamasi, yaz ortalamasindan anlamh
olarak daha ytiksektir (p<0,05). Sekil 1 ve Sekil 2' de
standart egrileri ve denklemleri gosterilmektedir.

y =-25.19In(x) + 2.9023
100.00 R?=0.9915
80.00
@ 60.00 \
S~
$ 40.00
20.00 ¥
0.00 ‘ ‘ —
0.10 1.00
Working Concentration (ng/mL)

Sekil 1. Cig siit yaz mevsimi standart egrisi ve denklemi
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y =-25.89In(x) + 6.8376
R?=0.9911

100.00
80.00
§ 60.00 &ﬁ
€ 4000
20.00 \.
0.00 ——

10 . . 1.00
Working Concentration (ng/mL)

Sekil 2. Cig siit kis mevsimi standart egrisi ve denklemi

Pastorize siit oOrneklerinin standart egrilerinin
determinasyon  katsayillar1 yaz = mevsimindeki
orneklerin degerleri icin 0,992, kis mevsimindeki
orneklerinki 0,994' diir. Yaz mevsimi pastorize siit
orneklerinin ortalamast 0,07+002 ppb, kis mevsimi
ortalamasi 0,21+0,011 ppb bulunmustur. Pastorize
sit genel ortalamast ise 0,14+0018 ppb
hesaplamistir. Mevsim ortalamalar1 arasindaki fark
onemlidir (p<0,05). Sekil 3 ve sekil 4' de pastorize siit
orneklerine ait standart egrileri gdsterilmektedir.

y =-25.31In(x) + 7.0952
R?=0.9925

100.00
80.00

(=]

8 60.00

4000

°\° .
20.00 \0
0.00 —

0.10 1.00

Working Concentration (ng/mL)

Sekil 3. Pastorize siit yaz mevsimi standart egrisi ve
denklemi

y =-25.29In(x) + 3.3452
R2=0.9947
100.00
80.00
o)
o 60.00
S~
$ 40.00 |
20.00
0.00 :
0.1 .00
QNorking Concentration (ng/mLi1

Sekil 4.Pastorize siit kis mevsimi standart egrisi ve
denklemi

Tablo 1. Tiirlere gére OTA miktarlari ortalama degerleri (ppb)

UHT sit yaz mevsimi 6rneklerinin determinasyon
katsayist 0,992 ve kis mevsimin o6rneklerinin
katsayis1 ise 0,994 bulunmustur. UHT siit
orneklerinin genel ortalamasi 0,12+0,012 ppb, yaz
mevsimi ortalamasi 0,06+0,003 ppb ve kis mevsimi
ortalamasi 0,18+0,06 ppb olarak hesaplanmistir.
Diger siit tiirlerinde oldugu gibi mevsim ortalamalari
arasindaki fark 6nemlidir (p<0,05). Sekil 5 ve sekil
6’da UHT stt 6rneklerinin standart egrileri ve Tablo
1’de ise tiim siit drneklerinden elde edilen sonuclar
gosterilmektedir.

y = -25.42In(x) + 7.3039
R?=0.9924

100.00
80.00

=]

o

g 40.00 ~—_
20.00 —
0.00 —

0.10 1.00

Working Concentration (ng/mL)

Sekil 5. UHT siit yaz mevsimi standart egrisi ve denklemi

y =-25.05In(x) + 4.3317

R? = 0.9948
100.00
, 8000
& 60.00 ¢~
2 4000 e
20.00 \i
0.00 —
0.10 1.00

Working Concentration (ng/mL)

Sekil 6. UHT siit kis mevsimi standart egrisi ve denklemi

Numune
Sayisi
Cig Stit YazMevsimi 9 0,04
Kis Mevsimi 9 0,11
Pastorize YazMevsimi 9 0,06
Siit Kis Mevsimi 9 0,16
UHT Siit YazMevsimi 14 0,05
Kis Mevsimi 14 0,15

Minimum Deger

Maximum Deger Genel Ortalama

0,08 0,06+0,004*
0,16 0,14+0,005
0,08 0,07+0,002*
0,27 0,21+0,011
0,08 0,06+0,003*
0,23 0,18+0,006

*Qrtalamalar arasi fark 6nemlidir (p<0,05).
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4. Tartisma ve Sonug¢

Yaptigimiz bu calisma sonucunda tiim o6rneklerde
OTA tespit edilmistir. Daha onceki c¢alismalar
inceledigimizde, isve¢' de yapilan bir calismada 36
inek siitii ve 40 anne siitii 6rneginde OTA miktar1 sivi
kromatografisi ile tespit edilmistir. 5 (%14) inek siiti
orneginde OTA miktar1 10-40 ng/L degerleri arasinda
bulunmustur. insan siitiinde de 23 (%58) érnekte
ayni deger aralarinda Okratoksin A tespit edilmistir
[19]. Valenta ve Goll tarafindan yapilan ¢alismada ise
Almanya'nin kuzey bolgelerinden toplanan 121 inek
stitii 6rneginde OTA miktar1 hem HPLC hem de ELISA
yontemi ile tespit edilmeye calisiimistir. Fakat iki
yontem sonucunda da oOrneklerde OTA varligina
rastlanmamistir[20]. Fransa' da yapilan diger bir
calismada ise 264 c¢ig inek siitlii 6rnegi incelenmistir.
3 ornekte, 5 ile 8 ng/L arasinda degisen degerlerde
OTA tespit edilmistir [21].Bu ¢alismaya benzer
sekilde Burdur’'daki siit isletmelerinden toplanan 35
¢ig siit, marketlerden tedarik edilen 35 pastorize siit
ve 35 UHT siit 6rneginin OTA miktar1 Elisa yontemi
ile Tirkoglu [15] tarafindan tespit edilmistir.
Calismada ¢ig siit 6rneklerinin ortalamasi 13757
ng/L; pastorize siit 6rneklerinin ortalamasi 1358
ng/L ve UHT siit 6rneklerinin ortalamasi 85+4 ng/L
bulunmustur [15]. Diger bir c¢alismada ise siit
toplama tanklarindan toplanan 40 siit 6rneginde OTA
varligi ELISA yontemi kullanilarak belirlenmistir. Bu
tanklardan alinan siit orneklerinde 2-270 ng/L
araliginda OTA bulunmustur [16].

Siit ve siit Uriinlerinde bulunan OTA miktarlari igin
Slovakya disinda herhangi bir yasal limit degeri
belirlenmemistir. Bu yiizden herhangi bir kiyaslama
yapilamamistir. Ama diger calismalarda oldugu gibi
bu c¢alismada da tim orneklerde OTA tespit
edilmistir. Bu nedenle daha fazla arastirma yapilarak
siitte okratoksin A miktar1 i¢in yasal bir limitin
belirlenmesi 6énemli olarak degerlendirilmektedir

Belirttigimiz ¢alismalarin hi¢birinde mevsimin etkisi
arastirilmamistir. Mevsim ortalamalari
incelendiginde; tiim siit tiirlerinin kis ortalamalarinin
yaz ortalamalarindan yaklasik iki kat daha fazla
oldugu gorilmektedir. Kis mevsiminde degerlerdeki
bu yiikselmelerin mikotoksinlerle kontamine olmus
yemlerden kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.
Onemli temel besin maddelerinden biri olan siitte
bulunan OTA gida giivenligi ve st tiiketim miktar1 en
fazla olan ¢ocuklar i¢in risk teskil etmektedir. Siit elde
edilen hayvanlara verilen yemlerin OTA ile
kontaminasyonunu engellemek i¢in uygun kosullarda
saklanmasi ve hijyenik sartlara dikkat edilmesi son
derece 6nemlidir. Bu ¢alismada bulunan sonuclardan
yola ¢ikarak, siit ve siit {riinlerinde hayvan
beslenmesine bagh kalite parametrelerinin istenilen
seviyede olmasi i¢in, hayvanlarin yem ve benzeri tim
ihtiyaclarinin bilimsel olarak kanitlanmis yontemler
ile karsilanmasi gerekmektedir.
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Abstract: In this study, the microstructure of thermal effective martensitic phase
transformation observed in the Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-Xwt.%Co (X = 0.8, 1.8)
alloy was investigated morphologically and crystallographically by using Scanning
Electron Microscopy (SEM) and Transmission Electron Microscopy (TEM). In SEM
studies, it was observed that the morphology of the martensite phase changed from
lath and lenticular structure to massive structure with the addition of Co to the alloy.
In addition to this, nano martensite formation was also observed as another effect
of Co addition (figure 2c, d). Properties of lenticular martensite, electron diffraction
pattern of austenite and martensite structures were given by TEM studies.
According to the Differential Scanning Calorimetry (DSC) analysis, it was
determined that the martensitic transformation temperature (Ms) significantly
increased with the increase of the Co amount in the alloys. Also, by using Méssbauer
spectroscopy, it was shown that the amount of martensite increased with the
increase of Co amount and the magnetic order of the alloy changed accordingly.

Fe-30%Ni-%2.6Mo-X%Co Alasimlarinin Martensitik Faz Déniisiimiiniin ve Manyetik

Ozelliklerinin Arastirilmasi

Anahtar Kelimeler
Termal etkili martensit,
Kristalografik 6zellikler,
Manyetik 6zellikler,

TEM,

SEM,

Mossbauer spektroskopisi

0z: Bu ¢alismada, Fe-30%Ni-2.6%Mo-X%Co (X = 0.8, 1.8 ) alasiminda gézlenen
termal etkili martensitik faz donilisimiiniin mikro yapisi, taramali elektron
mikroskobu (SEM) ve gecirmeli elektron mikroskobu (TEM) kullanilarak morfolojik
ve kristalografik olarak incelenmistir. SEM ¢alismalarinda, alasima Co eklenmesiyle
martensit fazin morfolojisinin ignemsi ve merceksi yapidan masif yapiya dontstiigii
gozlenmistir. Bununla birlikte Co ilavesinin diger bir etkisi olarak nano martensit
olusumu da gorillmistiir (figure 2c, d). Lentikiiler martensitin 6zellikleri, 6stenit ve
martensit yapilarinin elektron kirinim modeli TEM incelemeleri ile verilmistir.
Diferansiyel Taramali Kalorimetre (DSC) analizlerine goére, alasimlardaki Co
miktarinin artmasiyla martensitik doniistim sicakliginin (Ms) énemli dl¢lide arttig
belirlenmistir. Ayrica Mossbauer spektroskopisi kullanilarak Co miktarinin
artmasiyla martensit miktarinin arttig1 ve alasimin manyetik diizeninin buna bagh
olarak degistigi gosterilmistir.

1. Introduction

Tanata et al. [6], the change in the morphology of the
martensite phase formed by the addition of Co to the

The morphology and substructure of martensite
formed by thermal and deformation effects were
extensively studied in Fe-Ni based alloys. When Ti, Mo,
Si are added as the third element to Fe-Ni based alloys,
the physical and mechanical properties of these alloys
change. Martensitic transformations in particular (f.c.c
— b.c.c or fc.c. > h.c.p.) and change of magnetic
properties (paramagnetic to ferromagnetic) increase
the use of these alloys in industry [1-5]. In a study by

* Corresponding author: o_armagan@windowslive.com
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Fe-Ni-Si alloy was examined. The addition of Co is the
reason for the increase in the austenite phase and the
easier formation of the martensite phase (thin plate
shaped). Shibata et al. [7] examined different
martensite morphologies and martensite starting
temperatures in Fe-Ni based alloys. In Fe-30wt.%Ni-
Xwt.%Mo (X = 0.8, 1.8, 2.6) alloys, the M;s decreased as
the Mo ratio increased, the percentage of martensite
formation decreased, and the Mo element austenite
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was a stabilized element [8]. Yasar et al. [4]
investigated the effect of Ti on the morphological and
crystallographic properties of diffusionless phase
transformations in Fe-30wt.%Ni-Xwt.%Ti alloys.
Although many studies have examined the
characteristics of thermally effective martensitic
transformations  (kinetic, crystallographic, and
morphological) by adding the third element to Fe-Ni
alloys, the effects of the fourth element in these alloys
have not been fully revealed. In the present study,
austenite grain size, martensite morphology, Ms, and
magnetic properties of Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-
Xwt.%Co (X = 0.8, 1.8) alloys were examined with
different physical methods.

2. Material and Method

The alloy used for this study is Fe-30%Ni-3.6% Mo-
XCo (wt.%) (X=0.8 and 1.8). This alloy was prepared
using the technique vacuum induction melting under
argon atmosphere. Samples were prepared with a
thickness of 150 pum and placed in silica capsules
(evacuated). The samples in the silica capsules were
heat treated in the heat treatment furnace at 1100 °C
for 12 hours and then cooled by throwing them into
room temperature water. These samples were then
stored in liquid nitrogen at -196 °C for 10 seconds and
thrown into the water at room temperature. For SEM
studies, these heat-treated samples were thinned up
to 50 pm. Finally, a mechanical polishing treatment
was applied to these samples. The SEM and TEM
samples were polished at Jet-polishing using a
solution consisting of 90ml Perchloric acid (HC104),
and 10 ml Methanol (CH30H). Microstructural
characteristics of the surfaces of the samples were
examined with JEOL JSM5600 SEM with a power of 30
kV. For TEM studies, a JEOL 3010 type device was
used. With this device, it was worked at 300 kv
operating voltage.

70 pum thick samples with a diameter of 3 mm were
prepared from room temperature austenite phase
samples for DSC measurements. For the thermal
analysis of these alloys, a PerkinElmer Sapphire model
thermal analyzer (DSC) was used. Measurements were
made between 20 °C and -120 °C under a cooling rate
of 5 °C/min.

Samples with austenite and martensite phases at room
temperature were prepared for the Mdssbauer
spectrometer using mechanical and chemical thinning
processes. The magnetic properties and volume
quantities of the parent and product phases were
determined wusing Mdssbauer spectrometer. A
spectrometer with a 50 mCi 57Co radioactive source
(diffused in Rh) was used for the study. The normous-
90 computer program was used for the obtained data.

3. Results and Discussion

SEM observation revealed that the austenite grain and
austenite matrix in the examined Fe-30wt.%Ni-
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2.6wt.%Mo-Xwt.%Co alloys transform to «o'-
martensite. Figure 1 shows the formation morphology
of austenite grains in these alloys depending on the
amount of Co.

zZaku xX15a

l188wm 0008 B MMARA-12

Figure 1. Austenite grains formed in samples cooled by
being thrown into room temperature water after 12 hours of
heat treatment at 1100 °C (a) Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-
0.8wt.%Co, (b) Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-1.8wt.%Co.

In many studies, it has been revealed that elements
added to Fe-Ni based alloys (Ti, Mo) affect grain sizes
[4, 8, 9]. It is understood from figure 1 that the grain
size has grown with the increase of the amount of Co.

In Figure 2a-b, the SEM image of the sample, which
was thrown into liquid nitrogen and then removed
(waited for 10 seconds), is given. Athermal martensite
crystal was formed by this heat treatment applied to
the austenite phase and subsequent cooling in liquid
nitrogen. The morphology of lenticular martensite
formed by thermal effect is shown in Figure 2a with
arrows. In addition, the lath and lenticular structures
are shown in Figure 2b with arrows 1 and 2 in order.
In many previous studies on ferrous alloys subjected
to heat treatment, it has been observed that the
product phase (martensite structure) formed can be in
the form of laths or plates [8, 10, 11].

The midrib and twinned regions are recognized by
suitable etching and the Martensite/Austenite (M/A)
interface is marked on the figure. According to the
information obtained on the basis of previous studies,
lenticular martensites have regional internal twinning
in their structures, while thin-plate martensites
contain complete internal twinning (fig 2a, b). The
relationship between the thin plate and lenticular
martensite morphologies has been studied in detail
and has shown variation in these morphologies with
deformation effect [12-14].
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(«)) martensite
structures; (a-b) lath and lenticular martensite in Fe-

Fiure 2. Thermally

30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-0.8wt.%Co, (c-d) massive and
lenticular ~ martensite in  Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-
1.8wt.%Co.

Nano martensite formation was observed with the
addition of Co (figure 2c, d). The change in morphology
with the increase of Co in the alloy is seen in Figure 2c,
d. This change is noticeable as the lenticular and lath
decrease in martensite morphology butincrease in the
amount of massive martensite as well. In addition to
the decrease in lenticular martensite in particular, the
midrib structures formed in small size arep
noteworthy (the regions marked with arrows in
Figure 2d). In addition, the twinnings that occur
within these midrib structures are noteworthy.
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Crystallographic analysis of o' martensite occurring
with thermal effect in Fe-Ni-Mo-Co alloys produced
similar results. In TEM investigations, the formation of
partially lenticular plates was observed after heat
treatment in the parent phase (austenite) of the Fe-
30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-0.8wt.%Co alloy. The
diffraction pattern and key diagram are taken from the
region marked with the bright-field and dark-field
TEM images belonging to the lenticular martensite
plates are given in Figure 3. In the diffraction pattern
here, the zone from the parent phase corresponds to

[310],, while the =zone of the product phase
corresponds to [131]a.
Thanks to DSC analysis, Ms, which is the

transformation start temperature of the product
phase, was found as -91 °C and -94 °C for the X=0.8, 1.8
respectively in the Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-Xwt.%Co
alloy (Figure 4). For Fe-30wt.%Ni alloy, the martensite
transformation temperature at -42 °C significantly
decreased with the addition of Mo and Ti elements to
this alloy [15]. The effects of Ti and Mo added to Fe-Ni
based alloys on martensite transformation
temperature were discussed. Both elements were
shown to decrease the temperature by increasing the
% amount in the alloy [4, 8]. Supplement of Co into Fe-
Ni-Mo alloy has raised the transformation

temperature considerably (See Table 1).

=Y 10 24V _idecs 2
Figure 3. Lenticular martensite structure formed in Fe-
30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-0.8wt.%Co alloy; (a) Bright field
electron micrograph of lenticular martensite, (b) Dark field
images taken from (101), superlattice reflection, (c)
Selected area diffraction pattern of observed, (d) the
indexed key diagram.
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The magnetic properties of the parent and product
phases have been examined by using the Mdssbauer
spectroscopy in Fe-Ni-Mo-Co alloys. Madssbauer
spectra obtained for the examined alloys at room
temperature are shown in Figure 5.

Mossbauer singlet spectrum of Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%
Mo-0.8wt.%Co alloy found in austenite phase at room
temperature after homogenizing at 1100 °C was given
in Figure 5a. According to Mdssbauer spectrometry
analysis, ferromagnetic (antiferromagnetic) property
of alloys shows a six-line spectrum, while
paramagnetic property displays a singlet spectrum
(Figure 5b, c). As can be seen from the results, there is
also a transition between magnetic characters thanks
to the martensitic phase transformation (y—a'). That
is, there has been a transition from paramagnetic
character to ferromagnetic character. The Mdssbauer
parameters such as isomer shifts (Austenite O0a,
Martensite 0m), and hyperfine magnetic fields
(internal magnetic field H (T)) with the calculated %
volume fractions of phases are given in Table 1.
According to Mossbauer results, the volume fractions
of a’ phase change with Co content in the alloys. The
internal magnetic field is reduced by the addition of Si
and Mo to Fe-based alloys [20].
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Figure 4. Heat flow change observed in the Fe-30wt.%Ni-

2.6wt.%Mo-Xwt.%Co alloy, which was heat treated at 1100

°C for 12 hours, (a) X=0.8, (b) X=1.8

On the other hand, internal magnetic field increases
with increasing Ni density in the nearest Fe region.
Furthermore, the reduction in the internal magnetic
field can be addressed as the result of the reduction in
magnetic moments caused by electron transfer to the
unfilled 3d bands [20-22]. With the addition of Co to
these alloys, the decreasing internal magnetic field
increased again. The change of Ms and austenite grain
size according to Co amount is given in Table 1. In
many previous studies, the relationship between
austenite grain size and Ms has been revealed [9, 23].
In this study, it was confirmed by Méssbauer Spectrum
analyses that increasing austenite grain size increased
the amount of martensite phases.

c)

9.0% effect

7.0% effect

a) [ T y ($]

Lo ’"‘!u‘\\\
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| | _
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Figure 5. Mdssbauer spectra; (a) Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-
0.8wt.%Co alloy (at room temperature), a single peak shows
austenite phase, (b) Line 1 corresponds to austenite phase
whereas line 2 belongs to martensite phase (Fe-30wt.%Ni-
2.6wt.%Mo-0.8wt.%Co alloy), and (c) Line 1 corresponds to
austenite phase whereas line 2 belongs to martensite phase
(Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-1.8wt.%Co alloy).

Table 1. Austenite grain size, Ms and some Mdssbauer parameters

Sample (wt.%) Grain size (um) M;s (°C) M (%) H (T) da (mm/s) dm (mm/s)
Fe-30Ni-2.6Mo-0.8Co 83 -91 75.19 37.69 0.20+0.005 0.071+0.005
Fe-30Ni-2.6Mo-1.8Co 120 -94 76.98 33.66 0.16+0.004 0.067+0.005
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4., Conclusion

In Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-Xwt.%Co alloy, the
morphology of thermally induced martensite
structure, difference of martensite start temperature
and magnetic properties of the alloys were studied
depending on the amount of Co. As a result of these
investigations, it was observed that austenite grain
size increased with the increase of Co amount, and
therefore the transformation temperature decreased.
Morphologically, martensite formed by heat treatment
reveals a lath, lenticular, and massive martensite
structures in Fe-30wt.%Ni-2.6wt.%Mo-Xwt.%Co
alloys. From the TEM investigations and electron
diffraction pattern analysis in the Fe-30wt.%Ni-
2.6wt.%Mo-0.8wt.%Co alloy, it was seen that the
formation of with thermal effect o lenticular
martensite  crystal  exhibited. @Co  element
supplemented to Fe-Mn-Mo alloys changed the
magnetic susceptibility. This situation was analyzed
by Mo6ssbauer spectrum. At the same time, as a result
of Mossbauer spectrum analyses, it was calculated that
the amount of Co and the amount of a’ martensite
increased.
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0z: Bu calismada, Kursun-Cinko- Bakir Flotasyon Zenginlestirme tesisinden temin
edilen atik camurda yiiksek konsantrasyonda tespit edilen Zn ve Pb elementlerinin
geri kazanimi hedeflenmistir. Bu amagla attk maden ¢amuru 2 M HNOs ile li¢
edildikten sonra, kimyasal ve biyolojik yontemlerle Pb ve Zn agir metallerinin geri
kazanimi arastirllmistir. Li¢ ¢alismalari sonucunda 2 M HNOs ile 40 °C'de, 4 saat
deney siiresi sonunda Pb (%73 ) ve Zn (%37 ) agir metallerinin etkili bir bicimde
soliisyona alinabildigi tespit edilmistir. Biyolojik geri kazanim deneylerinde 24
faktoriyel dizayna gore olusturulan 4 farkli degiskenin (MS konsantrasyonu, pH,
deney siliresi ve deney sicaklifi), 3 farkl seviyede etkisi arastirilmistir. Elde edilen
sonuglar, yiksek pH degerlerinde tiim elementlerin %79-100 oraninda geri
kazanildigimi géstermistir. Kimyasal geri kazanim ¢alismalarinda, 8 M NaOH ile farkli
pH degerlerinin giderime olan etkisi incelenmis ve presipitasyon sonrasinda %95 Pb
ve %94 Zn geri kazanimi elde edilmistir.

Recovery of Lead and Zinc Heavy Metals from Leach Solution by Chemical and

Biological Methods

Keywords Abstract: Within the scope of this study, a waste sludge obtained from a Lead-Zinc-
Lead, Copper Flotation Enrichment Facility in Turkey. Mining waste contains high
Micr(’bial Cellulose, concentrations of Zn and Pb elements, therefore it is aimed to recover these elements
Mine Waste, with an environmentally friendly method. For this purpose, the recovery of Pb and
Precipitation, . . . . . .
Recovery, Zr} heavy metals was investigated by c'hemlcal. anq biological methosis after leaching
Zinc with 2 M HNOs. As a result of the leaching studies, it has been determined that Pb and
Zn heavy metals can be taken into solution effectively with 2 M HNOs3 at 40°C, at the
end of the 4 hours test period. Under the specified leaching conditions,
approximately 73% Pb and 37% Zn could be leached into solution. For biological
recovery experiments, the effects at 3 different levels of 4 different variables (MC
concentration, pH, reaction time and temperature), which were created according to
2% factorial designs were investigated. The results showed that it was possible to
recover 79-100% of all elements at high pH values. For chemical recovery studies,
the effect of different pH values on removal with 8M NaOH was investigated and
recovery of 95% Pb and 94% Zn was obtained after precipitation.
1. Giris ekosistemlere ve insan sagligina zarar verebilecek
cevresel sorunlar ortaya ¢ikabilmektedir. Madencilik
Madencilik  faaliyetleri  ge¢cmisten  glinlimiize faaliyetleri ile birlikte, toprak, su, bitki ortiisii ve
ekonomik kalkinmanin 6nde gelen unsurlarindan hayvan habitatlarinda ve hava kirliliginde bozunmalar
biridir. Ancak madencilik uygulamalar1 sirasinda olmaktadir. Bu faaliyetler sonucunda ortaya ¢ikan agir
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metaller, toksik olmalarinin yani sira biyolojik olarak
birikmeleri sebebiyle uzun vadede besin zincirinde de
hasar yaratmaktadir [1]. Madenlerde yaygin olarak
bulunan agir metaller maden tiiriine de bagh olarak
Cd,V, Cu, Al, Cr, Hg, Pb, Zn, Cr, Fe, S ve Ni elementleridir
[2].

Maden atiklarindan veya hammaddelerden metal geri
kazanimindan o6nce atiklara pirometalurjik veya
hidrometalurjik yontemler uygulanir. Pirometalurjik
yontemlerin kullanilmasi1 sonucunda yiiksek 1sida
yanma sonucunda, ciiruf ve kat1 atik miktar1 artmakta
ve c¢evre Kkirliligine neden olmaktadir [3-5].
Hidrometalurjik yontemlerde ise, atiklarda bulunan
metallerin ve/veya agir metallerin ¢esitli reaktantlarla
soliisyona ge¢mesi saglanmaktadir. Hidrometalurjik
proseslerde secici metal kazanimi miimkiindiir ve
buna bagl olarak ¢oziicii olarak kullanilacak olan
reaktif sarfiyati azalabilmektedir. Geri kazanilacak
olan atikta bulunan elementlerin mineralojik yapisina
bagh olarak, genellikle ¢oziicii olarak farkli inorganik
ve organik asitler ve bazlar kullanilmaktadir [6]. Li¢
soliisyonuna alinan metallerin/agir metallerin geri
kazanilmasi1 amaciyla literatiirde uygulanan cesitli
yontemler vardir. Bu yontemler, solvent ekstraksiyon,
flokiilasyon, c¢cokeltme, ultrafiltrasyon, buharlasma,
biyo-¢okeltme, adsorpsiyon ve iyon degisimi olarak
siralanabilir [7, 8]. Ancak ¢ogu zaman bu yontemler

yiksek isletme maliyetleri ve verimsizlikleri
nedeniyle ¢ok basarili degildir [9].
Son yillarda, sulardaki agir metal Kkirliliginin

giderilmesi icin alternatif adsorbanlar arastirilmistir.
Bunlar arasinda en ¢ok arastirilan adsorbanlar
mikrobiyal biyokiitle (alg, maya, bakteri ve mantarlar)
ve farkli odunsu seliilozik malzemelerdir. Biyosorbent
olarak adlandirilan bu dogal malzemeler bol
miktarlarda bulunmaktadir ve diisiik bir maliyete
sahiptir [10-15]. Bu malzemeler yiizeylerinde metal
iyonlarini baglama o6zelligine sahip olan karboksil,
hidroksil, siilthidril ve amino gruplar1 gibi bircok
islevsel grup igerir [15-16]. Mikrobiyal Seliiloz (MS),
mikroorganizmalardan iretilebilen seliilloz olarak
adlandirilmaktadir [17]. Mevcut cesitli yontemler
arasinda mikrobiyal seliiloz(MS), kullanim kolayligi,
diisiik ekonomik maliyeti, diisiik toksisitesi ve yliksek
uygulama stabilitesi nedeniyle 6neme sahiptir [18-
20]. Literatiirde ¢ok sayida; farkl atik sulardan Pb, Zn
ve diger agir metallerin mikrobiyal seliloz
biyosorbenti kullanilarak giderim ve karakterizasyon
calismalar1 yer almaktadir [21-22].

Bu calismada kullanilan madencilik faaliyetleri
sonucunda olusan atikta, yiiksek konsantrasyonda
bulunan kursun (Pb) ve ¢inko (Zn) agir metalleri li¢
solisyonuna  alinmis ve geri  kazanilmasi
hedeflenmistir. Pb ve Zn agir metallerinin geri
kazaniminda kimyasal ve biyolojik geri kazamim
arasindaki avantajlari/dezavantajlar1  belirlemek
lizere geri kazanim amaciyla presipitasyon ve
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mikrobiyal seliiloz (MS) ile geri kazanim yéntemleri
uygulanmistir.

2. Materyal ve Metot

2.1. Maden
Karakterizasyonu

Atiginin Hazirlanmasi ve

Ulkemizde bulunan bir Kursun-Cinko-Bakir Flotasyon
(Zenginlestirme) Tesisi'nden temin edilen maden
atigl, nem iceriginin giderilmesi icin 24 saat siireyle 60
°C'de etiivde (FN 500, Niive) kurutulmustur. Maden
atiginin elemental igerigi Cek Cumhuriyeti'nde, ALS
laboratuvarinda, S-METAXHB1 ve METAXHB2
yontemleri ile ICP-OES (Agilent 5100 SVDV, ABD)
cihazi ile analiz yapilarak belirlenmistir. Deneysel
calismalarda analitik saflikta HNOs (Merck), NaOH
(Merck) kullanilmistir. Li¢ ¢alismalar1 maden atiginin,
2M HNOs ile 40 °C sicaklikta 4 saat siireyle orbital
inklibatorde  (GALLENKAMP) calkalanmas: ile
gerceklestirilmistir. Geri kazanim deneylerinde
belirtilen li¢ sartlarinda 5L li¢ sollisyonu tretilmis ve
geri kazanim deneylerinde bu li¢ solliisyonu
kullanilmistir.

2.2. Mikrobiyal Seliiloz (MS) Sentezi ve Uretimi

MS olarak kullanilacak olan Kombucha scoby, saf suya
(1 L) siyah ¢ay yapraklarn (5 g) ilave edilip, 100 g cay
sekeri ile tatlandirildiktan sonra 10 dk. kaynatilarak
hazirlanmistir. Bu islem sirasinda pH 5,30’dur. Mevcut
olarak bulunan 102 yogunluga sahip siiziilmemis
Kombucha ¢ay1 ilave edildikten sonra pH 3,15’e
diismiustiir. Daha sonra Sekil 1a’ da goriildiigi sekilde,
Kombucha c¢ayi, havadaki kiif veya patojen
organizmalarin bulasmasina engel olacak sekilde
steril bir kavonoza konulmus ve oda sicakliginda 14
glinlin sonunda scoby olusumu tamamlanmistir. 14
giin sonra Kombucha Scoby Kkiiltiirlerine saflastirma
islemi uygulanmistir. Saflagtirma islemi 48 saatte, 1M
NaOH ile 45 °Cde gergeklesmistir. Araliklarla
degistirilerek rengi tamamen acilana kadar 45 °C’de
saf su icerisinde 3 ile 6 giin bekletilmistir. Yaklasik 5
mm kalinhigindaki Scoby iki tartim kabinin arasina
yerlestirilerek ist liste katlanmasi ve burusmasina
engel olunarak, etiivde 40 °C'de 1 gece boyunca
kurumaya birakilmistir. Geri kazanim deneylerinde
kurutulmus Scoby’ler (Sekillb) deneysel planda
belirtildigi miktarlarda tartilarak kullanilmistir.

Sekil 1. a) Fermentasyona birakilan Kombucha Scoby
goriintiisii, b) Fermantasyon sonucundaki Kombucha Scoby
gorinimi
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2.3. Biyolojik (MS varliginda) geri kazanim
deneyleri: 24 faktoriyel dizayn tasarimi

MS ile geri kazanim deneyleri 24 faktdriyel dizayn
esasina gore orbital inkiibatéorde 50ml’lik falkon
tiiplerde gerceklestirilmistir. Geri kazanim
deneylerinde, 2% faktoriyel dizayn deney tasarim
sartlarina gore, 4 farkl degisken ile 3 farkl seviyede
calisiimistir (Tablo 1) ve elde edilen veriler Minitab 14
programi kullanilarak degerlendirilmistir.

Tablo 1. MS ile geri kazanim deneylerinde uygulanan deney
tasarimina gore belirlenen deney sartlari

Seviyeler
Faktorler Birim -1 0 1
MS konsantrasyonu A g/L 5 10 15
pH B 3 7 11
Deney Siiresi C dk 60 180 300
Sicaklik D °C 20 40 60

2.4. Kimyasal geri kazanim deneyleri:
Presipitasyon calismalari

Maden atigindan li¢ soliisyonuna alinan Zn ve Pb agir
metallerinin kimyasal yontemlerle geri kazanilmasi
amaciyla presipitasyon deneyleri yuriitiilmistiir. 25
°C sicaklikta, 50 ml li¢ ¢6zeltisine NaOH (2 M ve 8M)
eklenerek pH degisimi go6zlenmistir. Presipitasyon
stiresince soliisyon pH"1 diizenli olarak pH metre ile
o6lciilerek (her 10 mL titrasyonda) izlenmistir. Yapilan
deneyin her kademesinde NaOH sarfiyati ve pH degeri
kaydedilmistir. Ancak 2 M NaOH ile yapilan
presipitasyon deneylerinde, istenilen pH degerlerine
ulasmak i¢in harcanan NaOH sarfiyatinin fazla olmasi
nedeniyle presipitasyon deneyleri 8 M NaOH ile
yuriitiilmis ve geri kazanim verimleri hesaplanmistir.
Presipitasyon verimleri, li¢ soliisyonunun 8 M NaOH
ile titrasyonu sonucunda pH 0,6, 1, 12 ve 13
degerlerine ulasan numunelerin siiziintilerinde ICP-
OES'de Pb ve Zn konsantrasyonlar1 olgiilerek
hesaplanmistir.

3. Bulgular
3.1. Maden Atiginin Karakterizasyonu
Maden atiginin agir metal icerikleri Tablo 2’de

gosterilmistir.

Tablo 2. Maden atig1 agir metal degerleri

) Kons.
Elementler (mg/kg Elementle (mg/kg
kuru r
kuru mad.)
mad.)
Alliminyum 1040 Kadmiyum 18
Antimon 442 Kalay <5
Arsenik 754 Krom 7,96
Bakir 621 Kursun 3560
Civa <1 Nikel 14,7
Cinko 4260 Vanadyum 13,6
Gimis 20,2 Zirkonyum <25

Maden at1g1 Zn ve Pb agir metallerinin yaninda yiiksek
konsantrasyonlarda kalsiyum, demir, magnezyum,
mangan ve siilfir elementlerini de igcermektedir.
Literatiirde yapilan c¢alismalar da [23, 24], benzer
sekilde c¢inko-kursun flotasyon atiklarinin baslica
demir, magnezyum, ¢inko, kalsiyum, kursun, mangan
elementlerini icerdigini gostermektedir. Calismada Zn
ve Pb agir metallerinin geri kazanimi iizerinde
durulmustur.

3.3. Geri Kazanim Deneyleri

HNOs ile gergeklestirilen li¢ deneyleri sonucunda
maden atigindan 5,24 mg/L Pb, 3,18 mg/L Zn agir
metallerinin etkili bir bicimde soliisyona alinabildigi
tespit edilmistir. Li¢ verimleri Pb ve Zn icin sirasiyla
%73 ve %37 olarak bulunmustur. Literatiirde yapilan
calismalarda da [25-26], benzer sonuglar elde edildigi
gorilmiustiir. Elde edilen li¢ soliisyonu ile geri kazanim
deneyleri yapilmistir.

3.3.1. Biyolojik yontemlerle geri kazanim: 24
faktoriyel dizayn sonuglar

MS ile geri kazanim deneyleri 24 faktoriyel dizayn
tasarimi, 16 deneye ek olarak 3 adet kontrol deneyi
olmak tlizere 19 adet deney seklinde yiriitiilmiistiir.
Tablo 3’'de 24 faktoriyel dizayn esasina gore yiiriitiilen
MS ile geri kazanim deney sonuglari gosterilmektedir.

Tablo 3. 24 faktoriyel dizayn esasina gore yiiriitiilen MS ile geri kazanim deney sonuglari

C (deney siiresi) D (sicaklik) Geri kazanim (%)

Test No. A (MS kons, g/L) B (pH)

(dakika) (°C) Pb Zn

1 5 3 60 20 19,85  -3,14
2 15 3 60 20 1947  -1,26
3 5 11 60 20 99,62 90,57
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4 15 11
5 5 3
6 15 3
7 5 11
8 15 11
9 5 3
10 15 3
11 5 11
12 15 11
13 5 3
14 15 3
15 5 11
16 15 11
17 10 7
18 10 7
19 10 7

60 20 99,62 94,34
300 20 31,30 32,70
300 20 -7,63 -15,72
300 20 96,95 92,45
300 20 99,24 93,71
60 60 1,53 6,92

60 60 -17,18  -29,56
60 60 83,21 91,82
60 60 92,37 91,19
300 60 -24,43  -89,31
300 60 -11,45  -22,64
300 60 79,77 90,57
300 60 87,02 87,42
180 40 33,21 6,92

180 40 -0,38 4,40

180 40 12,60 -10,06

Tablo 3’den goriildiigii tlizere Zn ve Pb agir
metallerinin geri kazanimi, pH degerinin yiliksek
oldugu deneysel kosullarda daha yiiksektir. 4 nolu
deneysel sartlarda %99 Pb ve %94 Zn geri
kazanilmistir. 3 nolu deneysel sartlarda 5 g/L MS
konsantrasyonunda, %99 Pb ve %90 Zn geri
kazanilmistir. Geri kazanim verimlerinin (-) oldugu 2,
6, 10, 13 ve 14 deney sartlarinda baslangi¢ Pb ve Zn
konsantrasyonlar1 daha diisiik oldugu icin degerler
negatif olarak 6l¢ilmustiir.

Tablo 3’de geri kazanim verimlerinin ¢alisilan
deneysel sartlara gore oldukca degisken oldugu
goriilmektedir. Pb geri kazanim verimleri %1-100 ve
Zn geri kazanim verimleri %1-95 araliginda
degismektedir. pH degerinin 3 olarak ayarlandigi
soliisyonlarla yapilan ¢alismalarda tiim elementler
icin diistiik geri kazanim verimleri elde edilirken, li¢
soliisyonunun pH degerinin 11 olarak ayarlandigi
soliisyonlarla yapilan ¢alismalarda ise tiim elementler
icin yliksek geri kazanim verimleri elde edilmistir.
Bunun nedeninin MS etkisinin yani sira, metal
hidroksit  ¢okeleklerinin  olmasit  muhtemeldir.
Literatiir ¢calismalarinda [27, 29] da benzer sonuglar
elde edilmistir. Sekil 2’de Pb geri kazanim verimleri
iizerine degiskenlerin etkisini gdsteren cevap yansima
grafikleri gosterilmistir.

Sekil 2a’da, B (pH) 7, ve C (deney siiresi) 180 dk’da
sabit tutularak, A (MS konsantrasyonu) ve D (sicaklik)
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etkisinin Pb geri kazanima etkisi arastirilmistir.
Deneysel calismalar, MS konsantrasyonunun diisiik
konsantrasyon sartlarinda dahi %60 gibi yiiksek geri
kazanim verimlerinin elde edildigini gostermektedir.
Bununla birlikte sicakligin artmasi ile Pb geri kazanim
verimlerinin distigi gozlenmistir. Bunun nedeni
MS’nin yiiksek sicaklikta bozunmus olmasi olabilir.

Sekil 2b’de, A (MS konsantrasyonu) 10 g/L, ve D
(s1caklik) 40 °C’de sabit tutularak B (pH) ve C (deney
siiresi) etkisinin Pb geri kazanima etkisi
arastirilmistir. Calisilan sartlarda, pH etkisinin, deney
siiresi etkisine gore daha dnemli oldugu gorilmiistir.
Deneysel calismalar, deney siiresi 300 dk, pH 3 iken Pb
ve Zn geri kazaniminin sirasiyla % 31 ve % 32 olarak
elde edildigini; deney siiresi 60 dk, pH 11 oldugu
durumda ise Pb ve Zn geri kazanimlarinin
siras1yla%99 ve %90 oldugunu gostermektedir.

Sekil 2c’de, A (MS konsantrasyonu) 10 g/L’de ve B
(pH) 7’de sabit tutularak, C (deney siiresi) ve D
(sicaklik) etkisinin Pb geri kazanima etkisi
arastirilmistir. Deney siiresinin 60 dk oldugu deneysel
calismalarda geri kazamim veriminin %60 oldugu,
deney siiresinin  artmasiyla verimin  arttigl
gozlenmistir. Bununla birlikte Sekil 2Cde gibi,
sicakligin artmasi ile Pb geri kazanim verimlerinde
diisiis gézlenmistir.



C. Uge vd. / Lig Soliisyonundan Kimyasal ve Biyolojik Yontemlerle Kursun(Pb) ve Cinko(Zn) Agir Metallerinin Geri Kazanimi

[ |
[ |
||
]

5 10

054

00

-054

[ |
[ |
]

L=}

5 10

Sekil 2. Pb geri kazanim verimleri {izerine degiskenlerin etkisini gosteren cevap yansima grafikleri (grafiklerde iki degiskenin
etkisi olusturulurken, diger iki degisken sartlar1 merkez nokta deney sartlarinda sabit tutulmustur) (Degiskenler: Grafik a: A*D,

Grafik b: B*C, Grafik c: C*D, Grafik d: A*B)

Sekil 2d’de, C (deney siiresi) 180 dk ve D (sicaklik)
40°C’'de sabit tutularak A (MS konsantrasyonu) ve B

(pH) etkisinin Pb geri kazamimina etkisi
arastirlmistir. Deneysel sonuglar, pH degerinin
artttkca Pb geri kazaniminin arttigini, MS

konsantrasyonu etkisinin ise pH konsantrasyonuna
gore oOnemsiz oldugunu gostermektedir. Soliisyon
pH’sinin 3’den 7’ye ¢ikarilmas ile Pb geri kazanim
yuzdesi %30 oraninda artmistir. Bu sonuglar, gercek
tesis oOlceginde calismalar kapsaminda, noétral pH
degerlerinde ¢alisabildigi icin vaat edicidir.

Pb geri kazanim verimi ile ilgili yapilmis olan deneysel
sonuglarin yanit yilizey fonksiyonunu degerlendirmek
lizere Minitab 14 programinda regresyon analizi
yapilmistir.  Calisilan 4  degisken igin (MS
konsantrasyonu, pH, deney siiresi ve sicaklik)
faktoriyel dizayn sonuglari, Pb geri kazanimimin 2+
faktoriyel dizayn ile olduk¢a yiiksek derecede
(R2=0,9854) uyumlu oldugunu gostermektedir.
Deneysel calismalar sonrasinda elde edilen Fmodel
degerleri ana etki, tek degiskenli girisimler, iki
degiskenli girisimler, ili¢ degiskenli girisimler icin
sirastyla 30,42; 0,39; 0,26; 1,21 olarak elde edilmistir.
%5 gliven araligl i¢cin tablodan bulunan Ftavlo (Fa,n-1,
(df - 1), 0,05; 3; 18)=3,1599 olarak bulunmustur [30].
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Fmodel>Frablo degerleri, Pb geri kazaniminin arastirilan
degiskenlerin ana etkisi, tek degiskenli girisimlere
bagl olarak %95 giiven araliginda agiklanabildigini
gostermektedir. Deney sonuglarindan elde edilen Pb
geri kazanimi icin bulunan regresyon esitlikleri,
Denklem 1’'de gdsterilmektedir.

Bu esitlik ile, proses optimizasyonu amaciyla, MS ile
Pb geri kazaniminda, belirtilen degiskenlerin farkl
calisma araliklarn icin tahminler yapilabilmesine
olanak saglamaktadir. Esitlikte, P degeri 0,05’'den
biiyiik olan degiskenler denkleme dahil edilmemistir

Pb (%) =46,83+4540%x B —10,47x D+ 3,98 x A X
B+384 XxXBXxD+413XAXCXD—-465XxAXBXC

(1

Esitlikte, Pb (%), Pb geri kazanim verimini, A, MS
konsantrasyonunu, B, pH, C, deney siiresini, D,
sicakligl gostermektedir. Calisilan deneysel sartlarda
pH etkisinin pozitif, sicakligin ise negatif etkisi oldugu
gorilmektedir. Ayrica degiskenlerin girisim etkileri de
Pb geri kazanimina etki etmektedir.

Sekil 3'de Zn elementinin farkli degiskenlerle elde
edilen geri kazamim verimlerinin Minitab 14
programinda ¢izilen cevap yansima grafikleri
gosterilmektedir.
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Sekil 3. Zn geri kazanim verimleri tizerine degiskenlerin etkisini gosteren cevap yansima grafikleri (grafiklerde iki degiskenin
etkisi olusturulurken, diger iki degisken sartlar1 merkez nokta deney sartlarinda sabit tutulmustur) (Degiskenler: Grafik a: A*B,

Grafik b: A*D, Grafik c: B*C, Grafik d: C*D)

Sekil 3a’da, C (deney siiresi) 180 dk, ve D (sicaklik)
40°C’de sabit tutularak, A (MS konsantrasyonu) ve B
(pH) etkisinin Zn geri kazanimina etkisi arastirilmigtir.
Deneysel sonuglar, pH degerinin artisiyla Zn geri
kazaniminin arttigini, calisilan deneysel kosullarda MS
konsantrasyonunun artisinin ise az da olsa Zn geri
kazanimini arttirdigini géstermektedir. Bu sonuglar
Zn agir metalinin, MS ile biyolojik olarak geri
kazanilabilirliginin miimkiin oldugunu
gostermektedir. MS biyobozunur 6zelligine sahip bir
malzeme oldugu icin, gercek tesis Ozelinde geri
kazanimda 6ne ¢ikabilecektir.

Sekil 3b’de, B (pH) 7, ve C (deney siiresi) 180 dk.’da
sabit tutularak, A (MS konsantrasyonu) ve D (sicaklik)
etkisinin Zn geri kazanimina etkisi arastirilmistir. Elde
edilen sonuglar, diisiik sicakliklarda (20 °C) arastirilan
tim MS Kkonsantrasyonlarinda %50 oraninda geri
kazanim elde edildigini; bununla birlikte artan sicaklik
degerleri ile geri kazamim oranmnin azaldigini
gostermektedir.

Sekil 3c’de, A (MS konsantrasyonu) 10 g/L, ve D
(s1caklik) 40 °C’de sabit tutularak B (pH) ve C (deney
siiresi) etkisinin Zn geri kazamimina etkisi
arastirllmistir. Calisilan sartlarda, pH etkisi arttikga
geri kazanim verimi artmis, deney siiresinin artmasi
ile Zn geri kazanimi artmasina ragmen, pH etkisinin
geri kazanimda daha baskin oldugu goriilmiistiir.

Sekil 3d’de, A (MS konsantrasyonu) 10 g/L’de, ve B
(pH) 7’de sabit tutularak, C (deney siiresi) ve D
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(sicaklik) etkisinin Zn geri kazanimina etkisi
arastirilmistir. Deney siiresinin ve sicakligin 6nemli

bir etkisi gozlenmezken, artan sicaklik degerleri ile
geri kazanim verimi az miktarda azalmistir. Deney
stresi 300 dk, sicaklik 20°C'de pH:11, MS
konsantrasyonu 15 g/L oldugu deneysel sartlarda, Zn
geri kazanimi %93 iken; deney siiresi 300 dk, sicaklik
60°C oldugu durumlarda Zn geri kazanimi %87 olarak
gozlemlenmistir.

Regresyon analizleri degerlendirildiginde ise, Zn geri
kazaniminin 24 faktoriyel dizayn ile oldukga yiiksek
derecede (R2=0,9994) uyumlu oldugunu
gostermektedir. Deneysel ¢alismalar sonrasinda elde
edilen Fmodel degerleri ana etki, tek degiskenli
girisimler, iki degiskenli girisimler, ¢ degiskenli
girisimler icin sirasiyla 679,80; 12,57; 5,05; 7,57
olarak elde edilmistir. %5 giiven aralig1 i¢in tablodan
bulunan Fbio (Fayn-1, (df - 1), 0,05; 3; 18)=3,1599
olarak bulunmustur [28]. Deney sonuglarindan elde
edilen Zn geri kazanimi i¢in bulunan regresyon
esitlikleri, Denklem 2’de gosterilmektedir. Esitlikte, P
degeri 0,05’den biyiikk olan degiskenler denkleme
dahil edilmemistir.

Zn (%) = 38,13+ 53,38 xB —4,48%x(C—-983xD +
424X AXD+401XBXC+857XxBXD—-731%xCXx
D—-362XAXBXC —535XAXBXD+959x%xAX
CXD+653XBXCXD—-959%XxAXBXCXD

(2)
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Esitlikte, Zn (%),Zn geri kazanim verimini, B, pH, C,
deney siiresini, D, sicakligl gostermektedir. Calisilan
deneysel sartlarda pH etkisinin pozitif, deney
stiresinin ve sicakligin ise negatif etkisi oldugu
gorilmektedir.

3.3.2. Kimyasal Yontemlerle Geri Kazanim:

Presipitasyon Deney Sonuclari

Presipitasyon ¢alismalar1 8M NaOH kullanilarak 25 °C
sicaklikta 50 mL li¢ soliisyonuyla gerceklestirilmistir.
Tablo 4’de li¢ soliisyonundan Zn ve Pb geri kazanimi
amaciyla yapilan presipitasyon deney sonuglari
verilmistir. Presipitasyon deneyleri, 2 M HNOs ile li¢
yapilan maden atig1 li¢ soliisyonuna uygulanmistir.
Presipitasyon deneyleri 6ncesinde numune pH degeri
0,32’dir.

Tablo 4’de goriildiigii tizere, presipitasyon ile farkli pH
degerlerinin giderime olan etkisi incelendiginde, 8 M
NaOH ile titrasyon islemi sonrasinda pH degerleri
arttikca ¢okelme verimleri artmaktadir.

Tablo 4. Li¢ soliisyonundan Zn ve Pb geri kazanimi amaciyla
yapilan presipitasyon deney sonuglar1 (Baz: 8 M NaOH,
Sicaklik: 20°C, Li¢ soliisyonu: 50 mL)

Ornek Sarfiyat pH Geri kazanim (%)
(ml) degeri Pb 7n
El 10 0,6 28,63 13,21
E2 12 1,12 27,86 22,64
E3 12,5 11,85 50,76 18,24
E4 7 12,65 95,80 94,97

Deney sonuglarindan elde edilen verilerde pH 11'den
12’ye arttifinda, Pb geri kazanimi %50’den %95’e, Zn
geri kazanimiysa %18den %94’e ylkselmistir.
Calisilan maden atig1 li¢ soliisyonu oldukca yiiksek
konsantrasyonda Mg, Ca, Fe ve Mn elementlerini de
icermektedir. Dolayisiyla bu elementler, Pb ve Zn
presipitasyonu icin gerekli olan pH araliklarinin
belirlenmesinde, safsizlik olusturarak c¢okelmeyi
inhibe etmis olabilirler. Bununla birlikte, artan pH
degerleri ile beklenilen ol¢iide Pb ve Zn geri
kazanimlari elde edilebilmistir. Literatiir
calismalarinda da Pb ve Zn elementinin pH 7-9
araliginda ¢okelmeye basladigi bilinmekte ve sonuglar
literatiir ile uyum gostermektedir [31-33].

4. Sonug

Bu c¢alisma kapsaminda iilkemizde bulunan bir
Kursun-Bakir-Cinko Zenginlestime Tesisinde olusan
madencilik atiklarinda tespit edilen Pb ve Zn agir
metallerinin asidik li¢ yontemi ile soliisyona alinmas;,
ardindan mikrobiyal seliiloz ve presipitasyon yontemi
ile geri kazanilarak, cevreye olan olumsuz etkilerinin
onlenmesi hedeflenmistir.

Temin edilen maden atig1, 4260 mg/kg cinko, 3560
mg/kg kursun igermektedir. Li¢ c¢alismalar
sonucunda en uygun kosullarin 2 M HNOs ile 40 °C’de,
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240 dk. deney siiresi oldugunu karar verilmis ve geri
kazanim c¢alismalarinda kullanilmak iizere lig
soliisyonu TUretilmistir. Belirtilen li¢ sartlarinda
yaklasik olarak %73 Pb ve %37 Zn soliisyona
alinabilmistir. Geri kazanim deneylerinin ilk
asamasinda 2* faktoriyel dizayna gore olusturulan 4
farkli degiskenin (MS konsantrasyonu, pH, deney
siiresi ve deney sicakligl) 3 farkli seviyede etkisi
arastirilarak, Pb ve Zn elementlerine olan etkileri
degerlendirilmistir. Deneysel c¢alismalarda MS
konsantrasyonu (5, 10, 15 g/L), pH (3, 7, 11), deney
stiresi (60, 180, 300 dk), sicaklik (20, 40, 60 °C) olarak
secilmistir. Sonuglar tiim elementlerin geri kazanimi
iizerine en etkili faktoriin pH oldugunu gostermistir.
Artan pH degerleri ile birlikte, elementlerin geri
kazanim oranlarinin da arttigr goriilmiistir. Yiikksek
pH degerlerinde tiim elementlerin %80-100 oraninda
geri kazanilmas1 miimkiin olmustur. MS kaynakl geri
kazanimi degerlendirmek amaciyla diisik pH
degerlerinde ytiriitiilen sonuglar degerlendirildiginde;
5 g/L MS konsantrasyonunda, pH 3’de, 60 dk deney
stiresi ve 60 °C’de ytriitiilen deneyde yaklasik %2 Pb
ve %7 Zn geri kazanimi elde edilmistir. pH 7’de ise 180
dk’da ve 40 °C sicaklikta %33 Pb ve %7 Zn geri
kazanim go6zlenmistir. Presipitasyon deneylerinde,
cokeltme amaciyla 8M NaOH kullanilmistir deneysel
sonuclar pH degerleri arttik¢a ¢okelme verimlerinin
arttigini gostermistir. pH 11’den 12’ye arttirildiginda,
Pb geri kazanimin %50’den %95’e, Zn geri
kazaniminin ise %18’den %94’e yiikselmistir. Yapilan
calismalar neticesinde presipitasyon ile etkili bir
sekilde agir metal geri kazanimi edilmistir. Bununla
birlikte presipitasyon yonteminin kimyasal kullanimi
ve camur olusumu gibi dezavantajlar1 mevcuttur. MS
ile geri kazanim verimleri daha diisiik olarak elde
edilmesine ragmen, MS c¢evre dostu, biyolojik,
biyobozunur, kolay elde edilebilen ve nano boyutta
capraz bagh yapida bir malzeme olmasi sebebiyle
deger kazanmaktadir.

Elde edilen sonuglar, Kursun-Bakir-Cinko
Zenginlestirme Tesisleri atik havuzunda biriktirilen
atiklarin énerilen geri kazanim yontemleriyle etkili bir
sekilde geri kazanilabilecegini gostermektedir.
Deneysel calismalardan elde edilen sonuglar tmit
vericidir. Bu amagla 6nerilen geri kazanim yontemleri
farkli sektorlerde olusan atiklara da uygulanabilir.
Boylece atiklardan hem c¢evreye zararl elementlerin

geri kazanilabilmesi, hem de ekonomik Kkatki
saglanabilir. Elde edilen sonuglar neticesinde,
elementlerin MS ile geri kazanim verimlerini
arttirmak lizere MS’lere ylizey modifikasyonu
uygulanabilir veya MS'lin etkisini daha iyi
gozlemlemek {lizere ¢alisma pH araliklann 3-7
araliklarinda segcilebilir.

Tesekkiir

Bu makale Ceyda Uge'nin yiiksek lisans tez

calismasindan liretilmistir.
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Etik Beyani

Bu calismada, “Yiksekdgretim Kurumlari Bilimsel
Arastirma ve Yaymn Etigi Yonergesi” kapsaminda
uyulmasi gerekli tiim kurallara uyuldugunu, bahsi
gecen yonergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine
Aykir1 Eylemler” baslig1 altinda belirtilen eylemlerden
hi¢birinin gerceklestirilmedigini taahhiit ederiz.
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Abstract: This paper considers various estimation methods to estimate the
unknown parameters of the DUS Inverse Weibull (DIW) distribution using
the maximum likelihood (ML), least squares (LS), weighted least squares
(WLS), Cramer-von Mises (CVM) and the Anderson-Darling (AD)
estimators. A Monte-Carlo simulation study is conducted to determine the
most preferable estimators in terms of their efficiencies. Furthermore, the
distribution of the error terms in the simple linear regression is assumed to
be DIW to show the implementation of it to the linear models. We also carry
out a simulation study for comparing the performances of the estimators of
the unknown regression parameters.

DUS Inverse Weibull Dagilimi ve Lineer Regresyonda Parametre Tahmini

Anahtar Kelimeler

DUS doniistimd,

Inverse Weibull,
Parametre tahmini,
Lineer regresyon,
Monte-Carlo simiilasyonu

0z: Bu calisma, en ¢ok olabilirlik (ML), en kiiciik kareler (LS), agirhikh en kiigiik
kareler (WLS), Cramer-von Mises (CM) ve Anderson-Darling (AD) tahmin
edicilerini kullanarak DUS Inverse Weibull (DIW) dagiliminin bilinmeyen
parametrelerini tahmin etmek igin cesitli tahmin ydntemlerini ele almaktadir.
Etkinlikleri ac¢isindan en c¢ok tercih edilen tahmin edicileri belirlemek icin bir
Monte-Carlo simiilasyon ¢alismasi yapilmistir. Ayrica, lineer modellere
uygulanisini géstermek icin basit lineer regresyonda hata terimlerinin dagiliminin
DIW oldugu varsayillmistir. Bilinmeyen regresyon parametrelerinin tahmin
edicilerinin performanslarinin karsilastirilmasi i¢in de bir simiilasyon ¢alismasi
yapilmistir.

1. Introduction

g() = = f(x)e™® (1

In recent years, there is a great interest on defining
new distributions in order to obtain flexibility for
modelling purposes. Therefore, transformations
and generalizations depending on the idea of adding
a new one or several parameters to the baseline
distribution are mostly used in the related
literature. Although the additional parameters
provide more flexibility to the resulting distribution,
computational difficulties arise in the estimation
process of the parameters of interests. However, the
DUS transformation formulated as follows;

* Corresponding author: hasangul1986@hotmail.com
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contains the same parameters with the baseline
distribution [1]. Here, f(x) and F(x) are the
probability density function (pdf) and cumulative
distribution function (cdf) of the baseline
distribution, respectively. The DUS transformation
is not a generalization, so it generates a
parsimonious distribution in terms of computation
and interpretation, see Kumar etal. [1].
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In this study, we consider the DUS Inverse Weibull
(DIW) which is proposed by Gul et al. [2], see also
Gul [3]. The DIW distribution is obtained by using
DUS transformation, in other words, the pdf and
cdf of the well-known Inverse Weibull (also known
as the Frechet) distribution are incorporated into
the equation (1). Then, the pdf of the DIW
distribution is given by

o=y ()

lo~
N1
X exp exp(—(;) ) ,x>0,>0,0>0

(2)

where ¢ and S are the scale and shape parameters,
respectively. It should be realized that there are
various extensions of Inverse Weibull distribution
including many parameters in the literature, see
e.g. Nadarajah and Gupta [4], Nadarajah and Kotz
[5], De Gusmao [6], Mahmoud and Mandouh [7]
and Krishna et. al. [8]. Unlike the other extensions
of Inverse Weibull distribution, the DIW
distribution has just two parameters similar to the
baseline distribution. The density plots of the DIW
distribution for some values of the shape
parameter § and o0 = 1 are provided in Figure 1.
We refer to Gul [3] for further details on the
statistical properties of DIW distribution.

1
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Figure 1. The density plots of DIW distribution for some
valuesof 8 (0 = 1)

The aim of this study is to compare the
performances of the different estimation methods
used for estimating the parameters of DIW
distribution. We use the well-known maximum
likelihood (ML) estimator along with the least
squares (LS), weighted LS (WLS) and some
minimum distance estimators such as Cramer-von
Mises (CM) and Anderson-Darling (AD)
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estimators. The efficiencies of these estimators are
evaluated via Monte-Carlo simulation study with
different parameter settings for the DIW
distribution.

In estimating the unknown parameters in a simple
linear regression model, it is generally assumed
that the distribution of the error terms is Normal
with mean 0 and variance 2. However, there are
many studies in which the distribution of the error
terms does not follow a Normal distribution in
literature. For example, Tiku et. al. [9] and Islam et.
al. [10] considered the distribution of the error
terms as non-normal symmetric and skew in the
context of simple linear regression model,
respectively. Therefore, in this study, the DIW
distribution is also used in the context of simple
linear regression model to demonstrate the
implementation of the proposed distribution to
the linear models, see Gul et. al. [11].

The reminder of the article is planned as follows.
Section 2 is reserved to brief descriptions of the
ML, LS, WLS, CM and AD estimation methods in the
context of estimating the unknown parameters of
DIW distribution and considered two methods for
estimation of the parameters in the simple linear
regression model whose error terms is distributed
as DIW. Section 3 includes the Monte Carlo
simulation study with its results. The paper is
ended with conclusion section.

2. Material and Method

In this section, we consider five different
estimation methods for estimating the unknown
parameters of the proposed DIW distribution. In
the rest of the paper, X;, X5, ..., X, is a random
sample drawn from a DIW distribution and X(;) <
X2y <+ < X(n) denotes the corresponding order
statistics.

2.1. Parameter estimation methods
2.1.1. Maximum likelihood

There are various parameter estimation methods
in the statistical literature. Among them, the ML is
the most widely used one due to its properties,
e.g., consistency, asymptotic efficiency and
invariance. In this subsection, we consider the ML
methodology to estimate the parameters of the
DIW distribution.
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It is well known that the ML estimators are
obtained by maximizing the corresponding
likelihood function with respect to the parameters
of interest.

The corresponding likelihood function is given by

L(B.o12) = ()" BroP Ty x)~F+0)
<o (24 (=) )
con(en(-() ) @

Then the log-likelihood function (InL) is obtained
as follows

lnL(ﬁ, o| g) =nln (i) + nin(B) + Bnin(o)
B A DE )~ T ()

+xen (- (2)7) @

Differentiating (4) with respect to  and o and
equating them to zero, the following likelihood
equations are obtained

dinL(B,0 | x n
W12 _ 24 nin(0) - By

+3 () 1 3)
3L () @ew(-() ) =0 ©
nL(Bo|x) n n (x\P71(x
= ps(3) ()

3 () (@ ew(-(©) ) =0 ©

Simultaneous solutions of these equations give the
ML estimators of the parameters  and o.

2.1.2. Least squares and weighted least squares
The LS estimators and WLS estimators are first
suggested by Swain et. al. [12] in the context of
estimating the parameters of Beta distribution.

LS method

The LS estimators of § and o can be obtained by
minimizing the following expression

LS@B,o10 =38 (6(Ko)-=) @)

n+1
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with respect to unknown parameters. Here and in
the rest of the parameter G (.) denotes the cdf of
the DIW distribution which is formulated as
follows:

G(x,0,B) = ﬁ(exp (exp <— (E)_ﬁ’)) - 1). (8)

Then, in this case, the LS estimators of $ and ¢ are
obtained by minimizing

w012 =2 2o (e (-2) )

) 2
o) o

with respect to the parameters f and o,
respectively. Resulting estimators are denoted as

ﬁLS and 6.
WLS method

The WLS estimators of £ and o are defined as
solution of the following minimization problem

R - 1
B,6) = argmingg » 27
(5.6) = argmingo) ), 7e o

x (6 (X)) =) (10)

where

in—-i+1)

4 (G(X(i))) = n+1)2(n+2)’

Therefore, in this case, the WLS estimators of 8
and o are minimizers of the following objective
function

S (n+ 1)%(n + 2)
L in—i+ 1)

x (fl <exp <exp (— (";)_B>> - 1) - #ﬂ)z (11)

Resulting estimators are denoted as B¢ and

WLS(B,0 | x) =

OwLs-
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2.1.3. The Cramer-von Mises and the Anderson-
Darling estimators

In this subsection, we obtain the CM and AD
estimators of the parameters of the DIW
distribution. These estimators were first
considered by Wolfowitz [13,14]. They are also
known as minimum distance estimators, see e.g.
Luceno [15].

CM estimators

The solution of the following minimization
problem are the CM estimators of § and o

2n

(12)

(B,6) = argmingg 5 {ﬁ +3, (G(X(i),ﬁ, o) - 2i—1)2}

Therefore, in this case, the CM estimators of § and
o are minimizers of the following objective
function

1
CM(0 | x) =+

(o (o (-07)) 1))

(13)

The CM estimators are shortly denoted by S, and
6-\CM-

AD estimators

The solution of the following minimization
problem are called as AD estimators of § and o:

AD(B,0|x) = —n—3L,Q2i~ 1)
X log [G(X(i),,[?, a) (1 - G(X(n—i+1)' B, 0))] (14)

Therefore, in this case, the AD estimators of § and
o are obtained by minimizing

AD(B,0|x) = —n—=T1L,(2 - 1)log

<_(p (e (-)7))- 1))
x (1 - i(exp (exp (— (%)_ﬁ» - 1))

(15)

with respect to § and 0. Resulting estimators are
denoted as 4, and 6.
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It should be mentioned that we use fminsearch
function which is available in MATLAB software to
calculate the ML, LS, WLS, CM and AD estimates of
B and o since their explicit solutions cannot be
obtained.

2.2. Parameter estimation for simple linear
regression

In this section, we consider the following simple
linear regression model

Vi = Po + Bix; + &, i=12,..,n (16)
Where x; is the explanatory variable, y; is the
response variable, 3, is the intercept and g, is the
slope parameter. Traditionally, in simple linear
regression model, the error terms ¢; are assumed
to be independent and identically distributed (iid)
NormalN(O,JZ). However, we here assume that
the random error terms ¢; follow the DIW
distribution. We consider two methods of
estimation for obtaining the estimators of the
model parameters under this assumption.

2.2.1. ML estimation

L and InL functions for the simple linear
regression model for which the distribution of the
error terms is assumed to be DIW can be obtained
as follows

L(Bo,B1,0) = (1) Ty — Bo — Bux) 0D

e—1

X exp (_ n (}’i—ﬁo—ﬁlxi)_y)

g

enp (exp (- 2 (222) )

g

(17)
and
InL(By, B1,0) = —nin(e — 1) + nin(y) + nyin(o)
4D ) 00~ fo— i)
_yn ((yi—m;—ﬁlxi):y) o exp (- (yi—ﬁz—ﬁlxi)‘y)
(18)

respectively. Differentiating (18) with respect to
the parameters 8y, 5, and ¢ and setting them
equal to zero, we get the likelihood equations
given below,
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dlnL
= 1 _r
=r+1) Z ﬁ'o B1x;

_Zzi_l(m Bo- ﬁlxl) y-1
po)

g

- EZ?=1 (M)_y_l

g

X exp (— (@)_y) =0 (19)
(filgf =+ 1)2 — Bix;
JRp— —_ . -1
R d ﬁ“‘l)
n -y
EINICELEL)
X exp (— (W)_y) =0 (20)
and
=
( i — ﬁoo_z_ ﬁl%’) _ VZ ( i~ ﬁoo-_ ﬁlxi>_y_1

i=1

x (Jﬁ“ﬁz;lﬁxi) exp (_ (yi—ﬁo—ﬁ1xi)_y) =0 (21)

g

Since these likelihood equations are non-linear,
they can be routinely solved using the fminsearch
function.

2.2.2. LS estimation

In the simple linear regression model, LS is the
most widely used estimation method. Here, it is
assumed that the random error terms ¢; have the
DIW distribution. The estimators of the
parameters [, and f; are the values which
minimizing the following function
Yiiel =X i — Bo — Buxi)?

LS estimators of the parameters 5, and j3; are
obtained as follows
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5 _ L (=D i-y) 5 _ 5 N
b1 ZW and fo =y —p1x—E(é)

where x = Z{Ll%, y=Xr Yiand E(€) = E(2)é is

the bias correction term. E(z) and & are as follows

E2) = £F(1 —%) T,
and
~ s2
R )
respectively. Here, s? = 2imy 0790 and T, =

n-2
1 1

Y=o i (e =By €€ Gul [3] for further details.

3. Results

In this paper, two different Monte Carlo simulation
studies are performed. First is done to compare
the efficiencies of the estimators described in
Section 2. Second is conducted to compare the
efficiencies of ML and LS estimators of the
unknown parameters of the simple linear
regression model in which the random error terms
follow the DIW distribution.

Casel

In this part of the Monte Carlo simulation study,
we compare the performances of the ML, LS, WLS,
CM and AD estimators with respect to their means,
mean-squared errors (MSEs) and deficiencies
(DEFs) for different parameter values and sample
sizes. The scale parameter o is fixed at 1.0 without
loss of generality. We consider = 0.5, 1.0, 1.5, 2.0,
3.0 and 4.0 and n= 30, 50 and 100. The means,
MSEs and DEFs of the estimators are computed
based on 10,000 Monte Carlo runs. DEF is the
natural measure of the joint efficiency of the pair
(3,6) and is formulated as DEF(f;5)=
MSE(B) + MSE(6), see e.g. Kantar and Senoglu

[16]. The simulation results are reported in Table
1.
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Mean MSE DEF
B n B G B g
ML 0.523 1.142 0.006 0.285 0.291
LS 0.498 1.079 0.008 0.298 0.306
30 WLS 0.502 1.086 0.007 0.272 0.279
AD 0.508 1.097 0.006 0.263 0.269
CM 0.525 1.152 0.010 0.357 0.367
ML 0.515 1.078 0.003 0.134 0.137
LS 0.499 1.047 0.004 0.154 0.158
0.5 50 WLS 0.503 1.053 0.004 0.138 0.142
AD 0.504 1.052 0.003 0.132 0.135
CM 0.514 1.082 0.005 0.168 0.173
ML 0.507 1.036 0.001 0.057 0.058
LS 0.499 1.020 0.002 0.068 0.070
100 WLS 0.503 1.030 0.001 0.060 0.061
AD 0.501 1.035 0.001 0.060 0.061
CM 0.506 1.042 0.002 0.072 0.074
ML 1.050 1.048 0.026 0.051 0.077
LS 0.997 1.010 0.032 0.055 0.087
30 WLS 1.009 1.017 0.029 0.051 0.080
AD 1.014 1.025 0.024 0.051 0.075
CM 1.046 1.044 0.039 0.062 0.101
ML 1.028 1.027 0.014 0.028 0.042
LS 0.996 1.008 0.018 0.032 0.050
1 50 WLS 1.006 1.011 0.015 0.028 0.043
AD 1.009 1.014 0.014 0.029 0.043
CM 1.030 1.030 0.021 0.034 0.055
ML 1.012 1.012 0.006 0.013 0.019
LS 0.998 1.002 0.008 0.015 0.023
100 WLS 1.003 1.009 0.007 0.014 0.021
AD 1.003 1.006 0.007 0.014 0.021
CM 1.014 1.014 0.009 0.016 0.025
ML 1.570 1.025 0.057 0.020 0.077
LS 1.498 1.001 0.073 0.023 0.096
30 WLS 1.511 1.005 0.063 0.021 0.084
AD 1.525 1.009 0.056 0.020 0.076
CM 1.579 1.026 0.093 0.025 0.118
ML 1.541 1.016 0.031 0.012 0.043
LS 1.499 1.002 0.042 0.013 0.055
1.5 50 WLS 1.506 1.004 0.035 0.012 0.047
AD 1.510 1.006 0.031 0.012 0.043
CM 1.541 1.016 0.046 0.014 0.060
ML 1.522 1.007 0.014 0.006 0.020
LS 1.497 0.999 0.020 0.006 0.026
100 WLS 1.506 1.003 0.016 0.006 0.022
AD 1.504 1.002 0.015 0.006 0.021
CM 1.520 1.007 0.021 0.007 0.028
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Table 1 (continued)

Mean MSE DEF
B n B G B 4
ML 2.100 1.017 0.107 0.011 0.118
LS 1.999 1.001 0.134 0.013 0.147
30 WLS 2.013 1.003 0.116 0.012 0.128
AD 2.027 1.007 0.098 0.011 0.109
CM 2.098 1.017 0.160 0.014 0.174
ML 2.058 1.009 0.054 0.006 0.060
LS 1.996 0.999 0.076 0.007 0.083
2 50 WLS 2.014 1.003 0.062 0.007 0.069
AD 2.016 1.004 0.055 0.007 0.062
CM 2.058 1.009 0.085 0.007 0.092
ML 2.026 1.004 0.024 0.003 0.027
LS 1.999 0.999 0.036 0.003 0.039
100 WLS 2.007 1.001 0.030 0.003 0.033
AD 2.010 1.002 0.027 0.003 0.030
CM 2.029 1.005 0.037 0.003 0.040
ML 3.144 1.010 0.239 0.004 0.243
LS 2.995 0.997 0.299 0.005 0.304
30 WLS 3.027 1.001 0.258 0.005 0.263
AD 3.042 1.004 0.220 0.005 0.225
CM 3.150 1.008 0.367 0.005 0.372
ML 3.083 1.005 0.124 0.002 0.126
LS 2.990 0.999 0.166 0.003 0.169
3 50 WLS 3.020 1.001 0.144 0.003 0.147
AD 3.019 1.002 0.127 0.003 0.130
CM 3.101 1.005 0.192 0.003 0.195
ML 3.042 1.002 0.056 0.001 0.057
LS 2.995 0.999 0.080 0.001 0.081
100 WLS 3.013 1.001 0.066 0.001 0.067
AD 3.008 1.001 0.062 0.001 0.063
CM 3.042 1.002 0.088 0.001 0.089
ML 4.194 1.008 0.427 0.002 0.429
LS 3.990 0.997 0.525 0.003 0.528
30 WLS 4.022 1.001 0.442 0.003 0.445
AD 4.057 1.001 0.398 0.002 0.400
CM 4.191 1.005 0.630 0.003 0.633
ML 4.119 1.004 0.223 0.001 0.224
LS 3.994 0.998 0.297 0.001 0.298
4 50 WLS 4.025 1.001 0.254 0.001 0.255
AD 4.032 1.001 0.225 0.001 0.226
CM 4.115 1.004 0.334 0.002 0.336
ML 4.052 1.002 0.100 0.001 0.101
LS 3.995 0.998 0.143 0.001 0.144
100 WLS 4.019 1.001 0.118 0.001 0.119
AD 4.019 1.001 0.111 0.001 0.112
CM 4.055 1.001 0.150 0.001 0.151

The simulation results given in Table 1 show that
the LS, WLS and AD estimators of o and {8 are
almost unbiased for all values of the shape
parameter 3 and sample size n. The ML and CM
estimators of o have slight biases except B = 0.5
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and n = 30. On the other hand, the ML and CM
estimators of  have larger bias values especially
for small and moderate sample sizes. According to
the MSE criterion, performances of all estimators
of o are quite close to each other for all values of
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the shape parameter  and sample size n, except § =
0.5. For estimating the shape parameter 5, it is
observed that the ML and AD estimators have the
smallest MSE values and they are followed by WLS
estimator. In view of the DEF values, ML estimator is
the best for n =50 and 100, AD estimator is the most
preferable among the others for n = 30. They are
followed by WLS estimator. According to the MSE and
DEF values of f, LS and CM estimators did not
perform well for all sample sizes and shape
parameters.

Case Il

Here, we compare the performances of the ML and LS
estimators of the unknown regression parameters
with respect to the mean, MSE and DEF criteria for
different sample sizes and parameter values when
the error terms ¢; have the DIW distribution.

We consider g as 3.0, 4.0, 5.0 and 6.0 and sample size
n as 25, 50, 100, 300 and 500. Without loss of
generality 8, B, and o are taken to be 0, 1 and 1,
respectively. The Monte Carlo simulation is repeated
for 10.000 times to evaluate the mean, MSE and DEF
values of the estimators. The simulation results are
reported in Table 2.

Table 2. Simulated Mean, MSE and DEF values for the estimators f3,, §; and 6

Mean MSE DEF
B L Bo B g Bo B g
25 ML 0.068 1.016 0.933 0.038 0.006 0.043 0.087
LS 0.255 0.988 0.835 0.555 0.051 0.343 0.951
50 ML 0.049 1.011 0.953 0.016 0.005 0.020 0.041
LS 0.180 0.998 0.883 0.586 0.025 0.328 0.939
3 100 ML 0.014 0.996 0.975 0.007 0.001 0.009 0.017
LS 0.156 0.999 0.898 0.298 0.011 0.162 0.472
300 ML 0.001 0.999 1.006 0.003 0.000 0.003 0.006
LS 0.080 0.999 0.948 0.210 0.004 0.101 0.315
500 ML 0.001 1.000 0.996 0.001 0.000 0.002 0.004
LS 0.074 1.000 0.951 0.177 0.002 0.085 0.265
25 ML 0.080 0.997 0.934 0.035 0.004 0.038 0.077
LS 0.119 0.998 0.911 0.233 0.016 0.174 0.424
50 ML 0.057 0.998 0.948 0.019 0.002 0.021 0.042
LS 0.077 0.999 0.943 0.202 0.007 0.140 0.350
4 100 ML 0.010 1.002 0.999 0.007 0.001 0.007 0.015
LS 0.047 1.000 0.964 0.102 0.001 0.062 0.165
300 ML 0.005 1.003 0.997 0.002 0.000 0.003 0.005
LS 0.029 0.999 0.977 0.056 0.001 0.036 0.094
500 ML 0.003 0.999 0.998 0.001 0.000 0.001 0.002
LS 0.017 1.000 0.986 0.051 0.000 0.032 0.085
25 ML 0.073 1.002 0.934 0.035 0.005 0.037 0.077
LS 0.087 0.998 0.930 0.143 0.008 0.117 0.268
50 ML 0.038 0.999 0.966 0.015 0.003 0.016 0.034
LS 0.044 0.998 0.964 0.118 0.004 0.092 0.214
5 100 ML 0.020 0.999 0.983 0.007 0.000 0.007 0.014
LS 0.032 1.001 0.974 0.061 0.001 0.047 0.110
300 ML 0.007 1.000 0.994 0.002 0.000 0.002 0.004
LS 0.009 1.000 0.992 0.028 0.000 0.020 0.048
500 ML 0.005 1.000 0.995 0.001 0.000 0.001 0.002
LS 0.007 1.000 0.994 0.019 0.000 0.014 0.033
25 ML 0.071 0.998 0.941 0.032 0.002 0.033 0.067
LS 0.056 0.999 0.953 0.122 0.004 0.105 0.231
50 ML 0.037 0.999 0.966 0.013 0.001 0.015 0.029
LS 0.038 0.999 0.967 0.071 0.002 0.060 0.133
6 100 ML 0.020 0.999 0.982 0.007 0.000 0.007 0.014
LS 0.018 1.000 0.984 0.041 0.000 0.034 0.075
300 ML 0.006 1.000 0.994 0.002 0.000 0.002 0.004
LS 0.007 1.000 0.993 0.019 0.000 0.015 0.034
500 ML 0.004 1.000 0.997 0.001 0.000 0.001 0.002
LS 0.005 1.000 0.996 0.010 0.000 0.008 0.018
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The value of the shape parameter 8 is taken to be
greater than or equal to 3. The reason of this is that
the moments of the DIW distribution do not exist
unless f = 3. Simulation results given in Table 2
show that the ML estimators of B, f; and &
performed better than the LS estimator for all values
of the shape parameter ff and sample size n according
to the bias, the MSE and the DEF values.

4., Discussion and Conclusion

In this paper, estimation of the parameters of the
DIW distribution and its implementation to simple
linear regression are considered. Two different
Monte Carlo simulation studies are performed. First
is to compare the efficiencies of the estimators of the
unknown parameters of the DIW distribution using
five different estimation methods. Simulation results
show that the ML and AD estimators are more
preferable according to the MSE and DEF criteria in
most of the cases. Second is to compare the
estimators of the unknown parameters in a simple
linear regression model by using two different
estimation methods when the random error terms
have the DIW distribution. Simulation study shows
that the ML method performs better than the LS
method for all sample sizes in terms of MSE and DEF
criteria.
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Abstract: Targeting the interaction between tumor suppressor p53 and murine
double minute 2(MDM2) has been an attractive therapeutic strategy of recent
cancer research. There are a few number of MDM2-targeted anticancer drug
molecules undergoing clinical trials, yet none of them have been approved so far. In
this study, a new approach is employed in which dynamics of MDM2 obtained by
elastic network models are used as a guide in the generation of the ligand-based
pharmacophore model prior to virtual screening. Hit molecules exhibiting high
affinity to MDM2 were captured and tested by rigid and induced-fit molecular
docking. The knowledge of the binding mechanism was used while creating the
induced-fit docking criteria. Application of Molecular Mechanics-Generalized Born
Surface Area (MM-GBSA) method provided an accurate prediction of the binding
free energy values. Two leading hit molecules which have shown better docking
scores, binding free energy values and drug-like molecular properties were
identified. These hits exhibited extra intermolecular interactions with MDM2,
indicating a stable complex formation and hence would be further tested in vitro.
Finally, the combined computational strategy employed in this study can be a
promising tool in drug design for the discovery of potential new hits.

Konformasyonel Dinamik Yonlendirmeli Farmakofor Modelleme ile Giiglii Antikanser

Ajanlarinin Belirlenmesi

Anahtar Kelimeler

elastik ag modeli,

ilag yeniden konumlandirma,
uyarilmig-uyumlu molekiiler
yerlestirme,

MDM2,

p53

Oz: Timér baskilayicr p53 ile Murine Double Minute 2 (MDM2) proteinleri
arasindaki etkilesimi hedeflemek, son kanser arastirmalarinda 6ne c¢ikan bir
terapotik strateji olmustur. Su anda klinik deneylerde ¢calisilan birkag MDM2 hedefli
antikanser ila¢ molekiilii bulunmakla beraber hi¢biri hentiz onay alamamistir. Bu
calismada, elastik ag modelleri ile elde edilen MDM2 dinamiklerinin, ligand bazh
farmakofor modelinin olusturulmasinda ardindan sanal tarama ytriitiilerek yeni
MDM2 inhibitérlerinin arastirilmasinda kilavuz olarak kullanildigi bir yaklasim
ylritilmistiir. Sanal tarama sonucu elde edilen 6ncii molekiillerin MDM2'ye
afiniteleri sabit ve uyarilmis-uyumlu molekiiler yerlestirme (induced-fit docking)
metodlari ile test edilmistir. Indiikklenmis yerlestirme kriterleri olusturulurken
baglanma mekanizmasi bilgisi kullanilmistir. Baglanma serbest enerji degerlerinin
dogru tahminini saglayan Molekiiler Mekanik Generalized Born-Surface Area (MM-
GBSA) yonteminin uygulanmasi ile, yiiksek yerlestirme puanlari, baglanma serbest
enerjileri ve ilaca benzer fizikokimyasal 6zelliklere sahip iki adet lider molekiil
belirlenmistir. Bu lider molekiiller, MDM2 ile ekstra etkilesimler sergilerken kararh
kompleks olusturmaktadirlar ve sonraki asamada in vitro ¢alismalarda
inceleneceklerdir. Sonug olarak, burada uygulanan kombine bilgisayar destekli
strateji, yeni ila¢ adaylarinin kesfinde basarili bir yontem olarak uygulanabilir.
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1. Introduction

Cancer is one of the most life-threatening health
problems that corresponds to one-fifth death of all
diseases worldwide and ranks second in death cases
after cardiovascular disorders [1, 2]. Currently, cancer
treatment involves chemotherapy in combination
with radiation treatment and/or surgical removal.
However, the existing anticancer drugs affect the
normal cells as well as the cancer cells. As a result,
serious side effects such as myelosuppresion,
mucositis, hair loss, cardiotoxicity, neurotoxicity, and
immunosuppression are encountered. Moreover, the
cancer cells can undergo mutations in this way they
may develop resistance to the available drugs.
Therefore, to overcome both the existing problems of
chemotherapy and to improve the patient’s quality of
life, anticancer agents that will be specifically
cytotoxic towards the cancer cells only, with less side
effects guide the recent cancer research [3]. Recently,
chemotherapeutic agents consist of antimetabolites,
DNA-interactive agents, anti-tubulin agents,
hormones, and molecular targeting agents [4]. Tumor
suppressor protein p53, has become one of the most
important drug targets for cancer treatment since
almost in all cancers, mutation or improper
functioning of p53 has been detected [5]. P53 is a
transcriptional factor that acts as the “guardian of
genome” by playing crucial role in DNA repair and cell
cycle arrest to prevent early cancerogenic events.
When this repairing machinery fails, p53 induces
apoptosis in the damaged cells, acting as a critical anti-
cancer agent [6, 7]. In normal cells, p53 is kept at low
levels by murine double minute 2 protein (MDM2)
which binds to p53 transactivation domain and thus
prevents its DNA binding ability, targets p53 to
nuclear export or directly ubiquitinates p53 leading to
its degradation [8, 9]. Consequently, blocking MDM2-
p53 interaction by MDM2 antagonists has been an
attractive therapeutic strategy of recent cancer
research aiming to restore p53 function.

Despite the successful achievements obtained in
clinical trial phases, still the need for less toxic, more
specific and more potent drug candidates targeting
MDM2 inhibition with less side effects is getting
serious. At present there are several drug candidates
as MDM2 antagonists undergoing clinical trials,
namely: nutlins [10], RG7112 [11], RG7388 [12],
SAR405838 [13], AMG-232 [14], NVP-CGM097 [15]
and NVP-HDM201 [16] for which the details are
provided in Table 1. Having limited number of
molecules in clinical trials and the fact that none of
them yet being FDA approved orients many works
towards finding new inhibitors targeting MDM?2 in
order to boost p53 levels. Bringing a new drug into
market is a challenging and expensive process, which
requires an average of 10-15 years, an investment cost
of about 1-3 billion dollars, though unfortunately the
success rates are around 2% [17-19]. Due to these
facts, computer aided drug design (CADD) strategies
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step out to be efficient, fast and powerful tools that
would increase the success rates and reduce the cost
and time requirements considerably.

Exploring protein dynamics by the investigation of
conformational transitions bridges the gap between
structure and function, which is crucial to understand
the function of the protein and related binding
mechanisms. Unfortunately, investigating protein-
protein interactions and inhibition mechanism at the
experimental level or with atomistic computational
methods such as molecular dynamics is challenging,
time consuming and requires high computational
efficiency [20-22]. At this respect, Elastic Network
Models (ENM), namely Gaussian Network Model
(GNM) [23, 24] and Anisotropic Network Model
(ANM) [25] prove successful to shed light on protein-
protein or protein-small molecule interactions and
binding mechanisms. Pharmacophore modeling in
combination with virtual screening and molecular
docking is a powerful strategy for discovery of novel
compounds against a specific target. Many successful
research have been put forth recently in this respect
[26-32]. Ligand-based virtual screening methods
enable fast screening based on a pharmacophore
model that may be built upon a set of active ligands.
Novel small molecule inhibitor design is likely to be a
high costly and time-consuming process until the drug
is approved and reaches the market. Therefore,
generating a pharmacophore model based on the
active available ligands undergoing clinical trials and
validating the model by the conformational dynamics
background to screen libraries can be a promising tool
for potential new hits. There have also been several
studies in which molecular docking, virtual screening
and molecular dynamics tools were employed for the
discovery of potent MDM2 inhibitors [33-41]. Some
studies are conducted for elucidating the mechanism
of binding of the native substrate p53 to MDM2. It was
reported that an induced-fit mechanism was favored.
Initially, p53 docks to the binding cleft of MDM2 and
partially opens the binding site. Partial binding of p53
induces MDM2 to undergo conformational
rearrangements aiming to further enlarge the pocket.
Finally, p53 nicely fits into the binding pocket by
maintaining interactions for a stable complex
formation [42, 43].

Recently the conformational transitions and global
motions of MDM2 and alterations brought about by
the existence of its native inhibitor p53 and other
small molecule inhibitors undergoing clinical trials
were explored, using high efficiency low resolution
elastic network modeling technique [44]. The aim of
the present study is developing a new approach in the
generation of the pharmacophore model prior to
virtual screening in search for novel MDM2 inhibitors.
Using these recent findings, a simulation strategy is
conducted by incorporating protein dynamics in the
generation and validation of the pharmacophore
model. Virtual screening, rigid and induced-fit
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molecular docking were carried out to capture several
hit molecules showing high affinity to MDM2. The
knowledge of the binding mechanism obtained from
ENM was used while creating the induced-fit docking
criteria.  Molecular mechanics-generalized born
surface area (MM-GBSA) method was utilized for more
accurate prediction of the binding free energy.
Moreover, insights about the binding mechanism
served as a useful guide for the conduction of the
induced-fit docking which can fine tune the docking
strategy. Two hit molecules exhibiting extra
interactions with the target with promising docking
scores, binding free energy values and drug-like
properties were proposed.

2. Material and Method
2.1. Protein Preparation

The crystal structures of MDM2 complexed with small
molecule inhibitor complex systems are obtained
from the Protein Data Bank and prepared using
Schrédinger’s Maestro Molecular Modeling Suite [45,
46] and protein preparation wizard module [47].
Among the available MDM2 protein structures as
listed in Table 1, the lowest RMSD value between the
co-crystal ligand and the best re-docked pose was
attained in the case of 50C8 as also discussed in recent
previous work [44]. So the MDM2 of 50C8 pdb-coded
structure was used in all docking calculations as
macromolecular target. Target protein is first
corrected for bond orders and missing hydrogen
atoms. All heteroatoms other than the native ligand
are removed. But the water atoms within 5 A around
the binding cleft were kept. In case there are any
missing side chains or missing loops, Prime module
was used to fill in these gaps (though this structure did
not have any). Protonation states were generated
using PROPKA at pH: 7.0. Finally, restrained
minimization was carried out using 0.3 A RMSD and
OPLS2005 (Optimized potentials for liquid
simulations 2005) force field [48].

2.2. Ligand Preparation

Prior to all docking simulations, the ligands were
prepared using LigPrep module of Maestro,
Schrodinger software [46, 47]. lonization states and
tautomers were generated using Epik at pH: 7.0 + 2.0
[49]. Stereoisomers were generated using chiralities
from the 3D structure of the ligands.

2.3. Pharmacophore Model Generation

A 3-D pharmacophore model is a set of chemical
features or functionalities aligned in three
dimensional space. The essential interactions of small
molecule ligands with the receptor binding site can
then be represented via this spatial arrangement of
chemical features. The pharmacophore model
represents the chemical properties and 3D structure
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of a ligand, using one of the interaction types to form
hydrogen bonding, hydrophobic, electrostatic, and
charge transfer interactions [50, 51]. In this context,
LigandScout 4.4.7 simulation program [51] was used
to construct a pharmacophore model based on 7 X-ray
crystal structures of human MDM?2 inhibitors that are
undergoing clinical trials as the relevant details such
as protein data bank code (pdb code), half-inhibitory
concentration (ICso), crystal structure resolution
(Res.) and the related references (Ref.) are provided in
Table 1.

Separate structure-based pharmacophore models
were generated using Ligand Scout 4.4.7 based on the
crystal structures of these 7 inhibitors. X-ray
structures were downloaded from Protein Data Bank
automatically by Ligand Scout 4.4.7. The ligands were
explored in detail in ligand-based perspective and
energy minimized by MMFF94 force field [52] in order
to generate possible minimum energy states. Initially,
separate pharmacophores were generated from the
interaction of these ligands with MDM?2 receptor using
pharmacophore generation tool in LigandScout 4.4.7.
Then all seven pharmacophore hypotheses were
aligned onto the reference pharmacophore of the
reference receptor structure (pdb code: 50C8) to
extract the shared features using the shared feature
generation module. Finally, the exclusion volumes
were added to finalize the pharmacophore model for
3D query in virtual screening.

Table 1. Several MDM2 inhibitors undergoing clinical
trials

Molecule Pdb ICso Res. Ref.
Code (nM) (A)
Nutlin3 4]J3E 90 1.9 10
RG 7112 41PF 18 1.7 11
RG 7388 4JRG 6 1.9 12
SAR405838 5TRF 0.88 2.1 13
AMG 232 40AS 0.6 1.7 14
NVP-CGM097 47Y1 1.7 1.67 15
NVP-HDM201 50C8 0.21 1.56 16

2.4. Molecular Docking (Rigid Docking and
Induced Fit Docking Protocols)

Molecular docking is a fast and powerful tool to find
the best conformation among the possible ones that
would fit the binding site of the receptor. Minimum
energy conformation with maximum possible
interactions is of interest. Molecular docking can
supply a relative comparison of the binding affinities
and thus potencies of available drug molecules
towards target protein. The more negative the binding
affinity value is, the more strongly the molecule
interacts with the receptor. The protein of interest
MDM2 is a structurally disordered and highly flexible
protein which gain stability upon binding. This
phenomena points out to the induced fit mechanism of
MDM2 upon binding to inhibitors. Hence rigid docking
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strategies may mislead while performing molecular
docking with MDM2. Both strategies were performed
and the results were compared.

2.4.1. Rigid docking

Once the common feature pharmacophore model was
generated the Drug Bank [53] library of 9067
molecules with known 3D structures was screened.
The hits which match the pharmacophore (2177 hit
molecules) were retrieved and then Lipinski’s Rule of
five [54] and polar surface area pre-filters (polar
surface area is preferred to be < 140 A) were applied
and the remaining molecules (267 molecules) were
first docked using Autodock Vina [55] which is
incorporated within Ligand Scout software. Default
parameters were used with the number of
conformations generated being 9, exhaustiveness
value of 3 and the maximum energy difference being
3. Molecules having considerably high docking scores
(< -8.5) kcal/mol were further docked using Glide SP
(standard precision) and XP (extra precision)
algorithms [56, 57] in Ligand Docking Module of
Schrodinger Suite. The grid box was generated for the
target MDM2 around the binding cleft centered on the
centroid of the co-crystal ligand NVP-HDM201 (pdb
code: 50C8) using the Receptor Grid Generation
module. Size of the grid box was selected to enable
docking of the ligands with length < 20 A. Same grid
file was used in all docking simulations for a reliable
comparison. All the docked ligands were prepared by
LigPrep module prior to docking as explained above.
Ligands were kept flexible and Epik state penalties
were added to docking scores. Maximum of ten poses
were obtained for each ligand.

2.4.2. Induced Fit Docking (IFD)

Ligands that were prepared by LigPrep module of
Schrodinger and all possible conformers for each
ligand were docked to protein binding site with the
same grid file prepared for rigid docking this time by
accounting the protein flexibility. IFD generates
binding poses for targets by considering both ligand
and receptor conformational flexibility, which is
crucial for more accurate docking of the ligand. IFD
protocol [58] uses Glide to sample ligand binding
modes and Prime to sample protein flexibility.
Glide/SP docking was employed by changing the grid
size to allow ligands < 20 A size to be docked, similar
to rigid SP/XP docking protocols described above. By
default, the ligand and the side chain residues within 5
A were refined and optimized. Receptor and ligand
Van der Waals scaling factors were 0.7 and 0.5 by
default. IFD protocol uses side-chain trimming option
in order to create more room in the active site so that
the non-native ligand can be sampled thoroughly. The
importance of helix-4 and basically Tyr 100 residue
located in this region was illuminated in previous
work. The size of the binding cleft was shown to be
mainly controlled by the modifications in helix-4
region. This region, outshined by Tyr 100 mainly, acts
as a gate keeper, by keeping the cleft closed in the
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unbound; and open in bound states for better
penetration and docking of the ligands. Hence Tyr 100
residue side chain which is in close proximity with the
ligand to be docked was trimmed while conducting
IFD protocol so as to prevent any hindering effect. This
residue was temporarily mutated to Alanine during
the initial Glide docking, and then converted back
during redocking by Glide after the side chain residues
within 5 A were optimized and refined by Prime
module. Each ligand was finally redocked with
Glide/SP and 20 poses were obtained.

2.5. Conformational Dynamics and Mode Shapes
by Elastic Network Models GNM and ANM

GNM is a fast and efficient analytical approach that can
be used for bridging the gap between global motions
and biological functions of proteins. The vibrational
dynamics of the protein is modeled by placing a node
to each alpha-carbon of residues and connecting them
with springs. Harmonic potential of the system and
residue mean-square fluctutations are calculated.
Total residue fluctuations are decomposed into high
and low frequency fluctuations, namely fast and slow
(or soft) modes [23, 24]. The fast modes, i.e. the high
frequency fluctuations, correspond to the kinetically
hot residues (binding hot spots) while the slow modes
are associated with global (collective) dynamics of the
overall structure. In the previous work [44] by using
GNM and ANM, the global dynamics of MDM2 and the
conformational changes it undergoes upon ligand
binding in cases of both native ligand p53 and small
molecule inhibitors NVP-CGM097 and NVP-HDM201
binding were analyzed. Moreover, the domain
motions in the softest modes were also illustrated
around the binding site. Three distinct conserved
regions were identified in MDM2 namely, Regions I
(residues 50-77) and III (residues 90-105)
corresponding to the binding interface of MDM?2
including « helix-2 (a2), Loop-2 (L2), and a helix-4
(a4) domains which were actually stabilized during
complex formation. Region II (residues 77-90),
exhibiting high amplitude collective motion, was a
highly flexible region in both unbound and complex
forms. In the light of these findings, the
pharmacophore was validated and made sure that the
essential three distinct regions of MDM2 were
comprised.

2.6. Molecular Mechanics, the Generalized Born
Model and Solvent Accessibility (MM-GBSA)

Docking scores may only give a relative comparison
between the compounds. A more thorough analysis on
free energy of binding is carried out by MM-GBSA
method. To perform more accurate binding free
energy calculation, Prime MM-GBSA module of
Schrodinger Suite was used. Free energy of binding
can be expressed as the sum of the enthalpic and
entropic contributions as follows:
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AGying = AH —TAS (1)
Since similar types of ligands are docked to the
receptor, the entropic contribution can be neglected
and hence:

AGping = AH (2)

Enthalpic contribution includes molecular mechanics
energy (AEmm) of the molecule and solvation energy
(AGso1). Further, molecular mechanics energy of the
molecule can be expressed by sum of its internal
energy, electrostatic and van der Waals interactions;
while the solvation energy is composed of polar (AGgs)
and non-polar (AGsa) contributions [59, 60]:

AGbind = AEmm + AGsol (3)
AEmm = AEinternal + AEelectrostatic + AEvdW (4)
AGsop = AGgp + AGsy (5)

Resulting complexes obtained as a result of IFD
calculations were processed by Prime-GBSA to obtain
free energy of binding values. IFD simulations returns
a set of complexes as an output with the
corresponding IFD score, i.e. different poses are valid
for the ligand as well as for the receptor. Since output
file of IFD simulations contain different protein-ligand
complex conformations, the complex with the highest
IFD score was selected and splitted up into its protein
and ligand to carry out the MM-GBSA calculation. The
solvation model used was VSGB [61], force field was
OPLS2005 [48], and protein flexibility was allowed
within 5 A distance from the ligand.

2.7. Virtual Screening Protocol and Workflow of
the Methodology

Figure 1 depicts the workflow employed in the present
study. Drug/drug-like compounds retrieved from
Drug Bank with known 3-D structures were screened
against a shared feature pharmacophore which was
guided by elastic network modeling results. First
filtering was applied according to the pharmacophore
fit score and further filtering was applied according to
Lipinski’s rule of fives and polar surface area criteria.
Predocking was accomplished by Autodock Vina and
comparably strong binders are identified and docked
using Glide SP/XP docking. Top ten highest docking
score molecules were then processed with IFD where
side chain trimming was employed for Tyr100 residue
to enlarge the active site in the light of ENM results.
For the top ten hit molecules more sophisticated free
energy of binding analysis was conducted using MM-
GBSA method that pointed out to leading hit molecules
that may serve as promising MDM2 inhibitors which
exhibit better binding as compared to the clinical trial
compounds.
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Figure 1. Schematic of the ENM-based pharmacophore
model generation, virtual screening, docking and MM-GBSA
calculation workflow

3. Results

3.1. ENM-guided Pharmacophore
generation and validation

model

The interaction of the most potent inhibitor under
clinical trials NVP-HDM201 (pdb code: 50C8) with the
MDM2 active site is depicted in Figure 2.

His 96

. NVP-HDW:OI pi-pi stacking
v ' hydrogen bond
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Figure 2. 3-D (a) and 2-D (b) binding site and interactions
of NVP-HDM201 with MDM2 (pdb code: 50C8). (c) 3-D
Pharmacophore model of NVP-HDM201 (d) 2-D
representation of the pharmacophoric features
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The binding site interaction maps for 3-D and 2-D are
demonstrated in panels a and b, respectively. The
most crucial interaction is the hydrogen bonding
accomplished between His 96 of MDM2 and
pyrrolidine ring of the inhibitor (indicated in blue
dashed line in panel a). Besides, there are hydrophobic
interactions between Leu 54 and Leu 57 binding site
of MDM2 with Cl attached pyridine group and Ile 99
and Tyr 100 binding site with chlorophenyl group of
the ligand (panel b). The ligand also exhibits hydrogen
bonding with surrounding water molecules (yellow
dashed lines in panel a). The pharmacophore model
generated with NVP-HDM201 is provided in panel c.
The key pharmacophoric features are basically: 4
hydrophobic regions (yellow), 1 aromatic ring (blue)
and 5 hydrogen bond acceptor groups (panel d red
arrows).

In the light of previous work [44], it was elucidated
that the protein can basically be separated into three
distinct regions: Region I, Il and III (Figure 3, panel a).
Region I and III consist of active site residues that take
role in binding and hence the flexibilities of these
residues are hindered upon binding by the stabilizing
interactions. These are the hinge regions of protein
with restricted motion that are located in the minima
of residue fluctuation profile. Region II serves as the
most flexible region for which the flexibility is even
enhanced in presence of inhibitors enabling the
neighboring regions to participate in binding. So
basically, it is evident that Region I and III should be
accounted for while figuring

out the pharmacophore model to be used in virtual
screening.

Regions [ and III are comprised of the hydrophobic
features (yellow spheres) for inhibitor NVP-HDM201
as presented in Figure 3, panel b. A pharmacophoric
query was then generated using a shared feature
model obtained from overlapping features of seven
clinical trial inhibitor molecules listed in Table 1. A
three feature pharmacophore model was obtained
(Figure 3, panel c), consisting of three hydrophobic
groups and utilized it in the virtual screening process.
Indeed, the three hydrophobic features (yellow
spheres) enclose the essential domains of MDM?2
(regions I and III).

Before proceeding with the virtual screening, the
model should be first validated. The model should
successfully retrieve the active compounds from a
database, i.e. differentiate between the actives and
inactives (decoys). For this purpose a ROC (receiver
operating characteristics) curve, which is a graphic
representation of the relation existing between the
sensibility and the specificity of a test, is plotted.
Fraction of true positive rate (TPR) out of the total
actual positives are plotted against the fraction of false
positive rate (FPR) out of the total actual negatives.
TPR (sensitivity) and FPR (specificity) are stated as
follows:
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(vellow spheres) and 5 hydrogen bond acceptor groups (red
arrows) (c) Shared feature pharmacophore used in virtual
screening. Three features that are common in all seven
inhibitors are the three hydrophobic regions overlapping
with the essential binding regions (Region I and III).

TPR (sensitivity) = TP/(TP+FN) (6)

FPR (specificity) = TN/(TN+FP) (7
where, TN and TP are true negative and true positive
values; and FN and FP are false negative and false
positive values respectively [62, 63]. In this case, we it
will be used for checking whether the pharmacophore
model based virtual screening is able to differentiate
active ligands from the inactive ligands (decoys). The
area under the curve (AUC) can also be used to test the
efficiency of the method. An excellent model has AUC
near 1 which means it has a good measure of
separability. A poor model has an AUC near 0 which
means it has the worst measure of separability [64].
The ROC curve is plotted using Ligand Scout virtual
screening module, prior to screening (you may refer to
Appendix A, Figure A.1.). The active set was prepared
with 23 molecules obtained from literature for which
the activity data exists for inhibition of MDM2. The
decoy setwas 9067 compounds (from DrugBank) with
unknown activity against MDM2. The ROC plot
indicated that AUC= 0.99 and Enrichment Factor (EF)=
22, which means that the model is rational and will be
able to distinguish between positive class and
negative class [29]. EF value of 22 means, we observe
22 times more active compounds in the top 1% of our
results.

3.2.Virtual Screening and Capturing Hit Molecules

The Drug Bank [53] library of small molecules which
consist of 9067 drug and drug-like compounds for
which 3-D structure exists was screened and 2177
hits, which match the 3-feature pharmacophore model
validated by statistical and ENM based models, were
obtained. As a prefilter the ligands that do not obey
Lipinski’s Rule of Five were removed and also the
value of the polar surface area is maintained to be less
than or equal to 140 A. The number of hits retrieved
were 267 to be docked into MDM2 binding pocket.
Pre-docking by Autodock Vina which was
incorporated in the Ligand Scout 4.4.7 was employed.
The grid box was generated based on the pdb
structure of NVP-HDM201 (pdb code: 50C8). Docking
resulted in totally 2351 different conformations
together with corresponding binding affinity values.
The strong binders were retrieved with binding
affinity values less than -8.5 kcal/mol. Top 10% of
highest affinity molecules (~186 molecules) were
then docked with Glide SP (standart precision) and XP
(extra precision) which were rigid docking strategies
as well. Both SP and XP relies on empirical scoring
functions. Glide XP performs with a more extensive
sampling as compared to SP and uses more
sophisticated scoring function for prediction of
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binding affinities [57]. Since MDM2 is shown to
possess an induced-fit mechanism upon binding, top
10 good scoring molecules were then re-docked by
using ENM-guided IFD protocol (induced fit docking)
of Schrodinger. At the final stage, more thorough free
energy of binding calculations were performed by

MM-GBSA method which was processed by using [FD
best scoring conformations. The ten hit compounds
retrieved together with the corresponding docking
scores and MM-GBSA binding free energy values are
enlisted in Table 2 in comparison with the clinical trial
inhibitors.

Table 2. Glide SP/XP/IFD docking scores and MM-GBSA binding free energy results of highest scoring 10 hit molecules

DrugBank Brand name Approved/ Glide-SP Glide-XP Induced-Fit MM-
ID investigational DScore DScore DScore GBSA
(kcal/mol) (kcal/mol) (kcal/mol) (kcal/
mol)
Clinical NVP-HDM201 Clinical trials for MDM2  -11.1 -11.3 -12.4 -90.8
(Siremadlin) inhibition
Clinical NVP-CGMO097 Clinical trials for MDM2  -9.9 -10.1 -10.8 -83.5
inhibition
Clinical Nutlin3 Clinical trials for MDM2 -8.9 -9.4 -10.2 -70.3
inhibition
06666 Lixivaptan Clinical trials for -9.0 -9.5 -12.7 -94.3
treatment hyponatremia
and congestive heart
failure
04016 not available experimental -11.0 -10.2 -13.7 -86.0
04852 Implitapide Clinical trials for -8.9 -9.7 -10.1 -81.6
treatment of
atherosclerosis
00637 Astemizole Approved/ withdrawn -8.7 -8.3 -9.3 -79.7
for treatment of allergy
symptoms
16266 Olodanrigan Clinical trials for -8.5 -8.9 -9.8 -79.6
treatment of diabetic
neuropathies
11399 Slentrol, dirlotapide = Approved for managing  -9.5 -9.3 -9.9 -78.2
obesity in dogs (not for
human use)
11787 Ralimetinib Clinical trials for -8.1 -7.6 -8.9 -72.5
treatment of breast and
ovarian cancer
02668 JE-2147 tigecycline  experimental -8.3 -9.5 -12.1 -70.0
12457 Rimegepant Approved for treatment  -8.8 -8.1 -8.4 -64.2
of migraines
09280 Lumacaftor Approved for treatment  -7.3 -6.9 -7.7 -42.4
of cystic fibrosis
Most potent clinical trial molecules for MDM?2 respectively. Investigation of the interactions

inhibition (NVP-HDM201, NVP-CGM097 and nutlin3)
are given in the first three rows. Out of ten hits, two
compounds (DB 06666 and DB 04016) step forward
in terms of better MM-GBSA and docking scores
(values indicated in bold) as compared to potent
clinical trial molecules. For sure, the more negative the
values of MM-GBSA binding free energy and docking
score, the stronger the compound would bind to the
target. Hence compounds DB 06666 (lixivaptan) and
DB 04016 are expected to have promising potencies as
compared to the clinical trial compounds and deserves
further experimental validation.

Pharmacophore model mapping together with 3-D
and 2-D interactions of the two hit compounds (DB
06666 and DB 04016) are depicted in Figures 4 and 5,
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accomplished by DB 06666 (lixivaptan) reveals that in
addition to hydrogen bonding accomplished between
His 96 of MDM2 and pyrrolidine ring of the inhibitor
NVP-HDM201, lixivaptan exhibits additional
interactions (Figure 4). His 96 of MDM2 makes
hydrogen bonding with -NH group that lies between
the chlorophenyl and fluorophenyl ring groups of
lixivaptan. At the same time, pi-cation and pi-pi
stacking interactions are also detected between His 96
and the chlorophenyl ring of lixivaptan. Other than His
96, Tyr 100 residue is inspected to participate in pi-pi
stacking interaction with the fluorophenyl group of
lixivaptan (Figure 4b and 4c). These interactions
would have positive contributions to the total binding
free energy and stability of lixivaptan in the binding
site.
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a

The crucial role of Tyr 100 in the active site
interactions was previously discussed and mentioned

in literature [37]. Its participation would enhance the
stability of the complex which agrees with the findings
obtained here. As a result, lixivaptan interacts with

MDM2 through helix-4 residues, namely His 96 and

Tyr 100. The mapping of the other leading hit
compound DB 04016 onto the pharmacophore model
together with the binding site interactions are
depicted in Figure 5. Investigation of the interactions

of compound DB 04016 with MDM2 revealed that His

96 participates in pi-pi stacking and pi-cation b
interactions, additionally, His 96 together with Lys 94

creates salt-bridges with DB 04016 (Figure 5b and 5c).

Gln 72 and Leu 54 contribute to hydrogen bonding
reaching the compound DB 04016, by the help of XA
surrounding water molecules. Overall, DB 04016
interacts through all essential residues mentioned in
literature, namely Gln 72, Leu 54, Lys 94 and His 96
that are known to contribute to the majority of the
binding free energy in the active site.

pi-pi stacking
hydrogen bond
== pi-cation

3.3. Drug-likeness and molecular properties of the
two leading hit compounds

Lixivaptan (DB 06666) belongs to the class of
benzanilides, which are aromatic compounds
containing an anilide group. It is investigated for
use/treatment in hyponatremia and congestive heart
failure (65, 66). DB 04016 is an experimental
compound belonging to the class of organic
compounds known as stilbenes. It is known to interact
with Cathepsin G (Serine-type endopeptidase) found
in human which has antibacterial activity; and with
Chymase (Serine-type peptidase) again in human
which is suspected to play roles in vasoactive peptide
generation, extracellular matrix degradation, and
regulation of gland secretion [65-67]. v

Several molecular descriptors (molecular weight, K .
solubility, lipophilicity, topological polar surface area,

plasma protein binding and human intestinal 2t =
absorption) are tabulated for these two leading hit A
compounds and compared with two potent MDM?2 =
inhibitors (Table 3). Values are obtained using AlogPS "\ w’ 2 ':'_Ei)fj‘“"g
[68] and PreAdmet [69].The molecular property éﬁ‘\‘_/r;g/ .~ Prcation
values of the two leading hit molecules are found to be &

in acceptable ranges for drug-likeness. Figure 4. Pharmacophore model alignment (a), 3-D (b) and
2-D (c) interactions of the hit compound DB 06666

(lixivaptan) in the binding site

Table 3. Molecular properties of two potent MDM2 inhibitors and two leading hit compounds

Molecule Mol.W. (g/mol) Log S 2 (Alogps) Log P (Alogps) TPSA < (A) P.prot.bind 4 (%)
NVP-CGM097 659.3 -5.3 6.6 65.6 88.0
NVP-HDM201  555.4 -4.8 4.19 102.68 92.3
DB 06666 473.9 -6 4.99 54.34 92.1
DB 04016 670.6 -6.7 4.49 115.22 100

a log S: pure water solubility (log S < -6.0 insoluble; -4.0 d plasma protein binding (strong binder if = 90%)
<logS <-6.0 moderately soluble) e human intestinal absorption (well absorbed if 2 70%)
b Jog P: lipophilicity (suitable if < 5)

< topological polar surface area (suitable if < 140 A2)
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Figure 5. Pharmacophore model alignment (a), 3-D (b) and
2-D (c) interactions of the hit compound DB 04016 in the
binding site

4., Discussion and Conclusion

The absence of an FDA-approved drug yet, inspires
drug development studies to be targeted on the MDM2
protein. In this study, an ENM-guided pharmacophore
model generation and validation based on shared
features among the seven potent clinical trial MDM2
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inhibitor molecules was presented. This model was
then used to screen the Drug Bank database for which
3-D structures exist. Due to the intrinsically
disordered dynamics of MDM2, induced-fit docking
was preferred together with other docking methods in
the filtration of database. The binding modes obtained
from the ENM simulations were also used in the
creation of the IFD protocol. Lipinski rule of five and
polar surface area criterion were applied for the
elimination. Advanced free energy of binding
calculations by MM-GBSA scoring functions helped to
identify top ranked hit molecules which have high
affinity towards MDM2. MM-GBSA calculations
performed over docking trajectory provided useful
knowledge about binding free energies. Further
studies may be conducted with Molecular Dynamics
(MD) Simulations and MM-GBSA culculations may also
be performed concerning MD trajectories. It was
worth noting besides their high docking scores, the
two leading hits obtained (DB 06666 and DB 04016)
have extra intermolecular interactions with MDM2
which indicates a stable complex formation as
compared to the clinical trial MDM2 inhibitors. Having
molecular properties in suitable ranges contributes
positively for the hit compounds to be drug-like and
can be further tested by in vitro experiments. The
combined computational strategy employed in this
study may serve as a useful tool in the initial step of
drug design or drug-repurposing which would
contribute to saving time and money.
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Anahtar Kelimeler 0z: Bu calismada, tam aerobik ve diisiik oksijen konsantrasyonlarinda es zamanl
Es Z?H}S}nll nitrifikasyon- nitrifikasyon-denitrifikasyon (SND) kosullarinda, hastane atiksularini aritan MBR
denitrifikasyon, sisteminin ¢evresel etkileri Yasam Dongiisii Etki Analizi (YDEA) ile arastiriimistir.

Hastane atiksuyu,
Membran biyoreaktor,
Otrofikasyon,

Yasam dongiisii etki analizi

Calisma sonucunda, her iki kosulda da en yiiksek cevresel etki tuzlusu
otrofikasyonunda gergeklesmistir. Tam aerobik kosullardan SND sartlarina
gecildiginde tatlisu ve tuzlusu 6trofikasyonu i¢in ¢evresel etkide sirasiyla %30 ve
%31 azalma tespit edilmistir. Enerji tiiketiminde %25 azalma gozlenirken, SND
sartlarinda reaktorden kaynaklanan hava emisyonlarindan dolay: kiiresel 1sinma
etkisinde %13 artis olabilecegi tespit edilmistir. Tim etki kategorileri birlikte
degerlendirildiginde, tam aerobik kosullardan SND sartlarina geciste cevresel
etkilerde %30 azalma olacagl tahmin edilmistir.

Comparison of Treatment of Hospital Wastewater in Membrane Bioreactor (MBR)
under Different Operating Conditions by Life Cycle Impact Analysis

Keywords Abstract: In this study, environmental impacts of the MBR system, which treats
Simultaneous nitrification- hospital wastewater under conditions of full aerobic and simultaneous
denitrification, nitrification-denitrification (SND) at low dissolved oxygen concentrations were

Hospital wastewater,
Membrane bioreactor,
Eutrophication,
Lifecycle impact analysis

investigated by Life Cycle Impact Analysis (LCIA). Our results showed that the
highest environmental impact was determined in marine eutrophication in both
conditions. The reduction of environmental impacts for freshwater eutrophication
and marine eutrophication were calculated at %30 and %31, respectively when
the condition changed from fully aerobic to SND. Furthermore, it was determined
that a 25% decrease was observed in energy consumption while a 13% increase in
the global warming effect was due to air emissions from the SND conditions. When
all impact categories are considered together, it is estimated that there will be a
30% reduction in environmental impacts in the transition from fully aerobic
condition to SND.

1. Giris desarj edilen atiksulardaki azot ve fosfor gibi
niitrientlerin ~ (besi maddesi) alict  ortamda
Saghk kuruluslar, verdikleri hizmete bagh olarak otrofikasyon gibi cevresel sorunlara sebep olmasi
farkli karakterlerde ve ¢ok cesitli kirleticiler iceren muhtemeldir.
atiksularin olustugu kuruluslar olarak o6n plana
¢ikmaktadir. Bu atiksularin icerdikleri farkh Hastane atiksulari genel olarak Konvansiyonel Aktif
kimyasallar, agir metaller, mikro kirleticiler, Camur (KAC) veya Membran Biyoreaktér (MBR) gibi
dezenfektanlar, deterjanlar, ila¢ etken maddeleri ve biyolojik proseslerle aritilmaktadir [3,4]. MBR
diger asit/solventler sebebi ile [1,2], uygun bir teknolojisi, aktif camur ve membran proseslerin bir
sekilde aritilip alic1 ortama desarj edilmeleri 6nemli kombinasyonu olarak, son yillarda hastane
bir cevresel konudur. Ozellikle, hastane atiksularinin atiksularinin aritilmasinda tzerinde yaygin olarak
dogrudan alici ortama desarj edilmesi gerektigi calisilan teknolojilerden bir tanesidir. Kimyasal
durumlarda, potansiyel cevresel risklerin Oksijen Ihtiyaci (KOI) ve E. coli. gibi bakterilerin
Onlenebilmesi i¢in etkin ve verimli aritma ylksek oranda gideriminin yani sira, iyi derecede
proseslerine ihtiya¢ duyulmaktadir. Bunun yani sira, fiziksel dezenfeksiyon da saglamaktadir. MBR ile
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hastane atiksularmin aritilmasi iizerine yapilan bir
calismada KOI, NH4-N, bulaniklik ve E. coli. giderim
verimleri sirasiyla %80, %93, %83 ve %98 olarak
rapor edilmistir [5]. Konvansiyonel parametrelerin
yani sira, ila¢ etken maddelerin gideriminde de MBR
teknolojisinin ustlinligi bir¢ok calismada
vurgulanmistir [6,7].

Alic1 ortama desarj yapmasi ve bir aritma teknolojisi
kullanmasi muhtemel saghk kuruluslar1i icin en
onemli kriterler arasinda, alici ortam kalitesini
etkilemeyecek seviyede aritilmis atiksu desarji ve
diistik enerji maliyetleri yer almaktadir. Atiksu aritma

tesislerinde (AAT) karbon giderimi oOnemli bir
parametre iken, azot ve fosfor gideriminin
hedeflenmesi proseslerinin daha kompleks hale
gelmesine  ve  isletimin  gliclesmesine  yol

acabilmektedir. Fakat 6zellikle diisiik debilere sahip
AAT’lerde, alic1 ortam bazli kriter veya 6zel bir desarj
durumu olmamasi halinde genellikle azot ve fosfor
gibi nitrientler i¢in bir limit deger bulunmamaktadir
[8]. Ancak desarj edilen niitrientler, alici ortamda
otrofikasyon acisindan potansiyel bir tehlike
olusturmaktadir. Bu sebeple, niitrient
konsantrasyonlarinin aritilmis suda belli limitlerin
altina ¢ekilmesi gerekliligi 6n plana ¢ikmaktadir.
Arntilmis atiksu kalitesinin yani sira, AAT’ler igin
enerji tiikketimi de 6nemli Kkriterlerdendir. AAT lerde
ozellikle KAC tnitelerinde havalandirma ihtiyacina
baglh olarak o6nemli derecede enerji tiikketimi
gerceklesmektedir. KAC proseslerinde oldugu gibi,
MBR’de de hem mikrobiyal faaliyetin stirekliligi, hem
de membran yiizeyinde siyirma etkisi ile membran
tikanmasinin oniine gecilmesi icin havalandirma
uygulanmaktadir. Bu sebeple, son yillarda KAC’larda
oldugu gibi, MBR’lerde de enerji tiiketimini azaltmaya
yoénelik calismalar yiiriitiilmektedir. Ozellikle merkezi
olmayan AAT’ler i¢in iyi kalitede aritilmis su desarj
ederken, enerji tiikketimini de optimizasyonlarla
iyilestirebilecek tekniklere ihtiya¢ duyulmaktadir.
Bunun yanui sira, yeni teknolojiler degerlendirilmeden
once, mevcut teknolojilerin optimizasyonu ve
modifikasyonlar1 ile bu gerekliliklerin saglanmasi
hedeflenmektedir [9].

Hem enerji tiikketimini azaltmak hem de niitrient
giderim performansini artirmak amaciyla uygulanan
modifikasyonlardan  bir tanesi Es Zamanl
Nitrifikasyon ve Denitrifikasyon (Simultenous
Nitrification and Denitrification: SND) uygulamasidir.
Baslangicta bu proses, bir reaktor igerisinde hem
nitrifikasyonun hem de denitrifikasyonun yapilmasi
olarak tanimlanistir [10]. Fakat daha sonra yapilan
calismalarda, diisitk  oksijen = konsantrasyonu
uygulamasi da bu siirece dahil edilerek, diisiik oksijen
konsantrasyonlarinda SND prosesi c¢alismalari
yuriitilmeye baslamistir.

Aktif camur sistemlerinde yaygin olarak test edilen
diisiik CO konsantrasyonlarinda SND prosesinin, son
yillarda MBR teknolojisi i¢in uygulanabilirligi iizerine
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calismalar siirmektedir [11,12]. SND uygulamas: ile
toplam azot gideriminin arttig), enerji ve kimyasal
gereksiniminin azaldifl, proses tek bir tankta
gerceklestigi icin aerobik ve anoksik tanklara ihtiyag
duyulmadigt ve ek karbon ve alkanite ihtiyaci
olmamasi gibi avantajlar 6n plana cikarilmistir [13].
Sandip ve Kalyanraman [14], aerobik bir reaktor
icerisinde SND ile %80 izeri azot giderimi
gerceklesebilecegini raporlamislardir. Diisiik CO
konsantrasyonlarinda (0,30-0,35 mg/L) niitrient
konsantrasyonlar1 yiiksek olan tuvalet atiksularinin
(siyah su) MBR ile aritilmasi konusunda yapilan bir
calismada, nitrifikasyon, denitrifikasyon ve toplam
azot giderim verimleri sirasiyla %76, %84 ve %70
olarak gerceklesmistir. Calismada yiiksek
denitrifikasyon oranlarinin saglanmasi ile TN giderim
verimi de artis gostermistir [15]. Diisiik ¢6ziinmiis
oksijen (CO) konsantrasyonlarinda SND prosesinin
MBR’de uygulanmasi ile havalandirma ihtiyaci
azalmas1 bir avantaj olarak one ¢ikarken, azalan
siyirma etkisi ile membran tikanma egiliminin
artmas1 bir dezavantaj olarak ortaya c¢ikmaktadir.
Bunun yani sira, ¢ikis niitrient konsantrasyonlarinin
dismesi ile alici ortam agisindan desarj edilen su
kalitesi iyilestirilirken, aerobik/anoksik
reaksiyonlardan kaynakli hava emisyonu kaynaklari
olan COz, CH4 ve N20 seviyeleri de degisebilecektir.
Tim avantaj ve dezavantajlar dikkate alindiginda,
tam aerobik kosullardan SND prosesine geciste

muhtemel cevresel fayda ve zararlarin
karsilastirilmas1  icin  bir  ydnteme  ihtiyag
duyulmaktadir. Bu yontemler arasinda en sik

kullanilan arag ise Yasam Dongiisii Analizi (YDA)'dir.

YDA, diinya capinda proses, siire¢ veya iiriiniin yani
sira, atiksu aritma tesislerinin ¢evresel performansini
degerlendirmek icin de gecgerli bir ara¢ olarak
kullanilmaktadir. Bir tesisin insaat 6mri boyunca,
tiim siireglerini veya proses 6zelinde baz siireclerini
ele alarak c¢evresel etkilerini degerlendiren bu

yaklasim, aritma verimi ve desarj standartlari
arasinda iligkiler kurmaya ve degerlendirmeye
olanak  tamir. YDA  metodolojisi, kullanilan

hammaddeleri, tiiketilen kimyasallari, aritilmis atik
su Kkalitesini, olusan c¢amuru, hava emisyonlarini
analiz ederek birbiri ile iligskilendirebilmektedir. YDA
calismas1 ISO 14040/14044’te tanimlanan asamalar
ile gerceklestirilmektedir [16]. YDA’nin
asamalarindan biri olan Yasam Donglisii Etki Analizi
(YDEA), ¢alismanin kapsamina gore secilen ve
cevresel etkilerin belirlenmesi i¢in kullanilan bir YDA
asamasidir [17].

Bu c¢alismada, hastane atiksularinin antildigi
laboratuvar 6lgekli bir MBR sistemi, birisi tam
aerobik digeri ise SND kosullarini saglayacak sekilde
2 farkli oksijen konsantrasyonunda isletilmis ve
cevresel etkileri karsilastinlmistir. ilk asamada (Faz-
1), reaktér CO konsantrasyonu >5mg/L, ikinci
asamada ise (Faz-2) SND kosullarinda CO=0,3 mg/L
sartlarinda isletim gerceklestirilmistir. Her fazda,
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aritilmis suda KOI, toplam azot, amonyum azotu,
nitrit azotu ve nitrat azotu konsantrasyonlari analiz
edilmistir. Ozellikle alic1 ortamda 6&trofikasyona
sebep olan azot ve KOI gibi parametrelerin, standart
isletim kosullarindan SND’ye gecis ile analiz edilen

konsantrasyonlarina goére hesaplanan c¢evresel
etkileri, YDEA’da yer alan tatlisu o6trofikasyonu ve
tuzlusu otorfikasyonu etki kategorilerinde

degerlendirilmistir. Buna ek olarak, SND kosullarina
geciste enerji tiiketimi ile ilgili de literatiir verileri
gz Oniine alinarak hesaplamalar yapilmistir. Enerji
tiiketimi ve nitrient desarjinin yani sira, kiiresel
1sinmaya katki veren hava emisyonlarinin olusmasi
dikkate alinarak Faz-1 ve Faz-2'nin cevresel etkileri,
biitiinciil bir yaklasimla, YDA'nin tg¢lincli asamasi
olan YDEA ile gerceklestirilmistir.

2. Materyal ve Metot

Calisma  kapsaminda, bir devlet hastanesi
atiksuyundan numuneler alinarak, MBR’de birisi tam
aerobik digeri ise SND kosullarini saglayacak sekilde
iki farkl isletme kosulunda deneysel c¢alismalar
yuritilmistir. YDA metodolojisi ile ¢evresel
etkilerin degerlendirilmesi amaciyla, tathsu ve
tuzlusu 6trofikasyonu etki kategorisi icin MBR ¢ikis
suyunda analiz edilen azotlu bilesikler ve KOI analiz
sonuclart kullanilmis, kiiresel 1sinma ve enerji
tiiketimi etki kategorisi icin veriler literatiirdeki
calismalardan derlenerek hesaplanmistir.

2.1. Atiksu numunesi ve analitik parametreler

MBR besleme atiksu numunesi, 201 yatakl, yil
genelindeki yatak doluluk oranmi %65 seviyesinde
olan bir devlet hastanesi atiksularinin toplandigi
rogar baglanti noktasindan (kanalizasyon hattina
karismadan once) 24 saatlik kompozit numune
seklinde alinmistir. Hastanenin ortalama su tiiketimi
135 m3/giin civarindadir. Hastanede olusan atiksular,
poliklinik  hastalari, ¢alisanlar, yatan hastalar
tarafindan insani faaliyetler sonucu olusan atiksular
ve mutfak/camasirhane, ameliyathane, tani/teshis
birimleri ve endoskopi gibi béliimlerin yani sira,

sterilizasyon ve yiizey temizleme islemlerinde
ytkama vb. amag¢h su kullanimi sonucunda
olusturmaktadir.

Calisma kapsaminda MBR reaktortii, giris atiksuyu ve
aritilmis atiksuda analizler gerceklestirilmistir. pH ve
CO parametreleri HACH HQ40d multimetre ile takip
edilmistir. Askida Kati Madde (AKM), Ugucu Askida
Kati Madde (UAKM), bulaniklik, Biyolojik Oksijen
fhtiyact (BOls) parametreleri Standart Metotta ilgili
yontemlere gore gerceklestirilmistir [18]. Toplam
Kjeldahl Azotu (TKN) ve Amonyum Azotu (NHs-N)
distilasyon ve titrimetrik yontem ile Standart Metot'a
gore gerceklestirilmistir. Kimyasal Oksijen Ihtiyac
(KOI), Nitrit Azotu (NO2-N) ve Nitrat Azotu (NO3-N)
Merck Prove 600 spektrofotometresinde Cell Test kiti
ve metodu kullanilarak yapilmistir.
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2.2. Membran biyoreaktéor (MBR) ve isletme
kosullari

Calismada, laboratuvar ol¢cekli MBR sistemi besleme
tanki, reaktor, karistirici, membran yikama pompalari
ve tanklari, aritilmis su tanki ve terazisi ile kontrol
linitesinden  olusmustur  (Sekil 1). SCADA
(Supervisory Control and Data Acquisition) ile
kontrol edilen MBR sistemi, reaktor icerisindeki pH
probu ve ¢o6zliinmiis oksijen probu, reaktdr su
yuksekligini  (seviyesini) o6lcen sensér, trans
membran basincin1 (TMP) 6lgen sensor sisteme ilgili
tiim bilgileri bilgisayar iizerinden eszamanli (online)
olarak aktarmakta ve tam otomasyon ile kontrol
imkani sunmaktadir. Tim pompalarin ¢alismasi ve
havalandirma SCADA yazilimi vasitasiyla otomatik
olarak gerceklestirilmektedir. Bunun yani sira,
reaktorde hedeflenen CO konsantrasyonunun sabit
tutulabilmesi i¢in yazilimla kontrol saglanmistir.
Reaktordeki oksijen probu, Hava Debisi Kontrol
Cihazlan ile (Mass Flow Controller, MFC) iletisim
kurmakta, bu sayede hedeflenen oksijen
konsantrasyonuna gore, MFC sistemleri hava debisini
kademeli ve kontrolli olarak azaltip
yukseltebilmektedir. Oksijen seviyesindeki
salimimlarin  azaltilmast ve  diizeltilmesi icin
Proportional Integral Derivative Controller (PID
controller), Tiirkce karsihgi ile Oransal-integral-
Tirevsel denetleyici kontrol déngiisii kullanilmistir.

- N
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Sekil 1. Laboratuvar 6l¢ekli MBR sistemi plani
Calisma kapsaminda MBR iki farkli kosulda

isletilmistir. 1.Faz'da, >5 mg/L CO kosullarinda tam
aerobik olarak, 2. Faz 'da ise 0,3-0,4 mg/L diisiik CO
konsantrasyonlarinda  isletim  gergeklestirilerek,
azotlu bilesiklerin giderim performanslari
degerlendirilmistir. Her iki fazda da ¢amur yas1 (SRT)
60 giin ve hedef aki 12-15 L/m2-h (Imh) olarak
secilmistir. Her iki isletim kosulunda da reaktore
glinliik ayn1 miktarda (20 L) atiksu beslenmistir.



R. Partal vd. / Hastane Atiksularinin Membran Biyoreaktor’de (MBR) Farkli isletme Kosullarinda Aritiminin Yasam Dongiisii Etki Analizi ile Karsilastirilmasi

Sistemde toplam 0,04 m? ylizey alanina sahip,
polietersiilfon (PES) malzemeden iiretilmis, 0,24 pm
gozenek  capina sahip membran modiili
kullanilmistir. Uygulanan isletim déngiisii 9 dakika
filtrasyon 1 dakika dinlendirme modundan
olusmustur. Fazlar arasinda membran i¢in kimyasal
temizlik prosediirii uygulanmistir.

Reaktoriin  ilk isletmeye alinmasi asamasinda
kullanilacak as1 camuru, kentsel atiksu aritma
tesisinden alinmistir. Tesis segilirken, evsel,

endiistriyel ve hastane atiksuyunun karistifl bir
atiksu aritma tesisi tercih edilmis ve asi camuru
aritma tesisinin son c¢okeltim havuzu geri devir
hattindan temin edilmistir. Reaktér, dogrudan yiiksek
MLSS konsantrasyonlarinda baslayacak sekilde asi
camuru ile beslenmistir. Ardindan aklimasyonun
saglanabilmesi i¢in hastane atiksuyu reaktore
beslenmis ve reaktdriin dengeye gelmesi i¢in 30 giin
sture ile reaktérde MLSS konsantrasyonlar1 takip
edilmistir. Reaktdriin dengeye gelmesi sonrasinda,
once Faz-1, sonrasinda Faz-2 kosullarinda sistem
calistirdmistir. Faz 2’ye geciste kararli kosullarin
saglanmasi i¢in sistem 60 giin sire ile disik CO
konsantrasyonlarinda isletilmis ve reaktdrde MLSS
takibi yapilmistir.

2.3. Yasam doéngiisii analizi (YDA)

Calismada, cevresel etkilerin karsilastirilmasi, 1SO
14040’ta tanmimlanan YDA'min, YDEA asamasi
kullanilarak  gergeklestirilmigtir ~ [16].  Calisma
kapsaminda proses bazinda degerlendirme yapilmis
ve sistem sinirlar1 “kapidan kapiya” sec¢ilmistir. Bu
calismada YDA kullanilmasinin amaci, enerji tiikketimi,
sucul ortama yapilan kirlilik ytkleri ve hava
emisyonlarinin birlikte karakterize edilip, toplam
etkilerin  belirlenmesi ve c¢evresel etkilerin
karsilastirmasinin yapilabilmesidir. YDA, amag¢ ve
kapsamin belirlenmesi, envanter analizi, etki
degerlendirme ve yorumlama olarak 4 asamadan
olusmaktadir. Calismanin asamalari, etki kategorileri
ve karakterizasyon faktorleri (KF) ile envanter analizi
detaylar1 agagida sunulmustur.

2.3.1. Amag ve kapsam

Calismanin amaci, farkh kosullarda isletilen MBR’'nin
cevresel etkilerinin karsilastirilmasidir. Tek bir
proses dikkate alindig1 igin sistem sinirlar1 “kapidan
kapiya” olarak tamimlanmistir. Fonksiyonel birim 1
m3 aritilmis su olarak belirlenmistir. Belirlenen
kirletici  konsantrasyonlar1 (mg/L  tiirlinden),
fonksiyonel birimde tanimlanan 1 m3 aritilmis atiksu
icin olusan kirlilik yiikiiniin hesaplanabilmesi
acisindan, kg-yik birimine dontstiirilmistir (kg
KOI/m3, kg NH4/m3 vb.). Calismanin sistem sinirlar
Sekil 2'de gosterilmistir. ingaat, nakliye ve
membranlarin  degisimi gibi detay arka plan
prosesleri bu calisma kapsami disinda tutulmustur.
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Sekil 2. YDA sistem sinirlari a) Faz-1: CO>5 mg/L b) Faz-
2: C0=0,3 mg/L kosullar1

2.3.2. Envanter Analizi

Tatlisu ve tuzlusu otrofikasyonu etki kategorilerinin
hesaplanabilmesi icin MBR cikis suyu
konsantrasyonlar1 (azotlu bilesikler ve toplam azot,
KOI gibi parametreler) atiksu analizleri ile tespit
edilmistir. Olgillemeyen fakat etki degerlendirmede
kullanilan enerji tiiketimi ve sera gazi emisyonlari
etki kategorisi icin literatiir verileri ve bazi
hesaplamalar kullanilmistir. MBR’de enerji
tiikketimlerinin isletme ve konfigiirasyona bagl olarak
0,4-1,3 kWh arasinda degistigi belirtilmistir [19-21].
Bu ¢alisma kapsaminda, MBR’de tam aerobik (CO>5
mg/L) kosullarda enerji tiiketimi, literatiir ortalamasi
olarak 0,71 kWh/m3 olarak secilmis, bununla birlikte
alt siur ve tst sinir degerleri (0,4 ve 1,3 kWh/m3)
kullanilarak enerji tiiketimi etki kategorisi diger
cevresel etki kategorileri ile karsilagtirilmistir. Diisiik
CO konsantrasyonlarinda SND sartlarinda ise enerji
tiikketimlerinin tam aerobik kosullara gore %25-30
civarinda azalabildigi gozlenmistir [22,23]. Bu
calismada, SND prosesine gecis ile %25 enerji
tasarrufu saglanabilecegi kabul edilerek, enerji
tiiketimi etkisi degerlendirilmistir.

Sera gazi emisyonu etki kategorisinin hesaplanmasi
icin hava emisyonlarindan CO2, CHs ve N20 dikkate
alimmigtir. CHs ve N:20 verileri, Tiirkiye [statistik
Kurumu (TUIK) tarafindan yayinlanan Tiirkiye Sera
Gaz1 Envanteri Raporu'ndan temin edilmistir [24].
CO: emisyonunun hesaplanmasinda, kg KOI
oksidasyonu sonucu olusan yaklasik 0,08 kg CO:
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emisyonu degeri dikkate alinmistir [25,26]. Boylece,
bu calismada tespit edilen KOI kirlilik yiikii verisi ile
olusabilecek COz miktar1 hesaplanmistir. Ayrica
enerji tiketiminden kaynakli CO2 miktar1 da hesaba
dahil edilerek, 1 kWh elektrik enerjisi tiretimi icin
yaklasik 0,58 kg COz esdegeri emisyon olusacagl
dikkate alinmistir [27]. CHs4 icin ise, kg KOI
oksidasyonu sonucu yaklasik 0,15 kg CH4 olustugu
raporlanmistir. N2O parametresi ise yliksek ve diisiik
CO konsantrasyonlarinda en ¢ok degiskenlik gosteren
ve kiiresel 1sinma etkisine KF olarak CO2'den 296 kat
daha fazla katkida bulunan bir parametredir. Bu
emisyonun tahmini icin Denklem 1’'deki baginti
kullanilmistir [24].

NZOemisyon = cikis X EF(;lkL$ X 4'4/28 (1)
N20emisyon: Olusacak N20 emisyonu, kg N20/y1l
Neks:  Sucul  ortama  desarj edilen  azot

konsantrasyonu, kg N/y1l

EFqks: Atiksuya desarj edilen N20 icin emisyon
faktorii, kg N20-N/kg N

44 /28: N20-N’in N20 doniisiim faktori

Hiikiimetleraras1 Iklim Degisikligi Paneli (IPCC)
dokiimanindan yararlanilarak, emisyon faktdriiniin
(EF) 0,005 kg N20-N/kg-N olarak secildigi
belirtilmistir. Bu c¢alismada da bu deger ile
hesaplamalar yapilmistir [24].

Tablo 1. Etki kategorileri ve karakterizasyon faktorleri

2.3.3. Etki degerlendirme

Etki degerlendirme kapsaminda, MBR’nin farkh
isletme kosullarinda olusturacag cevresel etkilerin
karsilastirilmas1  i¢in 4 farkli etki kategorisi
sec¢ilmistir. Bunlar; desarj edilen atiksudaki
niitrientlerin sebep oldugu tathsu otrofikasyonu ve
tuzlusu otrofikasyonu, kaynak kullanimi1 (enerji
tiilketimi) ve kiiresel 1sinma-100 yil'dir. Enerji
tiketimi  etkisi  kiiresel-bolgesel-yerel  olarak,
otrofikasyon etkileri yerel olarak ve kiiresel 1sinma
etkisi kiiresel o6lcekte se¢ilmistir. Cevresel etki
kategorilerini  olusturan  parametreleri,  etki
kategorilerinin birimlerine déntstiirmek amaciyla
KF’ler kullanilmistir. Bu faktorler, ReCiPe, CML, IPCC,
TRACI gibi etki degerlendirme metotlarinda
tanimlanmistir. Etki kategorileri ve kullanilan KF’ler
Tablo 1'de verilmistir.

Her bir cevresel etki kategorisinin kendi icerisinde
hesaplanan karakterize etkilerinin (KE) rakamsal
boyutlar1 birbirinden farklilik gésterdiginden, farkh
etki kategorilerini ayn1 dlcekte gdsterebilmek icin,
KE'ler Normalizasyon Referanslar1 (NR) ile ¢arpilarak
Normalize Etkilere (NE) donistirilmis ve bu
calismaya o6zgii NE’ler hesaplanmistir. lgili etki
kategorisi olusturan parametrelere ait toplam KE, bir
bolge, iilke veya diinya ntifusuna boliinerek NF’ler
hesaplanmaktadir.

Enerji Tiiketimi

Karakterizasyon Faktorii

Karakterize Etki (KE) Etki Degerlendirme

(KF) Birimi Metodu

Elektrik Enerjisi 1 TEP Kaynak tiiketimi/Genel
Tathisu Otrofikasyonu

PO+ 1

Koi 0,022

:g; 06?15 kg POs-esdeger CML 2001

NO3 0,1

TN 0,42
Tuzlusu Otrofikasyonu

TN 1

Koi 0,05

NH4 0,78 kg N-esdeger TRACI 2.1

NO: 0,3

NOs3 0,23
Kiiresel Isinma

CO: 1

CH4 25 kg COz-esdeger IPCC 2007-GWP100a

N20 296

Bu ¢alismada, Tirkiye niifusu dikkate alinarak, NR’ler
Denklem 2 ile hesaplanmistir.

_ X{'mix EF;

N (2)

NR;

NRi:: i etki kategorisi i¢in normalizasyon referansi, kg
esdeger bilesen /kisi-y1l

mi: bilesenin emisyon miktari, kg/yil

EFi: bilesenin karakterizasyon faktori

N: Niifus, kisi
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Tath ve tuzlu su otrofikasyonu igin NR’ler
hesaplanirken, belediyelere bagli AAT'lerden tatlisu
ve tuzlu sulara desarj edilen atiksu miktarlar1 dikkate
alinmistir [28]. Etki kategorilerini olusturan her
parametre icin Su Kirliligi Kontrolii Yonetmeligi
(SKKY) Tablo 2'si, Tablo 2'de yer almayan
parametreler icin SKKY Tablo 1'deki limit degerler
seviyesinde desarj yapildigi kabul edilmistir [8].
Dolayisiyla “KF x SKKY limit deger x desarj edilen
atiksu miktar1” hesaby, ilgili parametrenin KE’sinin
belirlenmesinde kullanilmistir. Her parametrenin



R. Partal vd. / Hastane Atiksularinin Membran Biyoreaktor’de (MBR) Farkli isletme Kosullarinda Aritiminin Yasam Dongiisii Etki Analizi ile Karsilastirilmasi

KE’si toplanarak toplam niifusa boliinmiis ve NR’ler
hesaplanmistir. Enerji tiiketimi (elektrik enerjisi) i¢in
NR, Tirkiye'deki biyolojik olarak aritilan atiksu
miktar1 [28] ve literatiirden derlenen AAT'lerdeki
KAC spesifik enerji tiiketimi verisi (ortalama 0,5
kWh/m3) dikkate alinarak hesaplanmistir. Biyolojik
olarak aritilan yillik atiksu miktar ile spesifik enerji
tiketimi  carpilarak, yilllk  enerji  tiikketimi
belirlenmistir. AAT’lerde tiiketilen yillik elektrik
enerjisi degeri niifus degerine boliinerek, enerji

tiiketimi etki kategorisi icin NR
hesaplanmistir.Kiiresel 1sinma etkisinin, sadece
aritma sirasinda biyolojik reaktérden salinan

emisyonlardan kaynakladig1 kabul edilmistir. Hava
emisyonlar1 ile ilgili olarak, Tiurkiye'de kentsel
AAT'lerden 2018 yilinda salinan CHs4 ve N20
emisyonu miktarlar1 [24] ile KF carpilarak KE'ler
belirlenmistir. AAT'lerden yilik salinan CO:
hesabinda, kg KOI oksidasyonu ile olusacak CO2
miktari (0,08 kg), biyolojik olarak yillik aritilan atiksu
miktar;, kentsel AAT ortalama giris KOi
konsantrasyonu (500 mg/L kabul edilmistir) verileri
hesaplamalarda kullanilmistir. Bu veriler yardimiyla
yillik okside edildigi tahmin edilen KOI yiikii ve buna
bagli olarak olusacak CO2 emisyonu hesaplanmistir.

2.3.4. Yorumlama

Hesaplanan NE'ler ile ¢evresel etkiler kendi icerisinde
ve birbirleri ile kiyaslanarak karsilastirilmistir. Bu
sayede enerji, su ve hava emisyonlar1 birbiri ile ayni
6lcekte karsilastirilabilmis ve etkilerin boyutlar:
tespit edilmistir. Envanter analizinde yer almayan
kriterler i¢in 6neriler sunulmus ve mevcut verilerin
etki degerlendirme silireci Uzerinde etkileri
tartisilmistir.

3. Bulgular

Bu calismada, hastane atiksu karakterizasyonu ve
MBR performans: degerlendirilerek, ardindan birisi
tam aerobik digeri SND kosullarinda isletimin
cevresel etkileri karsilastirilmistir.

3.1. Atiksu karakterizasyonu MBR

performansinin degerlendirilmesi

ve

MBR sisteminin her iki kosulda isletimi siiresince
giris atiksuyunun fizikokimyasal karakterizasyonu
icin ortalama degerler literatiir ile karsilastirmali
olarak Tablo 2’de verilmistir. Her iki isletim
kosulunda da konvansiyonel parametreler acisindan
yuksek farkhiliklar goézlenmemistir. Tespit edilen
degerler, c¢ogunlukla literatiirde verilen deger
araliklarinda yer almaktadir. 1ki isletim kosulu
karsilastirildiginda, her iki durumda da KOI giderim
verimi >%90 mertebelerindedir. Bu bulgu, tam
aerobik ve SND kosullarindan bagimsiz olarak, Koi
gideriminin  yiiksek seviyelerde gerceklestigini
gostermektedir. Diisiik CO sartlarinda KOI giderim
verimlerinin, aerobik kosullardaki giderim
verimlerine benzer oldugu yapilan c¢alismalarda
raporlanmistir [11]. Tam aerobik kosullarda NHa-N
giderim verimi %92 iken, SND kosullarinda gegiste
CO konsantrasyonlarinin diismesi ile giderim
verimleri  %65’e  gerilemistir.  Toplam azot
parametresinde ise tam aerobik kosullarda giderim
verimi %15 iken, SND kosullarina geciste %51
seviyesine yiikselmistir. Bu sonuglar, SND kosullarina
geciste desarj edilen atiksudaki TN konsantrasyonun
diistiigline isaret etmektedir. SND’ye geciste gozlenen
bir diger bulgu ise, NOs-N konsantrasyonlaridir. Tam
aerobik kosullarda ¢ikista NO3-N konsantrasyonu 40
mg/L iken, SND kosullarinda 11 mg/L seviyelerine
diismiistiir. SND prosesine geciste azalan oksijen
konsantrasyonu ile nitrifikasyon performansi
diismis, buna bagh olarak da ortaya ¢ikan NO3-N
konsantrasyonu diisiis gostermistir. Bu durum ayni
zamanda TN konsantrasyonlarina da yansimistir.
Sonu¢ olarak nitrifikasyon performans:1 diists
gosterirken, aritilan atiksudaki TN konsantrasyonu
da diisiis gostermis, bu durum desarj edilen azot
yukiinii azaltmistir.

Tablo 2. Hastane atiksuyunun konvansiyonel parametreler acgisindan karakterizasyonu

Faz-1: CO >6 mg/L

Faz-2: C0=0,3 mg/L

Ham Hastane atiksuyu-

Giris Cikis Giris Cikis Literatiir Kaynak
KOI, mg/L 524 27 506 44 263-2325 [29]
NH3-N, mg/L 47 3,8 54 19 53-155 [29]
NO2-N, mg/L 0,15 0,4 0,25 0,28 0,1-0,58 [30]
NOs-N, mg/L 1,15 40 0,47 11 0-16,4 [30]
NHa, mg/L 61 4,9 69 24 68-2976 [29]
NO2, mg/L 0,49 1,31 0,82 0,92 0,1-0,6 [31]
NO3, mg/L 51 176 2,1 50 1-2 [31]
TKN, mg/L 53 59 61 21 38-105 [29]
TN, mg/L 54 46 62 31 60-230 [31]
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3.2. Cevresel
karsilastirilmasi

etkilerin degerlendirilmesi ve

Artilabilirlik ¢alismasinda tespit edilen c¢ikis suyu

konsantrasyonlari dikkate aliarak, YDEA
metodolojisine gore her iki isletme kosulunun
cevresel etkileri farkli etki kategorilerinde

karsilastirllmistir. Envanter verileri i¢in kullanilan

kaynaklar Tablo 3’te 6zetlenmistir. Tatlisu ve Tuzlusu
Otrofikasyonu etki kategorilerine katki veren
parametreler MBR calismasinin hem Faz-1 hem de
Faz-2’sinde analizler ile tespit edilmistir. Enerji
tiiketimi ve kiiresel 1sinma etki kategorisi icin
degerler literatiir verilerinden ve hesaplamalar ile
belirlenmistir.

Tablo 3. Envanter analizinde kullanilan parametrelere ait agiklamalar

Etki Kategorisi Parametre Ka‘;(ilra:gl Aciklama Deger Kaynak
kWh/m3
Elektrik MBR sistemlerinde enerji
Enerji Enerjisi Literatiir  tliketimleri degiskenlik 0,65 [34]
Tiiketimi gostermekle birlikte, literatiirde 0,8-1,1 [19]
tespit edilen rakamlar 0,4-1,3 0,6-1,3 [20]
kWh/m3 araliginda degiskenlik 0,5 [35]
gostermektedir. 0,4-0,6 [21]
_ mg/L (Faz-1 - Faz-2)
Tathisu E}(-)[i in-zlevlgR [sletim siiresince, CO>5 mg/L ve ig’_szii Bu
Otrofikasyonu NO2 ¢ikis suyu €0=0,3 mg/L k051.111ar1nda (’:.lkls 1,31-0,92 calisma
NOs analiz suyunda . analiz edilen 176-50 sonuglari
TN sonuglar parametrelerdir. 46-30,5
mg/L (Faz-1 - Faz-2)
Tuzlusu IEONI in-zlevlgR [sletim siiresince, CO>5 mg/L ve ;2’53(3}’2 Bu
Otrofikasyonu NH4 ¢ikis suyu €0=0,3 mg/L k051.111ar1nda (’:.lkls 4,9-24,4 calisma
NO2 analiz suyunda . analiz edilen 1,31-0,92 sonuglari
NOs sonuglari parametrelerdir. 176-50
KOI oksidasyonundan kaynakh
CO2 emisyonu, kg COz/kg KOIi
CO2 olarak ¢alismalarda belirtilmistir. 0,08 [25,26]
CHs igin emisyon faktori, kg
Tez ve CHa/kg BOI veya kg KOI iizerinden
. CHa literatiir ~ hesaplanabilir. 0,15 [24]
Kiiresel Isinma e . .
verileriile Cikis suyunda analiz edilen ve
hesaplama sucul ortama desarj edilen N
N0 konsantrasyonuna bagh olarak, CO konsantrasyonuna [24]
TUIK (2020) raporunda verilen gore degisken
hesaplama yontemi ile tespit
edilmistir.

Bir sonraki adim, tespit edilen konsantrasyonlarin ve
degerlerin  karakterize edilerek c¢evresel etki
kategorilerinin ~ birimlerine  déniistiiriilmesidir.
Calismada belirlenen karakterize gevresel etkiler ve
normalize cevresel etkiler Tablo 4'te 6zetlenmistir.
Tatlisu otrofikasyonu etki kategorisinin karakterize
cevresel etkisi kg POs-esdeger/kg birimi ile ifade
edildigi icin, KF'si 1’dir. PO4Un disik CO
konsantrasyonlarinda gideriminin, aerobik kosullara
gore ¢ok degiskenlik gostermedigi kabul edilerek, her
iki isletim kosulunda da PO4'lin benzer seviyelerde
giderilecegi varsayilmistir. Bu sebeple, iki farkh
kosulda desarj edilen atiksudaki PO4
konsantrasyonunun degismeyecegi dikkate alinarak,
bu parametre kapsam dis1 tutulmustur. Enerji
tiiketimi etki kategorisinin hesaplanmasi i¢cin kWh
degeri Ton Esdeger Petrol (TEP) birimine
dontstirilmistir ve  Faz-2’de  havalandirma
ihtiyacinin azalmasina bagh olarak elektrik enerjisi
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tiiketiminin %25 azalacagl kabul edilmistir. Tam
aerobik kosullardan, diisiik CO sartlarinda SND
prosesine gecis ile enerji tiiketimi azalirken, suya
verilen NHs konsantrasyonu bir miktar artmakta ve
NOs konsantrasyonu azalmaktadir. SND
mekanizmasindan dolay1 toplam azot
konsantrasyonunda azalma tespit edilmistir. Bu
sebeple, farkli parametrelerdeki degisimlerin toplam
cevresel etkiler lizerinde yarattigt egilimler
gozlenebilmistir. Her iki fazda, normalize edilmemis

durumda KE’lerin biyiiklik siralamasi kiiresel
1IsiInma>tuzlusu otrofikasyonu>tatlisu
otrofikasyonu>enerji tiiketimi seklindedir. Ancak

normalize edilen degerlere bakildiginda siralama,
tuzlusu otrofikasyonu> tatlisu 6trofikasyonu> enerji
tiiketimi>  kiiresel 1sinmadir (Tablo 4). Bu
farkliliklarin nedeni, hesaplanan NR’lerdir. Kiiresel
1sinma igin gerekli NR hesabi yapilirken Tiirkiye’deki
AAT’lerden kaynakli emisyonlar dikkate alinmistir.
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Bu bulgular, YDEA calismalarinda bolgesel veya yerel
bir degerlendirme yapildiginda NR’lerin 6nemini
gostermektedir. Mevcut durumda dort etki
kategorisinde normalize cevresel etkiler
karsilastirildiginda, en yiiksek ¢evresel etki tuzlusu
otrofikasyonu kategorisindedir. Bu sirayi, tatlisu
otrofikasyonu, enerji tiiketimi ve Kkiiresel 1sinma
etkileri takip etmistir (Sekil 3). En yiiksek etkinin
tuzlusu otrofikasyonunda go6zlenmesinin sebebi,
desarj edilecek olan azotlu bilesiklerin karakterize
cevresel etkilerinin yiiksek seviyelerde olmasidir. Bu
tespit, Lopes vd. [17] bulgulari ile de uyumludur. Tam
aerobik kosullardan SND kosullarina gegiste, aritilmis

Enerji tliketimin etkisini net olarak belirlemek
amaciyla, MBR teknolojisi icin literatiirde tespit
edilen ve Tablo 3’te verilen minimum, ortalama ve
maksimum enerji tiikketim degerleri (0,4 kWh/m3,
0,71 kWh/m3, 1,3 kWh/m3) ile hesaplanan normalize
cevresel etkiler Sekil 3’te gosterilmistir. Buna gore
maksimum enerji tliketiminde dahi, MBR'de tam
aerobik kosullarda tespit edilen NE 1,85E-01’dir. Bu
deger, tatlisu Otrofikasyonu i¢in tam aerobik
kosullarda tespit edilen 3,48E-01 degerinden 1,9 kat
daha digstktir. Dolayisiyla, maksimum enerji
tiiketimlerinde dahi, enerji tiiketiminin etkisi tath ve
tuzlusu otrofikasyonu etkisinden diisiik, kiiresel

suda TN konsantrasyonu distigiinden, SND 1sinma etkisinden buyiiktiir.
sartlarinda tim etki kategorilerinde azalma
gozlenmistir.
2,5E-03 1
6,0E-01
E 2,0E-03 |
5,0E-01 =
3
o E 1,5E-03
= 4,0e-01 o
w Q
3 % 1,0E-03
(]
S 30601 £
] S 50E-04
o Zz
@ Enerji l
= 2,0E-01 tuketimindeki
o azalma (%25) 2 0.0B+00 ~ =
£ ° l L Kiiresel Isinmaj
S
]
Z 1,001 l A 4
\ 4
0,0E+00 — —
Minimum Enerji Ortalama Maksimum Tath Su Tuzlu Su Kiiresel Isinma
Tiiketimi Enerji Tiiketimi  Enerji Tilketimi  Otrofikasyonu  Otrofikasyonu
(0,4 kWh/m3) (0,71 kWh/m3) (1,3 kWh/m3)

Etki Kategorisi
€0=0,3 mg/L

CO>5 mg/L

Sekil 3. Faz-1 ve Faz-2'nin normalize ¢evresel etkilerinin karsilastirilmasi

Tam aerobik kosullardan SND sartlarina gegiste,
enerji tiiketimi ve tatli/tuzlusu 6trofikasyonu
etkilerinde azalma tespit edilirken, kiiresel 1sinma
etkisinde negatif yonde bir egilim gozlenmistir. Bu
durum, dusiik CO sartlarinda artan N20
konsantrasyonlarinda ve N20’nun COz’'den 296 kat
daha kiiresel 1sinmaya katki vermesinden
kaynaklanmaktadir. Diisiik CO sartlarinda N20’nun
arttigt  daha Onceki bilimsel ¢alismalarda
raporlanmistir [32,33]

Her bir etki kategorisinde tespit edilen NE’lerin
toplam degeri, toplam ¢evresel etki olarak ifade
edilebilmektedir. Tam aerobik isletim
kosullarindan diisiik CO sartlarinda SND prosesine
gecildiginde hesaplanan cevresel etkilerin toplam
degerleri ve aerobik kosullardan SND kosullarina
geciste belirlenen azalma ve artis oranlar1 Tablo
5’te verilmistir. Buna gore, Enerji tiikketiminde %25
(kabul edilen azalma orani kadar), tatlisu ve
tuzlusu otrofikasyonunda sirasiyla %30 ve %31
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azalma olabilecegi tahmin edilmektedir. Bunun
yani sira kiiresel 1sinma etkisinde %13 oraninda
bir artis olacagi gozlenmistir. Bitincil bir
degerlendirme ile toplam cevresel etkinin %30
oraninda azalacagini séylemek miimkiindiir (Tablo
5).

Bu ¢alismadaki YDEA kapsaminda, konvansiyonel
parametreler dikkate alinarak c¢evresel etkiler
karsilastirilmistir. MBR’lerin konvansiyonel
parametrelerde oldugu kadar, mikrokirleticilerin
gideriminde etkili oldugu dikkate alinarak, desarj
edilen atiksudaki kimyasallar ve mikrokirleticiler
gibi diger parametrelerin YDEA kapsaminda
degerlendirilmesi ile insan sagligi, toksisite ve
sucul toksisite gibi farkli etki kategorileri icin
hesaplamalar yapilabilir. Bu durumda, genisleyen
sistem sinirlari ile daha temsil edici sonuglar almak
miimkiindir.
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Tablo 4. Hesaplanan normalizasyon referanslari ve normalize cevresel etkiler

CO> 5 mg/L kosullar1

€0=0,3 mg/L kosullar1

. . . E/T E/T . KE KE
Etki Kategorisi C0>5 €0=0,3 KF KE Birimi KE Toplam NR NE KE Toplam NR NE
Enerji Tiiketimi TEP
Elektrik Enerjisi 6,12E-05  4,59E-05 1 TEP 6,12E-05  6,12E-05 0,001 1,01E-01 | 4,59E-05  4,59E-05 0,001 7,57E-02
Tathisu Otrofikasyonu kg
PO4 - - 1 - -
KOI 0,0265 0,044 0,022 . 5,83E-04 9,68E-04
NHa 0,0049 0,0245 0,35 kg PO4-esdeger/kg 1,71E-03 3,94E-02 0,113 3,48E-01 8,56E-03 2,74E-02 0,113 2,42E-01
NO2 0,0013 0,0009 0,1 1,31E-04 9,20E-05
NOs3 0,1760 0,0496 0,1 1,76E-02 4,96E-03
TN 0,0461 0,0305 0,42 1,93E-02 1,28E-02
Tuzlusu Otrofikasyonu kg
TN 0,0461 0,0305 1 4,61E-02 3,05E-02
KOI 0,0265 0,0440 0,05 kg N-esdeger/kg |1,33E-03 9,21E-02 0,178 5,18E-01 | 2,20E-03  6,35E-02 0,178 3,57E-01
NHa 0,0049 0,0245 0,78 3,82E-03 1,91E-02
NO2 0,0013 0,0009 0,3 3,94E-04 2,76E-04
NOs 0,1760 0,0496 0,23 4,05E-02 1,14E-02
Kiiresel Isinma kg
COz 2,12E-03  3,52E-03 1 kg COz-esdeger/kg | 2:12E-03  2,09E-01 109,1 1,91E-03 | 3.52E-03 2 39E.-01 109,1 2,19E-03
CHa 3,98E-03 6,60E-03 25 9,94E-02 1,65E-01
N20 3,62E-04 2,40E-04 296 1,07E-01 7,09E-02
TOPLAM ETKi  9,70E-01 TOPLAM ETKI  6,78E-01

E/T: Emisyon/tiiketim

KF: Karakterizasyon faktorii

KE: Karakterize etki

NR: Normalizasyon referansi
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NE: Normalize etki
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Tablo 5. Normalize cevresel etkiler

Normalize Etkiler

Etki Kategorisi Karakterize Etkinin Birimi CO>5 mg/L €0=0,3 mg/L % Degisim
Enerji Tiiketimi kg esdeger petrol 1,01E-01 7,57E-02 25 Azalma
Tathsu Otrofikasyonu kg PO4-esdeger/kg 3,48E-01 2,42E-01 30 Azalma
Tuzlusu Otrofikasyonu kg N-esdeger/kg 5,18E-01 3,57E-01 31 Azalma
Kiiresel Isinma kg COz-esdeger/kg 1,91E-03 2,19E-03 13 Artis
TOPLAM ETKI 9,70E-01 6,78E-01 30 Azalma
4. Tartisma ve Sonug¢ Kaynakga

Bu calismada, hastane atiksularinin yerinde aritilmasi
gerektigi durumlarda, MBR teknolojisinin tam
aerobik ve SND prosesi ile isletilmesinin cevresel
etkileri Yasam Dongiisi Etki Analizi (YDEA)
metodolojisi ile karsilastirilmistir. SND prosesine
geciste azalan enerji tiiketimleri ve desarj edilen
toplam azot ylikiinlin azalmasi ile cevresel etkilerde
6nemli bir azalma gozlenirken, baz1 hava
emisyonlarinin etkileri sebebi ile negatif yonde de
cevresel etkiler tespit edilmistir. Tam aerobik isletim
kosullarindan SND sartlarina gecildiginde enerji
tiikketiminde %25, tatlisu ve tuzlusu 6trofikasyonunda
sirasiyla %30 ve %31 azalma gozlenirken, kiiresel
1sinma etkisinde %13 oraninda bir artis olacagl
hesaplanmistir. Bu artis, dusiik CO sartlarinda
aerobik reaktdrde konsantrasyonu artmasi muhtemel
N20’dan kaynaklanmaktadir. Toplam ¢evresel etkide
ise %30 oraninda azalma saglanacagl tahmin
edilmistir. Calisma kapsaminda sistem sinirlari
“kapidan kapiya” konseptinde, sadece proses bazinda
degerlendirmeye alinmistir. “Besikten mezara”
yaklasimi uygulandiginda, prosese giren her bir
girdinin {iretimine ait YDA verisi de (arka plan
prosesleri) dahil olacag1 icin c¢evresel etkilerin
boyutlarinda farkliliklar goézlenebilir. Tim bu
bulgular degerlendirildiginde, kurulacak bir aritma
sisteminin ¢evresel etkilerinin YDA yazilimlar1 ve
veritabanlar1 yardimiyla biitlinciil bir yaklagimla
degerlendirilmesi farkl cevresel etkilerin
karsilastirilmasina olanak vermekte ve karar verme
stirecinde oldukc¢a faydal goriilmektedir. Bunun yani
sira, MBR prosesinin 6niine veya sonrasina herhangi
bir proses eklenmesi durumunda da (6n
denitrifikasyon gibi) etki seviyelerinde degisiklikler
gozlenebilir.

Etik Beyani

Bu ¢alismada, “Yiiksekogretim Kurumlart Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yonergesi” kapsaminda
uyulmast gerekli tiim kurallara uyuldugunu, bahsi
gecen yénergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine
Aykirt Eylemler” bagligt altinda belirtilen eylemlerden
higbirinin gerceklestirilmedigini taahhiit ederiz.

73

[1] Verlicchi, P., Aukidy, M. Al,, Galletti, A., Petrovic,

M. Barcelo, D. 2012. Hospital effluent:
Investigation of the concentrations and
distribution of pharmaceuticals and

environmental risk assessment. Science of the
Total Environment, 430, 109-118.

Carraro, E. Bonetta, S., Bertino, C., Lorenzi, E.,
Bonetta, S. Gilli, G. 2016. Hospital effluents
management: Chemical, physical,
microbiological risks and legislation in different
countries, Journal of Environmental
Management, 168, 185-199.

(2]

[3] Chonova, T., Keck, F., Labanowski, ]., Montuelle,
B, Rimet, F., Bouchez, A. 2016. Separate
treatment of hospital and urban wastewaters: A
real scale comparison of effluents and their
effect on microbial communities. Science of the

Total Environment, 542, 965-975.
[4]

Alrhmoun, M., Carrion, C., Casellas, M., Dagot, C.
2014. Hospital Wastewater Treatment by
Membrane Bioreactor: Performance and Impact
on the Biomasses. International Conference on
Civil and Environmental Engineering (BCEE-

2014), March 17-18, 95-101.

Wen, X, Ding, H., Huang, X, Liu, R. 2004.
Treatment of hospital wastewater using a
submerged membrane bioreactor. Process
Biochemistry, 39, 1427-1431.

Tambosi, J.L., de Sena, R.F., Favier, M., Gebhardt,
W.,, José, H.J., Schroder, H.F. 2010. Removal of
pharmaceutical compounds in membrane
bioreactors (MBR) applying submerged
membranes. Desalination, 261(1-2), 148-156.

[5]

(6]

[7]1 Shojaee Nasirabadi, P., Saljoughi E. Mousavi,
SM. 2016. Membrane processes used for
removal of pharmaceuticals, hormones,
endocrine disruptors and their metabolites from
wastewaters: a review, Desalination and Water

Treatment, 3994, 1-30.

CSB (Miilga Cevre ve Sehircilik Bakanligi). 2004.
Su Kirliligi Kontrolii Yonetmeligi.
https//cygm.csb.gov.tr/yonetmelikler  (Erisim
Tarihi 1.11.2020).

(8]



R. Partal vd. / Hastane Atiksularinin Membran Biyoreaktor’de (MBR) Farkli isletme Kosullarinda Aritiminin Yasam Dongiisii Etki Analizi ile Karsilastirilmasi

TUBITAK-MAM. 2018. Enerji Verimli ve Enerji
Pozitif Atiksu Aritma Tesislerinin Gelistirilmesi
Projesi. Cevre ve Sehircilik Bakanlig1 5178602,
320.

[10] Metcalf and Eddy (Ed. ). 1991. Wastewater
Engineering: Treatment Disposal Reuse. 3rd
edition. McGraw-Hill, New York (N.Y.), 1334p.

[11] Hocaoglu, S.M,, Insel, G., Cokgor, U.U., Orhon, D.
2011. Effect of low dissolved oxygen on
simultaneous nitrification and denitrification in
a membrane bioreactor treating black water.
Bioresource Technology, 102, 4333-4340.

[12] Insel, G. Erol, S, Ovez S. 2014. Effect of
simultaneous nitrification and denitrification on
nitrogen removal performance and filamentous
microorganism diversity of a full-scale MBR
plant. Bioprocess and Biosystems Engineering,
37,2163-2173.

[13] Sager, A.E. 2016. Experimental Studies of
Simultaneous Nitrification Denitrification and
Phosphorus Removal at Falkenburg Advanced
Wastewater Treatment Plant. University of
South Florida, Department of Civil and
Environmental Engineering, Master Thesis, 88p,
Florida.

[14] Sandip, M. Kalyanraman, V. 2017. Existing
biological nitrogen removal processes and
current scope of advancement. Research Journal
of Chemistry and Environment, 21, 43-53.

[15] Hocaogly, S.M. 2010. Mechanisms and Modelling
of Segregated Household Wastewater Treatment
by Membrane Bioreactor. Istanbul Technical
University, Environmental Engineering, Ph.D.
Thesis, 270p, istanbul.

[16] ISO (International Organization for
Standardization). 2006. ISO 14040:
Environmental management—Life cycle

assessment—Principles and framework. Geneva,
Switzerland.

[17] Lopes, T.A. de S., Queiroz, L.M.,. Kiperstok, A.
2018. Environmental performance of a full-scale
wastewater treatment plant applying Life Cycle
Assessment. Ambiente & Agua - An
Interdisciplinary Journal of Applied Science
(AMBIAGUA), 13, 1.

[18] APHA. 2012. Standard Methods for the

Examination of Water and Wastewater. 20th
Edition, American Public Health Association,
1216, Washington.

[19] Krzeminski, P., van der Graaf, ].H.J.M., van Lier,
J.B. 2012. Specific energy consumption of
membrane bioreactor (MBR) for sewage
treatment. Water Science and Technology, 65,
380-392.

74

[20] Barillon, B., Ruel, S.M., Langlais C., Lazarova, V.
2013. Energy efficiency in membrane
bioreactors. Water Science and Technology, 67,
2685-2691.

[21] Xiao, K, XU, Y., Liang, S., LEI, T., Sun, J., Wen X. et
al. 2014. Engineering application of membrane
bioreactor for wastewater treatment in China:
current state and future prospect. Frontiers of
Environmental Science & Engineering, 8, 805-
819.

[22] Keene, N.A., Reusser, S.R., Scarborough, A.L,
Grooms, M. ]., Seib, M., Santo Domingo, D.R,
Noguera, ]. 2017. Pilot plant demonstration of
stable and efficient high rate biological nutrient
removal with low dissolved oxygen conditions,
Water Resource, 121, 72-85.

[23] Shi, C.Y. 2011. Mass Flow and Energy Efficiency
of Municipal Wastewater Treatment Plants. IWA
Publishing. London, 105p.

[24] TUIK. 2020. Turkish Greenhouse gas inventory
report 1990-2018, Tiirkiye [statistik Kurumu,
568s.

[25] Metz, B., Kuijpers, L., Solomon, S., Andersen, S.0.,
Davidson, O., Pons, ]. et al. 2005. Safeguarding
the Ozone Layer and the Global Climate System:
Issues Related to Hydrofluorocarbons and
Perfluorocarbons, Report No:-, 478p.

[26] Campos, ].L., Valenzuela-Heredia, D., Pedrouso,
A, Val Del Rio, A, Belmonte M. Mosquera-
Corral, A. 2016. Greenhouse Gases Emissions
from Wastewater Treatment Plants:
Minimization, Treatment, and Prevention.
Journal of Chemistry, 3796352, 1-12.

[27] Ecoinvent. 2012. Electricity Production Mix,
APOS, U - TR, Ecoinvent Apos Unit Process.
https://ecoinvent.org/the-ecoinvent-
database/sectors/electricity/ (Erisim Tarihi:
5.11.2020).

[28] TUIK. 2018. Atiksu Istatistikleri, Tiirkiye
[statistik Kurumu, Cevre ve Enerji [statistikleri,
Belediye Atiksu Gostergeleri.

[29] Hocaoglu, S.M., Celebi, M.D., Basturk I., Partal, R.
2021. Treatment-based hospital wastewater
characterization and fractionation of pollutants,
Journal of Water Process Engineering. 43,
102205.

[30] Al-Hashimia, M.A.L, and Jasema, Y.I. 2013.
Performance of Sequencing Anoxic / Anaerobic
Membrane Bioreactor (Sam) System in Hospital
Wastewater Treatment and Reuse. European
Scientific Journal 9 (15), 169-180.

[31] Verlicchi, P. ed. 2018. Hospital Wastewaters -
Characteristics, Management, Treatment and
Environmental Risks. Springer, Italy, 243p.


https://ecoinvent.org/the-ecoinvent-database/sectors/electricity/
https://ecoinvent.org/the-ecoinvent-database/sectors/electricity/

R. Partal vd. / Hastane Atiksularinin Membran Biyoreaktor’de (MBR) Farkli isletme Kosullarinda Aritiminin Yasam Dongiisii Etki Analizi ile Karsilastirilmasi

[32] Tumendelger, A. Alshboul, Z., Lorke, A. 2019.

Methane and nitrous oxide emission from
different treatment units of municipal
wastewater treatment plants in Southwest
Germany. PLoS One, 14 (1), 1-17.

[33] Kampschreur, M.J.,, Temmink, H., Kleerebezem,

R., Jetten, M.S.M., van Loosdrecht, M.C.M. 2009.
Nitrous oxide emission during wastewater
treatment. Water Research, 43(17), 4093-4103.

75

[34] Brepols, C., Drensla, K,

Janot, A., Schafer, H.
2020. Energy reduction at a large-scale MBR: the
Nordkanal experience.
https://www.thembrsite.com/features/energy-
reduction-at-a-large-scale-mbr-the-nordkanal-
experience (Erisim Tarihi: 1.11.2020).

[35] Buer, T., and Cumin, ]J. 2010. MBR module design

and operation. Desalination, 250(3), 1073-1077.


https://www.thembrsite.com/features/energy-reduction-at-a-large-scale-mbr-the-nordkanal-experience
https://www.thembrsite.com/features/energy-reduction-at-a-large-scale-mbr-the-nordkanal-experience
https://www.thembrsite.com/features/energy-reduction-at-a-large-scale-mbr-the-nordkanal-experience

Siileyman Demirel University
Journal of Natural and Applied Sciences
Volume 27, Issue 1, 76-83, 2023

Siileyman Demirel Universitesi
Fen Bilimleri Enstitilisii Dergisi
Cilt 27, Say1 1, 76-83, 2023

DOI: 10.19113/sdufenbed.1134161

Sekil Hafizalh Alasimlarin Farkl Kesici Takim Malzemeleri Kullanarak Alin Frezeleme
ile Islenmesinde Kesme Hizlarinin Takim Asinmasi Olusumu ve ilerlemesine Etkisinin
incelenmesi

Eren KAYA*1®, frfan KAYA?

L2Eskisehir Teknik Universitesi, Miithendislik Fakiiltesi, Makine Miihendisligi B6limii, 26555, Eskisehir, Tiirkiye

(Alinis / Received: 27.06.2022, Kabul / Accepted: 05.12.2022, Online Yayinlanma / Published Online: 25.04.2023)

Anahtar Kelimeler Oz: NiTi sekil hafizali alasimlarin kullanimi, fonksiyonel ve mekanik &zellikleri

nedeniyle, giin gectikce artmaya baslamistir. Ote yandan, alasimin termal ve

NiTi, mekanik ozellikleri nedeniyle talash imalat ile islenebilirligi olduk¢a giigtiir. Bu
;{;1;{;:11;}::’ kapsamda karsilasilan problemlerin basinda takim asinmasi gelmektedir. Onceki

arastirmalara bakildiginda, gerceklestirilmis calismalarin karbiir ve kaplamali
karbiir kesici takimlar ile geleneksel kesme hizlarinda planlandig1 goriilmektedir.
Bu calismada sekil hafizali alasimlarin, karbiir, CBN ve whisker seramik kesici
takimlar ile ylksek kesme hizlarinda frezelenmesi ve takim asinmasi
davranislarinin incelenmesi hedeflenmistir. Deneylerde kullanilan kesme hizlar
sunlardir: 100, 200, 300 ve 400 m/dk. Takim asinmasi analizleri géstermistir ki
takim Omrii ve asinma davranisi, kesme hizi degisimine gore degisiklik
gostermektedir. 100 ve 200 m/dk kesme hizlarinda karbiir ve kaplamali karbiir
kesici takimlar yiiksek kesme dmri sergilemistir. Kesme hiz1 300 ve 400 m/dk
degerlerine arttirilldiginda, seramik ve CBN kesici takimlarin kesme 6mriiniin
nispeten arttigl, karbiir ve kaplamali karbiir kesici takim o&miirlerinin ciddi
diizeyde azaldigi gorilmiistir. Gozlemlenen asinma mekanizmalari; abraziv,
adeziv, oksidasyon ve kimyasal asinma olarak siralanabilir.

Takim aginmasi,
Kesici takim

Investigation of Effects of Cutting Speed on Tool Wear Formation and Progression
During Face Milling of Shape Memory Alloys Using Different Cutting Tool Materials

Keywords Abstract: Use of NiTi shape memory alloys are increasing due to functional and
- mechanical properties of these alloys. However, machinability of them quite poor
Nle' because of thermal and mechanical properties of the alloy. In this context, the main
;li%l}i’nSpeed’ problem is tool wear. The previous work have been planned with coated and
Tool v%ear, uncoated carbide cutting tools and conventional cutting speed values. In this work,
Cutting tool high-speed milling of shape memory alloys using carbide, CBN and whisker
ceramic cutting tools and investigation of tool wear behaviors are aimed. The
cutting speed values used in the experiments are as follows: 100, 200, 300 and 400
m/min. The tool wear analysis showed that tool life and tool wear behavior change
upon the cutting speed value. At the cutting speed values of 100 and 200 m/min,
carbide cutting tools performed a long tool life. When the cutting speed was
increased to 300 and 400 m/min, it was seen that the tool life of ceramic and CBN
cutting tools relatively increased and that of carbide and coated carbide tools
dramatically decreased. The observed wear mechanisms are abrasive, adhesive,

oxidative and chemical wear.
1. Giris 6zellik mukavim olmasi iken yeni malzemelerin kesfi

ile bu durum degismistir. Glinlimiizde hafif, mukavim

Son yiizyllda malzeme bilimi ve miihendisliginde ve fonksiyonel malzemelerin talep edilmesi, “aktif

kaydedilen biyiik gelismeler ile malzemelerin mikro malzemeler” olarak da adlandirilan bir malzeme
yapilarinin daha iyi anlasilmasi ve {retimleri grubunun olusmasini saglamistir. Sekil hafizal
kapsaminda o6nemli ilerlemeler kaydedilmistir. alasimlar (SHA), o6zel bir sinifta bulunan aktif
Onceleri malzemelerden genel olarak beklenen malzemelerdir ve bazi uyarilari almalarim1 miiteakip

*[Igili yazar: erenkaya@eskisehir.edu.tr
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esas sekillerine geri donmektedirler. Genel olarak bu
uyaranlar, gerilim kaynakl deformasyon ile 1s1 veya
manyetik alan olarak siralanabilir [1]. SHAlarin
sundugu baz ilgi ¢ekici 6zellikler sunlardir; mekanik
yikleme esnasinda yiliksek derecede geri dénebilir
gerinim alabilmeleri (sliper elastiklik), 1sitilma
sonucu esas seklin geri kazanilmasi (sekil hafizasi
ozelligi) ve biyo- uyumluluk. Nikel Titanyum (NiTi)
SHA’larin diger sekil hafizali malzemelere gore
olduk¢a yiiksek aktivasyon enerjisi ve mekanik
mukavemet sagladigl bilinmektedir. Fonksiyonel
performanslarinin daha yiliksek olmasi ve biyo-
uyumlu olmalari nedeniyle, NiTi bazli alagimlar en
fazla arastirilan ve kullanilan SHA'lar olmuslardir [2].

Talashh imalat yontemi yayginligi, uygulanabilirligi,
dogru oOlgliide parca ¢ikarma kabiliyeti ve malzemeye
verdigi hasarin minimum olmasi nedenleriyle en sik
kullanilan imalat yontemlerinden biridir. NiTi
SHA'lardan imal edilen pargalarin, bu alasimlarin
kullanim alanlar dikkate alindiginda (biyomedikal,
otomotiv, havacilik ve uzay), boyutsal ve sekilsel
olarak hassas olmasi gerekmektedir [1, 3]. Bu
parcalarin imalati i¢in ¢esitli imalat yontemleri
kullaniliyor olsa da kabiliyetleri nedeniyle en uygun
yontem talash imalattir. NiTi SHA parcalarin, esas
olarak malzemenin fonksiyonel 6zellikleri nedeniyle
tercih edildigi goz oniine alindiginda, talagh imalat
slrecinin parcanin fonksiyonel 06zelliklerine olan
etkisinin de degerlendirilmesi gerektigi
gorilmektedir. Zira bu etkilerin negatif olmasi
durumunda, final parcadan beklenilen fonksiyonel
ozellikler azalmis ya da tamamiyla yok olmus
olabilecektir [4]. Ote yandan NiTi SHA’larin
islenebilirligi kapsaminda gerceklestirilmis olan
calisma sayisi1 oldukea kisithdir [5].

Freze isleminin talash imalat yonteminde oldukg¢a
biiyiik bir yeri vardir. Freze ile islemenin mekanikleri,
torna ile islemeye ¢ok benzer de olsa, islenebilirlik
davranislar1 bu prosesin kesintili olmasindan dolay1
torna prosesine gore farklilik gosterebilir. Huang,
kesme hizi, ilerleme ve kesme derinligi
parametrelerinin islenebilirlik yanitlar1 iizerine olan
etkilerini oda sartlarinda ostenit fazinda olan
Ni50.6Ti49.4 (at%) alasiminin freze prosesi ile
islenmesi icin arastirmistir [6]. Kesici takim olarak 10
mm ¢apinda, kaplamasiz karbiir parmak freze
kullanilmistir. Deneyler esnasinda olduk¢a genis bir
deney matrisi arastirilmistir (Vc =5 - 500 m/dk, f =
50 - 1000 mm/dk, ap = 0,05 - 0,5 mm, ae = 2,54 mm).
Kesme hizinin Vc = 5 ve 50 m/dk arasinda olmasi
durumunda, yiiksek kesme kuvvetleri (25 N), yiiksek
takim asinmasi ve yiiksek ytizey pirizliligi (0,8 pm,
Ra) olustugu bildirilmistir. Guo vd. Ni50.8Ti49.2
alasiminin, freze ile islenmesinden sonraki yiizey
biitiinltigli karakteristiklerini AITiN/TiN kaplamal
karbiir kesici takimlar kullanarak arastirmistir [7].
Arastirma sonucunda raporlanan asinma tipleri
centik asinmasi, tane kopmasi, yan yiizey asinmasi ve
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kaplama soyulmasi olarak siralanabilir. En iyi ylizey
kalitesi degeri (Ra), f = 200 mm/dk ilerleme degeri
kullanildiginda elde edilmistir.

Bu c¢alismada 0dstenitik esatomik NiTi sekil hafizali
alasimlarin freze imalat yontemleri ile islenebilirligi
arastirilmistir. Bunun icin kaplamali ve kaplamasiz
tungsten karbir kesici takimlarin yaninda, tarihsel
streci daha yeni olan yiliksek sertlikteki Kkesici
takimlar (whisker seramik, CBN) da kullanilmistir.
Arastirmanin amaglarindan birisinin de
islenebilirligin iyilestirilmesi oldugundan, literatiirde
sonuclar1 bulunmayan yiiksek kesme hizlari deneysel
olarak uygulanmistir.

2. Materyal ve Metot
2.1. Is par¢as1 malzemesi

Arastirmada ¢alisilan alasim icerigi Ni50Ti50 (at%)
olan oda sicakliginda ostenit faza sahip es-atomik
NiTi malzeme, boyutlar1 40x20x150 mm ol¢iilerinde
dikdortgenler prizmasi seklinde Baoji Seabird Metal
Material Co. Ltd. firmasindan temin edilmistir (Sekil
1).

Sekil 1. islenmemis freze numunesi

Alasimlar tedarik¢i firma tarafindan vakum ark
ergitme dokim ve ardindan sicak haddeleme
yontemleri ile tiretilmistir.

2.2. Freze prosesi

Frezeleme islemlerinde LER VQ 110 marka (25 HP is
mili giicii) CNC kontrolldi, 4 eksenli dik isleme tezgahi
kullanilmistir. Frezeleme islemleri yilizey frezeleme
olarak gerceklestirilmistir. Freze takimi parca ylizey
genisligi boyunca (radyal kesme derinligi) sabit paso
alacak sekilde ilerleme hareketi saglanmistir (Sekil
2).

ilerleme yonii

Kesici

takim is pargasi

20 mm

Sekil 2. Freze operasyonunda kullanilan yiizey frezeleme
hareketi
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2.3. Kesici takim

Farkli Kkesici takim malzemelerinin davranislarini
arastirabilmek icin genis bir kesici u¢ malzemesi
yelpazesi olusturulmus olup degistirilebilir uclu
kesici takim kullanilmistir. Takim geometrisinin tiim
deneyler boyunca sabit tutulmasi hedeflendiginden,
ayni u¢ tutucu, tim takim konfigiirasyonlar1 icin
ortak kullanilmistir. Bunun ic¢in 3 agizli ve TPKN ISO
kod geometrisinde Kkesici uca uygun tutucu
kullanilmistir. Tezgah-takim baglantisi, BT50 takim
tutucu ile gerceklestirilmistir.

Freze operasyonunda Whisker seramik, yiiksek
icerikli CBN (yCBN), ¢ok katmanli PVD kaplamali
tungsten karbiir (WC - PVD) ve kaplamasiz tungsten
karbiir (WC) kesici takim malzemeleri kullanilmistir.
Freze operasyonunda kullanilan kesici takimlarin
bazi1 geometrik 6zellikleri Tablo 1'de verilmistir.

Tablo 1. Frezeleme isleminde kullanilan kesici takimlarin
baz1 6zellikleri

Mal Kesici Takim Uc¢ Tal Kesme
;2 zletm € uc ISO capi, rad.,, a asc kenari
(Kalite) kodu mm mm SV aqisl, °
Whisker TPGN
(KY 4300) 220412 63 12 5 30
yCBN TPGN
(KB1630) 220408 63 0,8 5 30
WC (PVD) TPGN
(KCU10) 220408 ©3 08 5 30
wcC TPGN
(K 68) 220408 63 08 > 30

2.4. Kesme parametreleri

NiTi alasiminin frezeleme ile islenmesinde kesme
hizlarinin takim asinmasi olusumu ve ilerlemesi
lizerine etkisini incelemek i¢in Vc = 100, 200, 300 ve
400 m/dk kesme hizlar1 secilmistir. Tim freze
islemlerinde sabit ilerleme (fz = 0,05 mm/dev/dis) ile
eksenel (ap = 0,2 mm) ve radyal kesme derinligi (ae =
20 mm) kullanilmistir. Tiim kesimler kuru kesim sarti
altinda gergeklestirilmistir.

2.5. Takim asinmasi analizi

Takim asinmasi analizleri ISO 3685 takim 6mri testi
standartlarina gore gerceklestirilmistir. Bu
standartlara goére takim Omriiniin tamamlanmis
sayllmasi i¢in takim omri kriterlerinden birisinin
saglanmis olmasi gerekmektedir. Bu kriterler su
sekilde siralanabilir:
e Ortalama yan ylizey asinmasinin, 0.3 mm
degerine ulagmasi (VBort > 0,3 mm)
e Maksimum yan ylizey asinmasinin 0.4 mm
degerine ulasmasi (VBmaks > 0,4 mm)
e (Centik asinmasinin 0.6 mm degerine
ulasmasi (VB¢ > 0,6 mm)
e Kesme kenarinda meydana gelen asiri
dokiilme ya da kesme kenarinda kirilma
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ISO 3685 geregince deney matrisinde bulunan her bir
kosuldaki takim asinmasinin ol¢iilmesi ve takim
Omriniin belirlenmesi icin kesme islemi belirli bir
uzunlukta gerceklestirilmis ve ardindan kesici takim
optik mikroskopta analiz edilmistir. Bu analizde hem
asinma miktar1 6lciilmiis hem de asinma tipleri ve
kesici kenarin durumu degerlendirilmistir. Eger
yukarida belirtilen kriterlere goére takim Omri
tamamlanmamis ise, kesme ve ardindan takim
asinmasi analizine devam edilmistir. Bu isleme, takim
Omrii tamamlanincaya kadar devam edilmistir. Takim
asinmasi analizleri i¢cin Nikon marka optik mikroskop
kullanilmistir.

Asinma analizi i¢in uygulanan kesme araliklarn ise
ilerleme mesafesi cinsinden belirlenmistir. Bunun
icin I = 30 mm ilerleme mesafesi kullanilmistir. Bu
durumda her bir kesme aralig: i¢in kaldirilan talas
hacmi 120 mm3 olmaktadir.

3. Bulgular

4 farklh kesici u¢ malzemesi i¢in yiiksek hizli
frezeleme (Vc = 100, 200, 300 ve 400 m/dk) islemi
gerceklestirilmistir. Sekil 3(a)’da Vc = 100 m/dk
kesme hizi ile frezeleme neticesinde olusan yan ytlizey
asinmasl ilerlemeleri ve takim 6miirleri verilmistir.
Whisker ve yCBN kesici takimlar ¢ok cabuk asinmis
ve oldukea kisa bir takim émrii ile sonuglanmislardir.
WC ve WC-(PVD) kesici takimlar ise birbirlerine
benzer asinma ilerlemesi gostermislerdir. Bu kesme
hiz1 kullanildiginda en uzun takim émri, WC-(PVD)
kesici takim tarafindan saglanmistir (1080 mm).

Sekil 3(b)’'de Vc = 200 m/dk kesme hizinda
gerceklesen yan yiizey asinmalarinin ilerleme
mesafesine gore degisimi verilmistir. Yiksek
sertlikteki kesici takimlarin 6mri Ve = 100 m/dk
degerine gore biiytk degisiklik gostermemistir. WC
ve kaplamali WC kesici takimlarin émri, artan kesme
hizi ile birlikte biiyiik disiis gostermistir. Bu
beklenen durum, artan kesme sicakliklari ile tungsten
karbiir takimlardaki kobalt fazinin ergimesi ile kesici
takimin  sertligindeki ve asinma direncindeki
diisisten kaynaklanmaktadir. Bir onceki kesme
hizinda kaplamali WC takim en uzun kesme
mesafesini gergeklestirirken, Vc = 200 m/dk
degerinde, WC takimin daha uzun kesme omriini
sagladig1 goriilmektedir.

Sekil 3(c))de Vc = 300 m/dk kesme hizinda
gerceklesen yan yiizey asmmalarinin ilerleme
mesafesine gore degisimi verilmistir. Kesme hizinin
artmas1 ile birlikte, yiiksek sertlikteki kesici
takimlarin kesme 6mriiniin arttig1 goriilmektedir. WC
ve kaplamali WC takimlarin kesme 6mdirleri ise daha
diisiik kesme hizlarina gore azalmistir. Ancak yine de
yCBN ve Whisker kesici takimlardan fazladir
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Sekil 3. a) Vc =100 m/dk, b) Vc =200 m/dk, ¢) Vc = 300 m/dk ve d) Vc = 400 m/dk kesme hizlari i¢in ortalama yan yiizey

asmmasi ilerlemesi ve takim 6mri

Sekil 3(d)’de Vc = 400 m/dk kesme hizinda
gerceklesen yan yiizey asinmalarinin ilerleme
mesafesine gore degisimi verilmistir. WC ve

kaplamali WC kesici takimin kesme 6mrii daha da
kisalarak 150 mm degerine inmistir. Bu durum, kesici
u¢ yapisindaki baglayic1 fazin termal yumusama ile
ergimesi ve sertliginin diismesinden
kaynaklanmaktadir. Whisker Kkesici takim, karbiir
takimlarla ayni kesme oOmriinii saglamistir. yCBN
kesici takim ise, Vc 400 m/dk kesme hizi
kullanildiginda, en uzun takim émriinii saglamistir.

Sekil 4(a) ve 4(b)’de sirasiyla WC ve kaplamali WC
kesici takimlar icin Vc = 100 m/dk kesme hizi
kullanildiginda, ilk 30 mm  uzunlugundaki
frezelemenin ardindan elde edilen, yan yiizey ve talas
ylzeyi optik mikroskop goriintiileri verilmistir. WC
ve kaplamali WC kesici takimlarda mikro pargacik
kopmas1 baslangici ve yan yiizey asinmasi
goriilmektedir [8]. Ancak bu takimlarda talas yiizeyi
ve yan yilizeyde olusan abraziv asinmanin daha
baskin oldugu goriilmektedir.
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Yan Yuzey

Talas Yuizey

(b)

Yan Yiizey

Sekil 4. a) WC, b) kaplamalt WC Kkesici takimlar i¢in Vc =
100 m/dk kesme hiz1 ile ilk 30 mm uzunlugundaki
frezelemenin ardindan olusan yan ylizey ve talas yiizeyi
asmmalar goriintiileri
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Ozellikle talas yiizeyinde olusan adezyon yiiksek
sertlikteki takimlara gore daha belirgin durumdadir.
Kaplamasiz WC Kkesici takimda olusan ¢entik
asinmasinin, kesici takim sertliginin kaplamali WC
takima goére daha diisiik olmasindan ve isleme
sertlesmesinden kaynaklandig: diisiiniilmektedir.

Sekil 5(a) ve 5(b)’de sirasiyla Whisker seramik ve
yCBN kesici takimlar i¢in yine Vc = 100 m/dk kesme
hizinda, ilk 30 mm wuzunlugundaki frezelemenin
ardindan elde edilen, yan yiizey ve talas yiizeyi optik
mikroskop goriintiileri verilmistir.

Yan Yiizey Talas Yuzey

300 um

Talas Yuzey

(b)

Yan Yiizey

Sekil 5. a) Whisker, b) yCBN kesici takimlar i¢in Vc = 100
m/dk kesme hizi ile ilk 30 mm uzunlugundaki frezelemenin
ardindan olusan yan ylizey ve talas yiizeyi asinmalari
gorintiileri

Yiiksek sertlikteki yCBN ve Whisker kesici takimlarin
asinma davramiglarinin  olduk¢a benzer oldugu
gorilmektedir. Talas yiizeyinde kose kirilmasi
olusumu baslangic1 goriilmektedir. Buna neden olan
faktorler ¢entik asinmasi ve hizli ilerleyen pargacik
kopmasidir. Is parcasimin isleme sertlesmesi
gecirmesinin, c¢entik asinmasi olusumuna katkisi
biiyiiktiir. Ote yandan yCBN takimda bir miktar
adezyon gorilmektedir. Bu durumun Kkesici
takimdaki baglayici fazin ergimesinden kaynaklandigi
diistintilmektedir. yCBN ve Whisker kesici takimda
gozlemlenen yan yiizey asinmasinin, kesici kenar
dokiilmesi ve ¢entik asinmasi kaynakl olarak daha
hizli ilerledigi onerilmektedir. Asinma ile Kkesici
takimdan ayrilan yiliksek sertlikteki asindirici
partikiiller abraziv asinma mekanizmasi ile yan ylizey
asimmmasini hizlandirmislardir. yCBN takimda c¢entik
asinmasinin  ¢abuk ilerlemesinde  oksidasyon
asinmasinin da etkilerinin olabilecegi
diisiinilmektedir [9]. Burada hem talas ylizeyi hem
de yan yiizey goriintiilerinden de anlasilacag lizere
kesici kenarda parcacik kopmasinin etkisi oldukca
biiyliktiir. Bunun nedeni, nispeten diisiik kesme
hizlarinda is pargasi sertliginin yiiksek olmasi, isleme
sertlesmesi gecirmesi ve frezeleme operasyonunun
dogasi geregi darbeli bir kesim olmasidir.
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Sekil 6 ’da Vc = 200 m/dk kesme hiz1 kullanildiginda,
ilk 30 mm uzunlugundaki frezelemenin ardindan elde
edilen, yan yiizey ve talas yiizeyi optik mikroskop
goriintileri verilmistir.

Yan Yiizey

Yan Yiizey

(b)

Yan Yiizey Talas Yiizey &

Talas Yuzey

(d)

Yan Yiizey

Sekil 6. a) WC, b) kaplamali WC, c¢) Whisker ve d) yCBN
kesici takimlar i¢in Vc = 200 m/dk kesme hizi ile ilk 30 mm
uzunlugundaki frezelemenin ardindan olusan yan ylizey ve
talas ylizeyi asinmalari gortintiileri

WC Kkesici takimda, yan yiizeyde ve talas ylizeyinde
abrazyon izleri ile adeziv asinma oyuntulari
gorilmektedir. Centik asinmasi ve bir miktar
parcacik kopmasi, kesme hizindaki artisa ragmen
devam etmektedir. Ote yandan artan kesme
sicakliklar ile kesici kenar bolgesinde termal ¢atlak
olusumlart da vardir. Kaplamali WC takimda ise
pargacik  kopmasinin daha ciddi boyutlarda
seyrederek, talas yilizeyinde makro kopmaya yol

actigt  goriilmektedir. Bu  durum  kaplama
malzemesinin gevrek yapisindan ve mekanik sok
dayaniminin  diisiik olmasindan kaynaklaniyor

olabilir. Whisker ve yCBN kesici takimlarda ¢entik
asinmasl ve parcacilk kopmasi problemleri devam
etmektedir. Bu takimlarda yan ylizey asmmasinin
cabuk ilerlemesinin en biiyiik nedeni, parcacik
kopmasi ile kopan pargaciklarin, yan yiizeyde abraziv
asinmaya neden olmasidir. Zira bu takimlarin talas
ylzeylerinin, c¢entik asinmasi haricinde oldukca
kararl bir sekilde seyrettikleri goriilmektedir.
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Sekil 7’de yCBN Kkesici takim ile 60 mm

uzunlugundaki frezelemenin ardindan elde edilen
takim asinmasi gorselleri verilmistir.

L

Sekil 7. Vc= 200 m/dk kesme hiz1 ile yCBN talma 60 mm
uzunlugunda gergeklestirilen frezelemenin ardindan olusan
takim aginmalari

Takim omriiniin dolduruldugu bu gortntiilerde, yan
ylizeydeki ciddi abrazyon izleri ve kenar bolgesindeki
parcacik kopmalar1 gériinmektedir. Bunun yaninda
Whisker takimda termal yaniklar gézlemlenmektedir.
Bu durumun nedeni ise yiiksek sicaklik ile talaslarin
yanmaya baslamas1 ve kesici takima yapismasidir.
Benzer durum, yiiksek hizli tornalama deneylerinde
de vuku bulmustur [10].

Sekil 8(a) ve 8(b)’de sirasiyla WC ve kaplamali WC
kesici takimlar i¢cin Vc = 300 m/dk kesme hizi
kullanildiginda, ilk 30 mm  uzunlugundaki
frezelemenin ardindan elde edilen, yan yiizey ve talas
ylizeyi optik mikroskop goriintiileri verilmistir.

Yan Yiizey

Talas Yizey

(b)

Yan Yiizey

Sekil 8. a) WC, b) kaplamali WC Kkesici takimlar i¢in Vc =
300 m/dk kesme hiz1 ile ilk 30 mm uzunlugundaki
frezelemenin ardindan olusan yan ylizey ve talas yiizeyi
asinmalari goriintiileri

WC ve kaplamali WC takimda, adezyon ve parc¢acik
kopmasinin baskin oldugu gorilmektedir. WC
takimda bu durum, kesimin ilk 30 mm uzunlugundaki
kisminda makro dokiilme seklinde seyretmistir. Daha
diisiik kesme hizlarinda goézlemlenen abraziv asinma
izlerinin Vc = 300 m/dk kesme hizinda azaldigl
goriilmektedir. Ote yandan artan kesme sicakliklari
ile is pargasinin termal yumusamasi kaynakl olarak,
centik asinmasinin ortadan kalktig1 gézlemlenmistir.
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Sekil 9(a) ve 9(b)’de sirasiyla Whisker seramik ve
yCBN Kkesici takimlar i¢in yine Vc = 300 m/dk kesme
hizinda, ilk 30 mm uzunlugundaki frezelemenin
ardindan elde edilen, yan yiizey ve talas yiizeyi optik
mikroskop goriintiileri verilmistir.

Yan Yiizey Talas Yuzey

(a)

Talas Yiizey
(b)

Sekil 9. a) Whisker, b) yCBN Kkesici takimlar i¢in Vc = 300
m/dk kesme hizi ile ilk 30 mm uzunlugundaki frezelemenin
ardindan olusan yan yilizey ve talas yiizeyi asinmalari
goriintiileri

Yan Yiizey

Whisker kesici takimda, artan kesme hizinin etkisiyle
centik asinmasi problemi ortadan kalkmistir. Kesme
kenarinda gozlemlenen pargactk kopmasinin ise
oldukca diisiik seviyede seyrettigi gozlemlenmistir
[11]. Whisker takimda baskin asinma, yan ytizeyde
meydana gelen abraziv asinmadir. Kesme hizi degeri
Vc = 300 m/dk degerine ulastifinda, artan kesme
sicakliklar1 ile beraber talas yanmasi baslamistir.
yCBN kesici takimda ise pargacik kopmasi ve ¢entik
asinmasi ciddi seviyede devam etmektedir. Centik
asinmas! probleminin devam ediyor olmasinin
nedeni, CBN'nin atmosferdeki O; ile tepkimeye girip,
oksidasyon asinmasina yol a¢gmasi olabilir. Yiiksek
hizlara ¢ikildik¢a krater asinmasi goriilmesinin temel
nedenlerinden birisi C ile Ti arasindaki kimyasal
afinite ve kimyasal asinmadir. Kesme sicakligindaki
artis ile diflizyon asinmasinin etkileri de artis
gostermistir.

Sekil 10’da sirasiyla WC, kaplamali WC, whisker ve
yCBN kesici takimlar i¢in Vc = 400 m/dk kesme hizi
kullanildiginda, ik 30 mm  uzunlugundaki
frezelemenin ardindan elde edilen, yan yiizey ve talas
ylzeyi optik mikroskop goriintiileri verilmistir. WC
ve kaplamali WC kesici takimlarin asinma
davranislarinin oldukca benzer oldugu
goriilmektedir. Ozellikle kesici kenarda, parcacik
kopmasi ve adeziv asinmanin etkileri gérilmektedir
[12]. Her iki kesici takimda da krater asinmasi
baslangici goriinse de kaplamasiz WC takimda, krater
olusumu daha genis bir alandadir. Kaplama
malzemesi, yiiksek hizlarda WC malzemeyi koruyucu
bir etki gdstermistir.
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Whisker kesici takimin talas ylizeyi, artan kesme
hizlar1 ile birlikte olduk¢a Kkararli bir davranis
gostermistir. Vc = 400 m/dk kesme hizinda,
neredeyse hi¢ talas yiizeyi asinmasi olusmamistir.
Ancak abrazyon kaynakli yan ylizey asinmasi olduk¢a
hizli ilerlemistir. Bu kesme hizinda da Whisker kesici
takimla olusan talaslar yanmis ve belirli bir formda
talas elde edilememistir.

Yan Yiizey

300 pm

Yan Yiizey

Yan Yiizey

k I;5 Yuz
(d)
Sekil 10. a) WC, b) kaplamali WC, c) Whisker ve d) yCBN
kesici takimlar i¢in Vc = 400 m/dk kesme hizi ile ilk 30 mm
uzunlugundaki frezelemenin ardindan olusan yan ylizey ve
talas ylizeyi asinmalar gorintiileri

Yan Yiizey

yCBN kesici takimda daha diisiik kesme hizlarinda
gozlemlenen ¢entik asinmasi, Vc = 400 m/dk kesme
hizinda olusmamistir. Yan ylizey asinmasi, bir miktar
krater asimmmasi ve parcacik kopmasi bu kesme
hizindaki asinma davranislaridir. Onceki kesme
hizlarinda gozlemlenen derin ¢entik asinmasinin
ilerlemesi ile olusan kenar kirilmasi bu kesme hizinda
meydana gelmemistir. Bu durum sayesinde de yan
ylizey asinmasi diizenli ve nispeten yavas olarak
ilerlemis ve takim 6mrii bu kesme hizindaki takimlar
icerisinde en {ist noktaya ¢ikmistir (Sekil 11).
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Sekil 11. Vc = 400 m/dk kesme hizinda yCBN takim émrii
sonunun goruntusu

4. Tartisma ve Sonug¢

Bu calismada 0Ostenitik esatomik NiTi sekil hafizali
alasimlarin freze imalat yontemleri ile literatiirde
bulunmayan yiksek kesme hizlarinda
islenebilirlikleri arastirilmistir. Bunun i¢in kaplamali,
kaplamasiz tungsten Kkarbiir Kkesici takimlar1 ve
yuksek sertlikteki kesici takimlar kullanilmistir.

Ostenitik NiTi alasiminin frezelenmesi neticesinde
olusan baskin asinma tipi kesici kenarda pargacik
kopmas1 ve ¢entik asinmasidir. Baskin asinma
mekanizmalar1 ise adezyon ve abrazyondur. Genel
olarak, artan kesme hizlar ile beraber yCBN ve
Whisker kesici takim oOmirleri artarken, WC ve
kaplamali WC takim émiirleri azalma gostermistir.
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Bu calisma, Eskisehir Teknik Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi tarafindan
19ADP141 numarali proje ile desteklenmistir.
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Keywords Abstract: In this study, we investigate whether the Tukey M robust regression
Condition index, method provides a solution for the data sets suffering from multicollinearity
Correlation, problem. It is observed that high values of variance inflation factors (VIF) which is

Least squares,
M estimators,
Variance inflation factors

a sign of the multiple linear link among the explanatory variables, cannot be
controlled by the robust methods which work through the residual values. The
reason for this fact is that multicollinearity and high values of VIF which is a result
of multicollinearity do not produce extreme residuals. For this reason, the robust
methods cannot provide a solution for the high VIF problem. This fact is shown by
an extensive simulation study. In the simulation study, the explanatory variables
were derived from trivariate normal distribution for three different correlation
values. In this study, we also used two real-life data examples and we observed
that the results support the findings of the simulation study. For all these reasons,
we can conclude that specialized methods should be utilized in the case of
multicollinearity.

Tukey M Dayanikli Regresyon Yonteminin Coklu Dogrusal Baglantiya Karsi Zafiyeti

Anahtar Kelimeler 0z: Bu cahgymada, Tukey M dayanikhi regresyon metodunun, ¢oklu dogrusal
Kosul indeksi, baglanti problemine sahip veri setleri igin bir ¢6zim sunup sunmadig
Korelasyon, arastirllmistir. Calismada agiklayici degiskenler arasinda ¢oklu dogrusal baglanti
En kiiciik kareler,

gostergesi olan yliksek VIF (varyans sisirme faktori) degerlerinin, artik degerler
iistiinden calisan dayanikli metotlarla kontrol edilemedigi gézlenmistir. Bunun
sebebi ¢oklu dogrusal baglantinin ve bunun sonucu olan yiiksek VIF degerlerinin
ekstrem artik degerler iliretmiyor olmasidir. Dolayisiyla dayanikli metotlar yiiksek
VIF problemine bir ¢dziim sunamamaktadir. Bu durum kapsamli bir simiilasyon
calismasi ile gdsterilmistir. Simiilasyon ¢alismasinda ii¢ farkli korelasyon degeri
icin ii¢ degiskenli normal dagilima sahip agiklayici degiskenler iretilmistir.
Calismada ayrica iki gercek hayat veri 6rnegi kullanilmis ve sonuglarin simtlasyon
bulgularini desteklendigi gértilmiistiir. Tiim bu sebeplerden dolay1 ¢oklu dogrusal
baglanti durumunda o6zel yontemlerin kullanilmas1 gerektigi sonucunu

M tahmin edicileri,
Varyans sisirme faktori

cikarabiliriz.

1. Introduction many adverse effects on the regression analysis. In

the case of the existence of multicollinearity, the
Multicollinearity can be defined as the high linear regression coefficients, extra sum of squares, the
relationship among two or more explanatory variability of the estimated regression coefficients,
variables. It is crucial to understand the causes and the fitted wvalues, the predictions and the
the extent of the multicollinearity. Thus, it should be simultaneous tests of beta can be negatively affected
determined  whether the cause of the [2]. Additionally, even if a definite statistical
multicollinearity is the nature of the variables or the relationship exists between the dependent variable
consequence of the data collection method which can and the set of the predictor variables, many of the
be helpful in finding the remedies for this problem estimated regression coefficients individually may be
[1]. statistically insignificant [3].
In a multiple regression analysis, first, it should be The measurement of the marginal effect of the
detected if multicollinearity exists because it has explanatory variables is not easy since the marginal
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contribution of a predictor variable in reducing the
error sum of squares can be affected by other
variables which are already in the regression model.
This is due to the fact that under multicollinearity, the
explanatory variables that are already included in the
model contain almost the same information [3]. The
most well-known effect of the multicollinearity is its
capability to inflate the variances of the estimators of
the regression coefficients which also constitutes a
barrier to establish the regression model correctly

[2].

There are many tools to detect multicollinearity.
Checking the scatterplots and correlations between
the explanatory variables can be useful but we should
keep in mind that correlation and multicollinearity
are not the same things, thus, there can still be
multicollinearity even when all the correlations are
low. A similar diagnostic tool is to examine the whole
correlation matrix of the explanatory variables. This
gives the opportunity to see all the correlations at
once but as we mentioned before, this is not enough
to determine the existence of multicollinearity.
Fortunately, in addition to these, several
multicollinearity detection methods have been
developed [3]. Now let us sort the eigenvalues of the
variance-covariance matrix of the p explanatory
variables (¥) in descending order asA; = 4, = -+ >
Ap (see Chatterjee and Hadi [4] for details). If at least
one of the eigenvalues is close to zero, there is a
serious multicollinearity [5].

Many other symptoms of multicollinearity can be
observed including a small determinant of the
correlation matrix, improbable signs or size of the
estimators of the regression coefficients, unexpected
magnitudes of the standard errors of the regression
coefficients and large confidence intervals of the
regression coefficients [2, 5]. The sum of the
reciprocals of 4, k=1,2,..,p is also used as a
multicollinearity diagnostic measure. If the sum of
them is larger than 5p, then multicollinearity is
present. This rule is given below

1
k=1() > 5p. 1)
Another measure of multicollinearity is the condition
index and the kth condition index is found by

Cle = [fex g =

The greater the condition index, the higher the
multicollinearity is. If the condition index is between
10 and 30, a moderate multicollinearity is expected
while the condition index being greater than 30
indicates a high multicollinearity [4, 6, 7].

1,2,...p. (2)

There is another detection method suggested by
Marquaridt [5] which is called variance inflation
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factors (VIF). VIF are the diagonal elements of the
inverse of the variance-covariance matrix of the
explanatory variables after the correlation
transformation. Usage of VIF is widely recognized for
detecting the presence of multicollinearity. VIF can be
accepted as a tool in measuring the amount of
inflation in the variances of the regression
coefficients when the explanatory variables are
linearly related compared to the case when they are
linearly independent [3].

VIF can be mathematically shown below

VIF = diag(r5t) = diag(X*'x*) ) (3)
VIF, = 1_—1&% fork=12,..,p, (4)

where X* is the matrix of the explanatory variables
after correlation transformation and RZ is the
coefficient of the multiple determination of X on the
remaining explanatory variables. The larger the VIF,
the more variance of the estimators of the regression
coefficients is inflated and so higher the severity of
the multicollinearity is [3].

In order to handle the multicollinearity problem,
there are many suggestions in the literature. One
approach to dealing with multicollinearity is to
collect more information or additional data but this
may not be possible in most of the situations and
even if it is possible it may not solve the problem if
the additional data also possess the same problem.
Removing one or more explanatory variables from
the model, defining new predictors or respecification
of the model are other remedies [8]. Using alternative
estimation methods which are not influenced
unfavorably by multicollinearity as Least Square (LS)
is another remedy. One is the ridge regression
method which was proposed by Hoerl and Kennard
[9] as an alternative to the LS method. There is
another method called principle component
approach which is based on working with the
eigenvalues and eigenvectors of the correlation
matrix of the explanatory variables [4]. There are also
some studies focused on using robust ridge
regression methods but in this study, we investigate
whether the Tukey M robust estimation for the
regression coefficients provides a simpler solution
for the adverse effects of multicollinearity in
regression analysis [10, 11]. To do so, we conducted a
simulation study including the LS method and the
Tukey M robust estimation method for the regression
coefficients and examine the effects of
multicollinearity on the regression analysis based on
them. As a classical robust estimation method we
used the Tukey M estimators by utilizing MATLAB
Robustfit module. Basically, we checked the
differences in the variances of the regression
coefficients produced by these methods. We will give
more detailed information about the methods used in
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this study in Section 2. Section 3 will present the
simulation results and the related comments. Two
real-life data examples are given in Section 4 for
illustration. The final section includes discussion and
some concluding remarks.

2. Material and Method

The general linear regression (GLR) model can be
given as follows

Yix1 = an(p+1)ﬁ(p+1)><1 T Enx1 (5)
Here, Y is the vector of the response variable, Xis the
matrix of the explanatory variables, § is the vector of
the regression parameters, ¢ is the vector of the error
term, n is the sample size and p is the number of

slope parameters. The assumptions related to Eq. (5)
are

E(e)=0,

Var(e) =o?l ,
rank(X)=p+1,

where [ is the identity matrix. Many estimators for
the regression parameters were suggested in the
literature. In this study, we include two of them, the
LS estimators and one of the most commonly used
robust estimators, the Tukey M estimators, for the
regression parameters [12]. It is also reported by Yu
and Yao [12] that the Tukey M estimators achieve
both robustness and high efficiency for regression
models. Here, we intend to observe the differences if
any between the classical estimators and the Tukey M
robust estimators for the regression parameters.

The philosophy of the LS method is obtaining the
estimators by minimizing the sum of the squared
errors. Theoretically, the LS method can be defined as
follows

n

minz &z,

i=1

(6)

Since € = Y — X from Eq. (5), we can also express Eq.
(6) by using the matrix format as

min (Y — XB)' (Y — XB). (7)
Taking derivative of Eq. (7) w.r.t.  and equating it to
zero gives the following estimator as the LS estimator
of B

g =XX)X'y. (8)

The variance-covariance matrix of the LS estimator of
Bis

Var(f) = a2(X'X)~. 9)
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The M estimators were found by Huber [13]. The
principle of the M estimation is the minimization of
the sum of a selected p function of the errors instead
of the sum of squares of them. More specifically, the
M estimators are found by minimizing the following
expression

(10)

n
minz p(&).
i=1

The M estimate for a given sample can be obtained by
solving the equation given below

Zn:/)'(fi) =0 (07’ Zn:lli(fi) = 0)-

We used the following bisquare function i in this
study

(11

w(1—uf)?if lul <1

¥ z{ 0 if Jul>1 (12)

where u;'s are the standardized residuals. There are
many proposals in the standardization of the
residuals. One needs to select a robust estimator of
scale to do so. The most popular one is the re-scaled
median absolute deviation (MAD). The procedure
used in this study is given below which is the default
option of the robustfit module of Matlab

w = Ti,adj - Ti
Yokrs e 1- hii)’
MAD(r)
k=4685,s =—,
$= 06745

MAD(r;) = median|r; — median(r;)|, (13)
where k is the tuning constant, r;’s are the raw
residuals and h;'s are the leverage values. The
constant 0.6745 makes the scale estimation unbiased
under normal distribution [13, 14].

3. Simulation Results

In order to compare the estimators mentioned in this
paper, a simulation study was conducted including
two different levels of sample sizes and several
correlation levels for the explanatory variables. In
this study, all the programs were written in Matlab
for the GLR model given in Eq. (5) but for simplicity,
the simulations were conducted for the model given
below

Y = Bo + B1Xy + B Xy + X3 t+ & (14)
In this model, 8, is the intercept, 5;, 8, and S5 are the
slope parameters and eis the error term. We took
Bo=0 and B, =p, =3 =1 without loss of
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generality. Simulations were conducted for
nn=(10000/n) Monte Carlo runs and for the sample
sizes n=50 and 100 with the correlation levels p = 0,
0.95 and 0.98. Since we have observed that high VIF
values can be obtained at least with the correlation
value of 0.95, we did not conduct simulations
between 0 and 0.95. We simulated the samples with
independent and identically distributed error terms
from standard normal distribution and with the
explanatory variables having trivariate standard
normal distribution with several correlation levels as
specified earlier. The simulation results are given in
Tables 1 and 2. We conducted the simulations for two
different levels of sample sizes to observe the
possible effect of the increase in the sample size.
Depending on the simulation results, first we should
note that other than the natural effect of the sample
size on the variance of the estimators, we did not

observe any difference between the results for two
different sample sizes. Second, as expected, we did
not observe any bias for the estimators for any
situation. Regarding to the correlation levels, we
observe that as the correlation increases, the
variances of the estimators of the slope parameters
(B1, B2, P3) have a tendency to increase for both LS
and robust estimators. For f,, we do not observe any
difference between the correlation levels. When we
compare the LS and robust estimators in terms of
their variances, the best performance is shown by the
LS estimators even for high correlation levels. This
fact shows that the Tukey M robust method cannot be
a remedy for the multicollinearity problem. The
reason of this fact is that the Tukey M robust
estimators are based on the residuals but based on
our observations, multicollinearity does not affect
residuals.

Table 1. The simulated values for n=50 with three levels of correlations

p=0 p=0.95 p=0.98
Estimator: LS Robust LS Robust LS Robust
B, -0.0005 -0.0011 0.0014 0.0011 0.0033 0.0034
. B, 0.0030 0.0029 0.0035 0.0026 0.0043 0.0051
bias B, -0.0008 -0.0006 -0.0012 0.0002 0.0012 0.0010
By -0.0026 -0.0024 -0.0021 -0.0029 -0.0054 -0.0060
B 1.0684 1.1288 1.0691 1.1247 1.0541 1.1199
B, 1.0978 1.1678 15.1204 16.1211 37.1836 39.9254
e b, 1.1155 1.1905 14.5919 15.5283 36.5866 39.0565
B, 1.1068 1.1724 14.8718 15.8277 38.1899 40.3686
B 1.0685 1.1289 1.0692 1.1248 1.0547 1.1205
B, 1.0982 1.1682 15.1210 16.1214 37.1845 39.9267
s b, 1.1155 1.1905 14.5920 15.5283 36.5866 39.0566
B, 1.1071 1.1727 14.8720 15.8281 38.1913 40.3704
Table 2. The simulated values for n=100 with three levels of correlations
p=0 p=0.95 p=0.98
Estimator: LS Robust LS Robust LS Robust
B -0.0002 0.0000 -0.0019 -0.0020 -0.0005 -0.0002
. b, -0.0002 -0.0003 0.0020 0.0032 0.0064 0.0087
bias b, 0.0021 0.0019 0.0005 0.0002 0.0007 0.0003
B, 0.0012 0.0011 -0.0011 -0.0021 -0.0084 -0.0103
B, 1.0379 1.0940 1.0409 1.1026 1.0203 1.0832
ﬂl 1.0559 1.1093 14.4161 15.2945 35.3720 37.2375
e b, 1.0437 1.1041 14.0303 14.8097 35.9366 37.9109
B, 1.0308 1.0893 14.2437 15.1038 35.7273 37.6315
B, 1.0379 1.0940 1.0413 1.1029 1.0203 1.0832
ﬁl 1.0559 1.1093 14.4165 15.2955 35.3761 37.2451
s b, 1.0441 1.1045 14.0303 14.8097 35.9366 37.9109
B, 1.0310 1.0894 14.2438 15.1042 35.7343 37.6421

87



F. Karadag et al./ Vulnerability of the Tukey M Robust Regression Methods Against Multicollinearity

4. Applications

In this section, we give two real-life data examples for
the illustration and comparison between the LS and
Tukey M robust estimators.

4.1. Body Fat Data

The data set which is based on body fats was
investigated in detail by Kutner et al. [3]. Body fat
data set contains three explanatory variables (triceps
skinfold thickness (X;), thigh circumference (X,) and
midarm circumference (X3), all in cm.) with a sample
size of 20. The dependent variable is the body fat
percentage (Y). We obtained the maximum condition
index value as 53.33 and the VIF values as 708.84,
564.34 and 104.61. We also examined the scatter
plots and the correlation matrix of the explanatory
variables. All the information gathered here indicates
that multicollinearity exists for this data set. Now we
give the regression coefficient estimates and the
standard errors of the regression estimators for the
LS and robust estimators in Tables 3 and 4
respectively. In Table 3 we do not see much
difference between the LS and robustfit estimates.
Table 4 shows that the standard errors of the LS
estimators are smaller than their counterparts. This
result is very consistent with the simulations we have
conducted. In the simulations we have found that the
LS estimators have a better performance than the
Tukey M robust estimators in terms of their
variances.

Table 3: The regression estimates for “the body fat data
set”

LS Robust
B 117.0847  122.5170
B, 43341 44953
B, -2.8568 -2.9953
B, -2.1861 -2.2733
Table 4: The standard errors of the regression estimators
LS Robust
B, 99.7823 108.4804
B, 3.0166 3.2711
B, 2.5884 2.8107
B, 1.5811 1.7321

4.2. Longley Data

Another real-life data example with multicollinearity
problem is the Longley econometric data set. It
consists of a macroeconomic data set with 7
economic variables observed annually from 1947 to
1962 and includes 6 explanatory variables with 16
observations (GNP (Gross National Product) (X;),

number of people unemployed (X,), number of
people in the armed forces (X;), population (= 14
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years old) (X,), years (X5), number of people
employed (Xg)). The dependent variable is the GNP
Deflator percentage (Y) [15].

We obtained the maximum condition index value as
15159.33 and the VIF values as 1214.57, 83.96,
12.16, 230.91, 2065.73 and 220.42. The processes
followed in the previous example are also followed
for this example. Tables 5 and 6 show the regression
coefficient estimates and the standard errors of the
regression estimators for the LS and robust
estimators, respectively.

Table 5: The regression estimates for “the Longley data
set”

LS Robust
B, 2946.856 2686.2
B, 0.2635 0.2589
B, 0.0365 0.0355
B, 0.0112 0.011
B -1.7370 -1.7377
Bs -1.4188 -1.2833
Bs 0.2313 0.2011

Table 6: The standard errors of the regression estimators

LS Robust
ﬂo 5647977 6053.459
B, 0.1082 0.1159
B, 0.0302 0.0324
B, 0.0155 0.0166
VA 0.6738 0.7222
B 2.9446 3.156
Ls 1.3039 1.3976

According to Table 6, the results are consistent with
the simulation results and the previous real-life data
example. We observe that the standard errors of the
Tukey M estimators are larger than the LS estimators.

5. Discussion and Conclusion

The main focus of this study is to investigate whether
the Tukey M robust estimation method enables us to
handle the regression analysis in the presence of
multicollinearity. First, in the simulations we have
found that one has to take at least a correlation value
of 0.95 between the explanatory variables to obtain
high VIF values. The most important result is that the
classical robust estimators such as the Tukey M
estimators cannot be a remedy for the
multicollinearity problem. The real-life data examples
also supported this fact. The reason of this fact is that
the Tukey M robust regression method is focused on
the residuals but we observed that multicollinearity
does not cause an increase in the residuals (in
magnitude) and thus the Tukey M robust regression
estimators cannot cope with this problem. This
shows that specialized methods should be utilized for
the data sets possessing multicollinearity.
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0z: Bu calismada Tiirkiye’de yayilis gésteren endemik Bupleurum zoharii tiirii
anatomik olarak ilk kez incelenmistir. Anatomik incelemeler, gévde ve yaprak enine
kesitlerinin parafin yontemi ve manuel olarak elde edilmesini kapsamaktadir. Buna
ek olarak, yaprak yiizeysel kesitleri ise el ile alinmistir. Gévde enine kesitlerinde, 6z
bolgesinin bulunmasi ile sklerenkima ve klorenkima dokularinin hiicre sira sayilari,
yaprak enine kesitlerinde ise mezofil dokusunun tipi ve yaprak kesitlerinin seklinin
onemli anatomik karakterler oldugu belirlenmistir. Ozellikle, gévde ve yapraklarda
yer alan iletim demetlerinin hemen yakininda salgi kanallar1 gézlemlenmistir.
Govde anatomik yapisinda iletim demetleri ve 6z bolgesi genis yer kaplamaktadir.
Stomalarin mezomorfik, komsu hiicrelerin say1 ve diizenlenisine gore anizositik
tipte oldugu gozlemlenmistir.

The Anatomical Characteristics of Bupleurum zoharii (Apiaceae)

Keywords
Anatomy,
Apiaceae,
Bupleurum,
Umbellifers,
Systematic,
Secretory channel

Abstract: In the current study, endemic Bupleurum zoharii, which grows in Turkey,
has been investigated anatomically for the first time. Anatomical examinations have
included the paraffin method and manual extraction of stem and leaf cross-sections.
In addition, leaf superficial sections were taken by manually. In the transverse
sections of the stem, the presence of the pith and the number of rows of the
sclerenchyma and chlorenchyma tissues, the type of mesophyll tissue in the leaf
cross-sections and the shape of the leaf sections were determined to be important
anatomical characters. Especially, secretion areas have been observed near the
vascular bundles on the stem and leaves. In stem anatomical structure, vascular
bundles and pith regions have been occupied in a large space. Stomata were
mesomorphic and were observed to be of anisocytic type according to the number
of neighbor cells.

1. Giris

Apiaceae

(Umbelliferae)

cinslerden ayirt edilir. Bu cinsi arastiran
arastirmacilarin ¢ogu bu cinsi dogal bir grup olarak
kabul etmistir [5].

familyasinin  takson

bakimindan en zenginlerinden (yaklasik 150) biri olan
Bupleurum L. cinsi, esas olarak Avrupa, Kuzey Afrika,
Asya ve Kuzey Amerika'ya yayilan otsu bitkilerle
temsil edilir [1, 2]. Apiaceae familyasi igerisinde yer
alan Bupleurum cinsi Asya kitasinda tiir sayisi
bakimindan ikinci sirada yer almaktadir [3]. Tiirkiye
Florasi’'nda ise Apiaceae familyas1 tiir sayisi
bakimindan sekizinci biiyiik familya olup, Bupleurum
cinsi familyanin en biylik cinsi olarak bildirilmistir
[2]. Ulkemizde Bupleurum cinsi 48 tiir ile temsil
edilmekte olup, bu tiirlerden 21 tanesi endemiktir [4].
Bu tiirlerden sadece Bupleurum falcatum L. tiirii ¢ok
yillik olup diger taksonlar ise tek yilliktir [3].
Bupleurum, Apiaceae'de ¢ok nadir goriilen bir 6zellik
olan basit ve biitlin yapraklara sahip olmasiyla diger

*ilgili yazar: burcuyilmaz@selcuk.edu.tr
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Apiaceae familyasinda yer alan tiirlerin birgogunun
yapraklar1 yada ekseriya meyve ve tohumlari1 baharat
ve tatlandiricc  madde olarak  mutfaklarda
kullanilmaktadir. Dolayisiyla ekonomik olarak énemli
bir familyadir [6, 7]. Bitki tiirlerinin anatomik
karakterleri, 6zellikle Apiaceae familyasinda yakindan
iligkili tiirler ve cinsler arasinda ayrim yapmak i¢in ¢ok
o6nemlidir [8]. Bu familyanin tiyeleri iizerinde yapilan
anatomik calismalarin ortak 6zelligi meyve, gévde ve
yapraklarinda salgi kanallari icermesidir [7-13].

Bupleurum cinsi anatomik yapisina ait calismalarin
oldukga smirl oldugu literatiir arastirmalari ile tespit
edilmistir [11]. Bu konuda yapilan ¢alismalarin ortak
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ozelliginin Bupleurum tiirlerinin gévde ve yaprak
dokularinda iletim demetlerine yakin konumlu olarak
bulunan salgi kanallar1 igermesidir. B. zoharii, tek
yillik, 1sinlarinin kisa ve petallerinin kii¢iik olmasi ile
taninan endemik bir tiir olup, daha o6nce yapilan
anatomik bir arastirmaya konu olmamustir.

Bu nedenle
ozellikleri

ozelliklerini
bulunmaktir.

calismamizdaki
bilinen B. zoharii
belirleyip  taksonomisine

amag; morfolojik
tiriniin anatomik
katkida

2. Materyal ve Metot
2.1. Materyalin temini

Bupleurum zoharii 6rneklerine ait lokalite bilgileri ile
toplayict numarasi asagida verilmistir:

B. zoharii, Sanliurfa-Viransehir yolu, Sanlurfa’dan
Viransehir’e 44. km., kuru ve agik alanlar, 700 m., H.
Demirelma-3340-Osman Tugay.

Morfolojik olarak incelemek iizere toplanan bitki
ornekleri prese alinarak golgelik bir alanda hava
akiminin etkili oldugu bir ortamda kurutulmak iizere
birakilmistir. Bu sekilde kurutulan bitkilere ait
herbaryum o6rnekleri hazirlanmistir. Bu arastirmada
kullanilan herbaryum érnekleri ise Selcuk Universitesi
Fen Fakiltesi biinyesinde yer alan KNYA
Herbaryumu'nda muhafaza edilmektedir. Bitki
ornekleri, teshis edilirken “Tiirkiye ve Dogu Ege
Adalar1 Floras1” adli kaynaktan faydalanilmistir [3].
Arazi kosullarinda toplanan bitkilerden 5 tanesi de
yapilacak anatomik arastirmalar igin etil alkol (%
70°lik) dolu plastik sizdirmaz kaplar igerisine
konularak depolanmistir.

2.2. Anatomik yéntem

Anatomik analizler igin, bitkilere ait gévde ve yaprak
organlar1 kullanilmistir. Etil alkol icinde yer alan bitki
kisimlari, 6ncelikle 1-2 cm’lik pargalara ayrilmis ve
ylikselen alkol c¢ozeltilerinde bekletilmek suretiyle

dehidrasyon (suyun dokulardan uzaklastirilmasi)
islemi i¢in bu bitki kisimlari belirli siirelerde muamele
edilmistir. Dokulardan suyun uzaklastirilmasindan
sonra bitki kisimlar saf ksilole alinmis ve bir miktar
parafin eklenerek doyurma islemine baslanmistir. Bu
islemin ilk basamaginda saf ksilolde bekletilen
orneklere oda 1sisinda 1-2 giin siireyle parafin
eklenerek doyurma islemine baslanilmistir. Bundan
sonra sirasiyla 35-40 °C’lik ve 45-55 °C’lik etiive alinan
bitkisel organ parcalar1 2’ser giin siireyle parafine
doyurulma islemine tabi tutulmustur. Altinci giin
sonrasinda bitki kisimlarinin bulundugu vezin kaplari
etliviin sicakliginin 60 °C ¢ikarilmasi ile takibe devam
edilmis ve dokularin igerisinden ksilolun ugurulmasi
saglanmistir. Bitki kisimlar1 parafinden g¢ikarilarak
kesit yonlerine dikkat edilmek sureti ile parafin
bloklar haline getirilmistir [14]. Parafin bloklardan
Rotary Mikrotom kullanilarak 12-16 pm kalinliginda
enine  kesitler alinmistir.  Kesitler, albiimin
cozeltisinde bekletilmis ve lamlara ¢ekilerek
kurutulmustur. Kesit iceren lamlar, 1sis1 60 °C’ye
ayarlanmis etiive konulmustur. Kesitlerin boyanmasi
islemi safranin-fast green ikili boyamasi ile
gerceklestirilmistir. Govde enine kesitlerinden ayni
zamanda manuel olarak da kesitler alinmis ve sadece
safranin ile boyanarak dogrudan incelenmistir.
%50’lik gliserin igerisine birakilan yaprak iist ve alt

yluzeylerinden alinan Kkesitler gecici preparatlar
halinde dogrudan incelenmistir. Kesitlerin
mikrofotograflar;, Leica DM 1000 markal 1s1k

mikroskobuna takili Canon EOS 450 D dijital kamera
kullanilarak ¢ekilmigtir.

3. Bulgular
3.1. Govde Anatomisi

Govdelerden alinan enine kesitlerin yuvarlak sekilli
oldugu ve bes anatomik doku grubu igerdigi tespit
edilmistir. Bu doku gruplary; distan igeriye dogru
epidermis, korteks, sklerenkima, iletim demetleri ve
0z bolgesi olarak sayilabilir (Sekil 1-a). Govdelerin en
dis kisminda yer alan epidermis hiicreleri dikdértgen
sekilli ve tek sirali olup, 12.89-19.27x17.66-25.56 pm

Sekil 1. Bupleurum zoharii tirtiniin govdelerlnden alinan enine kesit mlkrofotograﬂarl a. Govde genel gorilinilisii ep: epidermis,
ko: kollenkima, kl: klorenkima, id: iletim demeti, 6z: 6z bolgesi. b. Klorenkima, kollenkima ve iletim demetlerinin ayrintili
goriiniisli ku: kutikula, fl: floem, ks: ksilem, sk: salg1 kanaly, n: nisasta hiicresi, 6: 6z hiicresi
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hiicre boyutlarindadir. Epidermis hiicrelerinin lizeri
kutikula tabakasi ile sarilmis durumdadir. Epidermis
hiicrelerini  takip eden Kklorenkima hiicreleri
parenkimatik karakterli, 4-5 sirali, yuvarlak-hafif
uzamis sekilli ve cok miktarda kloroplast ihtiva eden
hiicrelerden olusmaktadir (Sekil 1-b). Klorenkima
hiicrelerini takiben nisasta iceren hiicreler yer
almaktadir. Ksilem ve floemden olusan iletim
demetleri govdede c¢evreye paralel olarak
diizenlenmistir. iletim demetlerinin hemen {izerinde
ise salgi kanallari bulunmaktadir. Oz bélgesi,
parankimatik karakterli, yuvarlak sekilli ve 45.64-
60.95 um boyutundaki hiicrelerden olusmaktadir
(Sekil 1-b).

3.1. Yaprak Anatomisi

Yapraklardan alinan enine kesitlerin genel sekli linear
olup, her iki yaprak yiizeyi de, bir sirali, dikdértgen
sekilli epidermis hiicreleri ile cevrelenmistir (Sekil 2-
a). Yapraklardan alinan enine Kkesitlerin V sekilli
oldugu belirlenmistir. Yapraklarin mezofil tabakasi,
palizat ve siinger parankimalarindan olusmakta olup
ekvifasiyal tip mezofil dokusu icermektedir. Mezofil
dokusu ortalama 134.50 pm genisligindedir. Palizat
parankimasi hiicreleri kisa silindirik ve yapragin her
iki ytlizeyinde iki siralidir. Bu hiicrelerin arasinda yer
alan siinger parankimasi hiticreleri de iki sirali ve
yuvarlak hiicrelerden olusmaktadir (Sekil 2-b).
Mezofil dokusunda yer alan iletim demetleri tek
siralidir. Yapragin orta damarinda yer alan demet
yaprak laminasinda yer alan diger demetlere gore
oldukca biiytiktir (Sekil 2-a). Bu biiyiikk demetin
hemen yakininda salgi kanali yer almaktadir.

Yapraklarin her iki ylizeyinden alinan yiizeysel
kesitler ile stomalarin anizositik tip oldugu tespit
edilmistir. Stoma hiicrelerinin etrafinda yer alan
epidermis hiicrelerinin duvarlar: diizdiir (Sekil 3a,b).

Sekil 2. Bupleurum zoharii tiiriiniin yapraklarindan alinan
enine kesit mikrofotograflar1 a. Yaprak genel goriiniisii ve
midrib goriintiisii tiep: list epidermis, aep: alt epidermis, sk:
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salgl kanali, me: mezofil tabakasi. b. Lamina yakin goriiniim
id: iletim demeti, pp: palizat parankimasi, sp: siinger
parankimasi, ku: kutikula.

Sekil 3. B. zoharii tirinin yaprak yuzeysel ke51t1er1ne ait
151k mikroskobu fotograflari a. Ust yiizeyde yer alan
stomalarin goriintiisii b. Alt yiizeyde yer alan stomalarin
goriintiist st: stoma, ep: epidermis

4. Tartigsma ve Sonug¢

Bupleurum cinsinin vejetatif organ anatomik yapisini
ortaya ¢ikaran arastirmalarin olduke¢a sinirli oldugu
bilinmektedir [11, 15]. Buna karsin, Bupleurum
cinsinin taksonlarinin teshisleri yapilirken siklikla
faydalanilan meyve Kkarakterlerine ve anatomik
yapilarina ise daha oOnceden yapilan bazi
arastirmalarda yer verildigi tespit edilmistir [15-19].
Bu arastirma ile Bupleurum zoharii tiirinliin gévde ve
yaprak anatomik karakterleri ise ilk kez ortaya
konulmustur.

Bupleurum cinsinin gévde anatomik yapisina 1sik
tutan arastirmalar ile bu ¢alismada yer alan B. zoharii
tliriiniin gévde anatomik yapisi genel olarak benzerlik
gostermektedir [11, 15]. Bu cinsin govde
anatomisinde en distan merkez boélgesine dogru
epidermis, korteks, iletim demetleri ve 6z hiicreleri
olmak tlizere dort farkli tabaka yer almaktadir. Korteks
hiicrelerinin arasinda ise yer yer salgl sistemi
elemanlar1 bulunmaktadir [11, 15]. Bu o6zelliklerle
birlikte, ¢alismamizda yer alan B. zoharii tiiri daha
onceden ¢alisilan Bupleurum tiirlerinden farkli olarak
klorenkima tabakasi tasimaktadir. Misir ve ark. [11]
tarafindan yapilan arastirmada B. lophocarpum ve B.
heldreichii tirlerinin goévde anatomik yapilarinda
belirgin bir kollenkima ve klorenkima tabakasi tespit
edilmemistir. Bu iki anatomik yapi tiirler arasinda
farklilik oldugunu goéstermektedir. Ayrica B. zoharii
tiiriinlin govde anatomik yapisinda yer alan o0z
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bolgesindeki 6z hiicrelerinin gévdede kapladigl alan
oldukca fazladir. Benzer bir anatomik arastirma, B.
lophocarpum Boiss. & Balansa ve B. heldreichii Boiss. &
Balansa tiirlerinin de genis bir alanda 6z hiicresi
barindirdigini tespit etmislerdir [11]. Ek olarak, Wang
vd. [16] Bupleurum cinsinin gévde anatomik yapisinda
bulunan 6z boslugunun varliginin ya da yoklugunun
tiir tanimlamalarinda faydalanabilecek bir anatomik
karakter olabilecegini bildirmistir. B. zoharii tiri
govde anatomisinde 6z boslugu icermemektedir. Buna
karsin, B. heldreichii taksonu ise 6z boslugu icermekte,
B. lophocarpum tiirii ise 6z boslugu icermemektedir
[11].

Yaprak anatomisi acgisindan, Apiaceae familyasi
liyelerinin mezofil tabakasina goére yaprak tipi;
ekvifasiyal, unifasiyal ya da bifasiyal oldugu
belirlenmistir. Ayni c¢alismada yapraklarda salgl
kanallarinin bulundugu tespit edilmistir [19-22].
Bupleurum zoharii tiirii, hem goévde hem de
yapraklarinda iletim demetlerine yakin konumda yer
alan salgi kanallar1 icermekte olup, mezofil tabakasina
gore yaprak tipi ekvifasiyal olarak gézlemlenmistir.
Yaprak orta damarinda yer alan iletim demetlerinin
etrafinda demet kini hiicrelerinin yer aldigl
belirlenmigtir.  iletim  demetlerinin  etrafinda
kollenkimatik ya da sklerenkimatik hiicreler tespit
edilmemistir. Benzer anatomik o6zelliklere B.
lophocarpum ve B. heldreichii tiirlerinin her ikisinden
elde edilen yaprak enine kesitlerinde de rastlanmistir
[11].

Daha once yapilan arastirmalar ile Umbelliferae
(Apiaceae) familyasinda yer alan cinslere ait tiirlerin
stoma tipleri, anomositik, anizositik, para-dia-,
staurositik, haplositik olarak belirlemistir [11, 23, 24].
B. zoharii taksonu da anizositik tip stomalara sahip
olmasi ve epidermis hiicre duvarlarinin diiz olmasi ile
karakterize olup, literatiir verileri ile uygunluk
gostermektedir.

Bu arastirma Bupleurum zoharii tiiriiniin gévde ve
yapraklarina ait ilk detayli anatomik inceleme olmasi
nedeniyle o6nemli olup cinse ait diger anatomik
arastirmalara katki saglayacak ve yol gosterici
olacaktir.
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Keywords Abstract: Acetylcholinesterase (AChE; EC 3.1.1.7) is a group of enzymes that
Acetylcholinesterase, catalyzes the hydrolysis of the neurotransmitter acetylcholine (ACh) into choline
Thiol-ene, and acetate. AChE inhibition is commonly utilized as a biomarker for pesticides. In
Photocuring,

membrane based AChE biosensors the enzyme immobilization onto an electrode
surface is of prime importance. In previous studies, conducting polymers-based
supports have been used for the immobilization of AChE. In this study, a novel
immobilization platform was developed. The simultaneous polymerization of
pyrrole and functional thiol/ene monomers was performed to prepare conductive
thermosets. AchE was covalently immobilized onto the membranes through the
epoxy functional groups. After the immobilization process, the optimal temperature
increased to 50 °C, displaying a better thermal stability and the optimum pH was
elevated to 8.5. The activity of the immobilized enzyme was tested in the presence
of several metals, and it was found that Cu?* ions caused a noticable inhibition. After
10 cycles, the immobilized enzyme retained 51% of its original activity. In
accordance with our results; the durability and the stability of the immobilized
enzyme were improved. In future studies, the method applied here can be used in the
design of an AchE biosensor.

Enzyme immobilization,
Pyrrole

Asetilkolinesterazin Pirol iceren Fotokiirlenmis Termosetlere immobilizasyonu

Anahtar Kelimeler 0z: Asetilkolinesteraz (AChE; EC 3.1.1.7), nérotransmiter asetilkolinin (ACh) kolin
Asetilkolinesteraz, ve asetata hidrolizini katalize eden bir grup enzimdir. AChE inhibisyonu, pestisitler
Tiyol-en, icin biyolojik bir belirte¢ olarak yaygin olarak kullanilmaktadir. Membran temelli
Fotokiirlenme,

AChE biyosensorlerinde, elektrot ylizeyine enzimin immobilizasyonu olduk¢a
onemlidir. AChE'nin immobilizasyonu i¢in iletken polimerlerl de iceren pek ¢ok
farkli destek kullanilmistir. Bu calismada, yeni bir immobilizasyon platformu
gelistirilmistir. Pirol ve tiyol-en monomerleri ile birlikte polimerlestirilerek iletken
polimerik termosetler elde edilmesi planlanmistir. AChE epoksi gruplari iizerinden
membrana immobilize edilmistir. immobilizasyon isleminden sonra enzimin
optimum sicakligt 50°C'ye c¢ikarak daha iyi bir termal kararlilik gosterirken,
optimum pH degeri 8.5’a yiikselmistir. immobilize enzimin aktivitesi iizerine cesitli
metallerin etkisi arastirilmis ve Cu*? iyonlarinin énemli bir inhibisyona yol ag¢tig1
bulunmustur. 10 déngiiden sonra, immobilize enzimin baslangi¢ aktivitesinin
%51'ine halen sahip oldugu belirlenmistir. Sonuglarimizla uyumlu olarak
immobilize edilen enzimin kararliliginin ve dayanikliliginin arttign gériilmektedir.
Gelecek calismalarda burada onerilen metod bir AChE biyosensér tasariminda
kullanilabilir.

Enzim immobilizasyonu,
Pirol

1. Introduction at neuromuscular synapses and causes muscle
paralysis and contractions, severe respiratory

Acetylcholinesterase (AChE; EC 3.1.1.7) is a hydrolase dysfunction, and death [4].

that is vital for living organisms [1, 2]. It converts the

neurotransmitter acetylcholine to choline and acetate. Highly toxic AChE-inhibiting organophosphates (OPs)
AChE terminates impulse transmission by rapidly and carbamates (CMs) are mostly used pesticides
hydrolyzing acetylcholine (ACh) [3]. Abrupt inhibition throughout the world. Pesticides, can pass into the air,
of AChE catalytic activity leads to excess acetylcholine water, and soil, and from there to other creatures
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living in these environments, and accumulate in the
adipose tissue of humans and animals. Inhibition of
the AChE enzyme is used to detect pesticides in
environmental and food pollution. AChE can be used
for the fabrication of biosensors [5]. Most AChE
sensors designed for practical applications use
immobilized enzymes. AChE is not only used for
biosensing features it is also used for diagnosis of
neurodegenerative diseases [6, 7]. Nevertheless, it can
be used as a biocatalyst in organic synthesis [8].

Enzyme immobilization is the physical or chemical
confinement of enzymes within or onto a support
material. Enzyme immobilization has several
advantages. Enzymes can be used over and over again,
which is especially important for enzymes that are
difficult and expensive to produce. As the enzyme is
retained in the matrix, the product is not
contaminated with the enzyme, and since the matrix
protects the enzyme as a physical barrier, the enzyme
becomes resistant to influences such as extreme pH
and temperature. Immobilized enzymes can be
controlled much more easily [9,10]. AchE was
immobilized onto different substrates for pesticide
detection [11-15].

In this study, a fast, simple, and single-step method
has been aimed to prepare a novel platform for
enzyme immobilization. First, allyl glycidyl ether
(AGE), 1,3,5-Triallyl-1,3,5-triazine-2,4,6(1H,3H,5H)-
trione (TTT), pentaerythritol tetrakis(3-mercapto
propionate) (4SH), photoinitiators, and pyrrole (Py)
were blended in definite ratios and then subjected to
polymerization under UV light. Polypyrrole is an
intrinsically conducting organic polymer and it was
previously shown that Py can be polymerized
photochemically by using a cationic photoinitiator or
other agents such as AgNOs [16-20]. The
polymerization mechanism of Py in the presence of a
cationic photoinitiator is given in the literature [20]. In
our system while thiol-ene photopolymerization takes
place, pyrrole polymerizes simultaneously. The AGE
which is a bifunctional monomer can also participate
in the thiol-ene photopolymerization as well as it can
polymerize through its epoxy groups and also the thiol
groups can participate and react with the epoxy
groups. The originality of this work arises from the
combination of these multi-curing mechanisms in one
material design for the first time. The combination of
different polymerization mechanisms in one-step, and
the incorporation of light-triggered polymerization
are the novel, original and intriguing sides of this
study.

AchE was immobilized onto the prepared thiol-ene
photocured films through the epoxy functional groups
(the remaining unpolymerized epoxy groups in the
polymer matrix). Furthermore, a second route for the
immobilization was performed by, modifiying the free
epoxy groups which did not undergo polymerization.
The modification was perfomed by reacting the epoxy

96

groups with polyethyleneimine (PEI). Then, the amine
functionalized discs were further reacted with
glutaraldehyde and the enzyme was attached.
Prepared films were characterized before and after
the immobilization process and hydrolytic response
towards acetylthiocholine iodide was assessed using a
spectrophotometric bioassay. This study focuses on
the material preparation and enzyme immobilization
performance  rather than the conductivity
measurements and sensor applications which will be
the subject of another paper in the future.

2. Material and Method

All chemicals including Acetylcholinesterase from
Electrophorus electricus were of high purity and
maintained from Sigma Aldrich Chemical Co. (St.Louis,
USA). Pyrrole was distilled before use.

2.1. Structural characterization of polymeric
support

Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FTIR)
measurements were performed by using Perkin-
Elmer Spectrum 100 ATR-FTIR.

2.2. Photocured support fabrication

In order to prepare the support material, first 4SH,
TTT, AGE, and pyrrole were mixed according to the
ratios given below (Table 1) in a beaker. The ene:thiol
ratio was kept as 1:1. 4% cationic, and free radical
photoinitiator were then added to this mixture.
Finally, the mixtures were placed into circular Teflon
molds (6 mm diameter) and held under UV irradiation
for 10 minutes. The structure of all the monomers are
presented in Figure 1. For the enzyme immobilization,
TE-APCR encoded films were wused. Other
compositions were only prepared to understand the
effect of cationic photoinitiator, and Py.
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Figure 1. Main chemical compounds used for the synthesis
of the polymeric discs.
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Table 1. Composition of the photocurable formulations. *

TE- TE-ACR TE-APR
APCR (Py-free) (Cat. PI-free)
AGE** 5 5 5
TTT** 5 5 5
4SH** 5 5 5
Pyrrole 10% - 10%
Cat. PI 4% 4% -
PI 4% 4% 4%

*TE:Thiol-ene, P:Py, C:cationic photoinitiatior, R: free radical
photoinitior. 10% Py and 4% of each initiator were added. **
mmoles

2.3. Immobilization of AChE onto the prepared
support

For the immobilization studies we used the TE-APCR
films. AChE was immobilized via two different ways. In
the first method, polymeric discs were added to
phosphate buffer (10mL, pH 7.0) containing a 63 pg of
AChE. Films were incubated for 24 hours in an orbital
shaker. After this period, films were removed from
enzyme solution and the covalently immobilized
enzyme was determined according to the Bradford
method as described elsewhere [21, 22].

For the second immobilization route, polymeric discs
were kept in an aqueous solution of PEI. The solution
was prepared by transferring 1 gram of 30% stock
solution of PEI to 30 mL of water. The films were kept
in this solution for 24 hours. The solution was heated
in a water bath to 40°C during this procedure.

After that the films were removed, washed with
distilled water and dried. Then, the films were
immersed into a 25% glutaraldehyde solution for 1
hour. The activated discs were removed and then
AChE was immobilized as described previously.

2.4. AChE activity assay

The enzymatic activity was determined according to
the Ellman method [23]. Acetylthicholine iodide
(ATChI) was used as substrate and 5,5'dithiobis-(2-
nitrobenzoic acid) (DTNB). The details of this
procedure can be found in our previous paper [22].

2.5. Effect of pH and temperature

The influence of pH on the activity of immobilized and
free AChE was investigated in a pH range of 7.0 to 9.0.
For this purpose phosphate buffers (50 mM) at
different pH values were prepared. The effect of
temperature on the enzymatic activity was also
performed in the temperature range of 25°C-55°C.
Details of these measurements can be found in the
literature [22, 24].

2.6. Determination of Kinetic Parameters

The maximum reaction velocity (Vmax) and Michaelis
constant (Km) parameters were calculated from
Lineweaver-Burk plot at optimum pH and
temperature. The activities of the immobilized and
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free enzymes were determined at different substrate
concentrations (0.1-2 mM).

2.7. Determination of the re-use and storage
values

To the pre-weighed immobilized enzyme, 100 pL of 2
mM acetylthiocholine iodide in distilled water, 100 pL
of DTNB solution (10 mM in phosphate buffer
solution), and 1.8 mL of phosphate buffer solution
were added. The mixture was incubated for 10
minutes at 37°C. Then the immobilized enzyme was
taken out of the solution and the absorbance of the
solution at 412 nm was measured. The immobilized
enzyme was added to a new substrate solution to start
anew cycle. For details see references 16 and 18.

To demonstate the storage performance of the
immobilized and free enzymes, their activities were
periodically measured at their optimum pH and
temperature conditions for two months. During this
time period, samples were kept at 4°C.

2.8. The effect of metal ions

Aqueous solutions (0.1 mM) of different metals were
prepared (Ca2+, Cu?+, Mg2+, Mn2+, Zn?*). The effect of
these cations on the enzymatic activity of the
immobilized and free AchE was investigated.

2.9. Effect of pesticides

0.01pg of the pesticide (azinphos methyl, chlorpyrifos-
ethyl, or cyanofenphos) were dissolved in 10uL
acetonitrile. Then the inhibitory effect of these
pesticides on the immobilized and free enzymes was
determined under optimum conditions.

3. Results

In this work, thiol-ene photopolymerization and
photoinduced pyrrole polymerization techniques
were combined with the aim to develop an
immobilization support material that can be prepared
quickly and easily and can also be suitable for sensor
applications.

To verify the polymerization of Py within the prepared
systems, Py-free and cationic photoinitiator-free
formulations were prepared. The photographs of the
fabricated films are given in Figure 2. The films of Py-
free formulation were transparent while the sample
TE-APCR encoded samples which contain pyrrole, AGE
and cationic and radical photoinitiators were brown.
This color change is a direct evidence of polypyrrole
formation. Generally Py turns to black when
polymerized, thus it can be said that Py was partially
polymerized in the formulation. When cationic
photoinitiator was not used, the films displayed a
yellowish color. The structural characterization of the
photocured thermoset materials was conducted by
recording their FTIR spectra.
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Figure 2. Digital photographs of the photocured discs.

The FTIR spectra of the photocured TE-APCR and the
precursor monomers; AGE, 4SH, TTT and pyrole can
be seen in Figure 3. The vibration band at 911 cm! for
TE-APCR is due to AGE’s epoxy ring which reveals that
notall epoxy groups are polymerized [25]. We take the
advantage of this feature and immobilized enzymes
through these epoxy groups. The vibration bands at
1732 and 1680 cm belong to carbonyl groups of 4SH
and TTT, respectively. The absence of SH and allyl
bands at 2550 cm! and 1645 cm'!, respectively prove
that the polymerization was achieved and the
polymeric films were prepared succesfully (FTIR
spectrum of TE-APCR). The vibration band appeared
at 1794 cm is due to propylene carbonate (cationic
photoinitiator) and the bands at 2980-2800 cm-!
belong to aliphatic -CHz- and -CHs groups. Since the
bands of polypyrrole are screened by the bands of
thiol-ene monomers, they cannot be clearly seen but
the vibration band at 3397cm-! can be attributed to -
NH stretching of polypyrrole. Figure 4 displays the
FTIR spectrum of PEI modified films. It can be seen in
this spectrum that all the epoxy bands have
disappeared and the band around 3500 cm-! belongs
to -OH and amine groups.

AT v
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Figure 3. FTIR spectra of AGE, 4SH, TTT, Py and TE-APCR
encoded films.
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Figure 4. FTIR spectrum of PEI modified TE-APCR films.

AChE immobilization is an intruging area of research
for the fact that immobilization can lead to improved
properties such as shelf-life, re-usability, pH and
thermal stability which are all beneficial and required
for the development of biosensors with enhanced
features. AChE was covalently immobilized onto the
epoxy-functional TE-APCR and PEI-modified TE-APCR
films successfully (Scheme 1). The amount of
covalently immobilized AChE was calculated on per
gram of TE-APCR and PEIl-modified TE-APCR was
found as 60.27 pg and 54.82 pg with high binding
capacities of 95.66% and 87.01% respectively.

The influence of pH around 7.0-9.0 was investigated.
The results of pH effect are presented in Figure 5 as
relative activity vs. pH. The maximal enzyme activity
was detected at pH 8.0 for the free enzyme while, the
same parameter was determined as 8.5 for the
immobilized enzymes. The impact of temperature on
the activity of immobilized and free AChE was
examined by altering the temperature from 25-55 °C
and the relative enzyme activity versus tempertaure
graph was shown in Figure 6. As itis seen from Figure
6, free enzyme displayed its maximum activity at
around 30°C. The thermal stability for the TE-APCR
and PEI-modified films increased up to 50 °C.
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Figure 5. pH versus relative activity plot.
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Figure 6. Temperature versus activity plot.

Km and Vmax were evaluated from the Lineweaver-
Burk plot for immobilized and free AChE, at the
optimum pH and temperature values, in certain
concentration range (0.01-1.5 mM) of ATChI solution.
The measured Km and Vmax values are given in Table
2. The immobilized AChE possess a lower Km and
Vmax values compared to free AChE. TE-APCR
immobilized enzymes did not display significantly
higher activity when compared to PEI-modified films.
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Scheme 1. Depiction of the immobilization routes applied in this work.

Table 2. Kinetic values of the immobilized and free enzymes

Freeenzyme TE-APCR El-modified
films
(r}gll?/l) 1.25 0.182 0.416
(mm?nxin) 1.53 0.5 0.018

The adequate reusability of immobilized enzymes is a
prerequisite for different enzymatic applications.
According to the re-use tests, the residual activity of
the immobilized AChE was declined with the
increasing number of cycles (Figure 7). Nonetheless,
after the 10th cycle, the remaining activity of the TE-
APCR and PEI-modified films were 74 and 67 % of
their initial activities, indicating a good operational
stabilities for the enzyme-based applications.
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Figure 7. The re-use performance of the immobilized
enzymes.

Generally, enzymes lose their activities during storage.
The plot of the residual activity percentage versus
time is given in Figure 8. Contrast to free enzyme
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which lost its activity completely within 60 days, TE-
APCR and PEI-modified films retained 66.9% and 69.9
% of their initial activities under the same storage
time.
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Figure 8. Relative activity change versus time plot for the
immobilized and free enzymes.

The effect of Ca2+, Cu2+, MgZ+, Mn?+, and Zn?* cations on
the enzymatic activity is demonstrated in Figure 9.
Remaining  activity can be sorted as
Mn>Mg>Ca>Zn>Cu for the free enzyme. Free enzyme
displayed a remaining activity of 33% and 32% in the
presence of Mn and Mg ions while displayed the least
activity for Cu (3.14%). The TE-APCR and PEI-
modified films exhibited very similar remaing
activities, therefore only the results for TE-APCR are
given. The remaining % activity can be sorted as
Cu>Ca>Zn>Mg>Mn for TE-APCR.
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Figure 9. The effect of different metal cations.
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The inhibitory activity of pesticides (azinphos methyl,
chlorpyrifos-ethyl, or cyanofenphos) and acetonitrile
(solvent) were investigated for free enzyme and
immobilized enzymes (Figure 10). It can be seen from
the results that the activity of both the immobilized
and free enzymes declined in the presence of the
pesticides. However, the decrease in the activity is
much more pronounced in immobilized enzymes.
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Figure 10. The effect of different pesticides on enzyme
activity.
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4. Discussion and Conclusion

In the literature, there are various levels of loading
values for AChE onto different polymeric matrices.
Immobilization efficiency changes according to the
polymer type and reaction conditions. In this study,
AchE was immobilized onto Py-containing photocured
films (TE-APCR). The prepared films displayed
excellent binding capacity percentages for AChE.
Among the routes applied for immobilization, the first
route involves the immobilization of the enzyme by
reacting with the epoxy groups on the surface of the
films. Due steric and diffusional limits, it can be stated
that both physical adsorption and covalent
attachement were responsible for the immobilization.
In the second route, enzyme was covalently attached
to the surface of the films with the aid of PEI and
glutaraldehyde. The optimum pH slightly shifted to
higher pH values in this work. This slight shift to basic
range after covalent immobilization was reported
previosuly in literature and can be attributed to the
surface charges of the polymer support and also to the
change of AchE conformation [26-28].

The covalent immobilization is known to render the
enzyme suitable for high temperature applications.
Here, this fact was also observed and the maximum
temperature that the enzyme is active was shifted to
as high as 50 °C. Saleem et al., immobilized AChE onto
porous silicon wafers and found that the thermal
stability could be increased up to 90°C by
immobilization [29]. The increase in the thermal
stability of the immobilized enzyme results from the
protection of the active site of the enzyme upon
immobilization. The deformation and damage of the
enzyme with temperature is prevented by the
conformational change. Besides the mobility of the
enzyme is restricted and it becomes stable. Hence, the
immobilized enzyme exhibits greater activity at higher
temperatures compared to free enzyme [30].

The decrease in the Km value after immobilization
implies that the tendency of the enzyme to its
substrate is increased. The kinetic parameters are
affected from the changes in the conformational
structure of the immobilized enzyme, steric
hindrance, and diffusion effects [31]. Similar to this
work, when AChE was immobilized on polyacrylic
acid-based nanofibers the Km value was found as
0.5008 mM [22]. In other works comparable low Km
values were also reported [32-33].

Here, the immobilization of the enzyme on the newly
developed support material significantly improved
both the re-use and storage stability. In two seperate
studies, Stoilova et al., found that the immobilized
enzyme showed 55% activity and 35% after 10 cycles
[26, 27]. Gabrovska et al., immobilized AChE onto
modified acrylonitrile copolymer membranes and
found that immobilized enzyme retained 50% of its
original activity after 10 cycles [34]. Compared to
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these studies, our support material is superior interms
of reusability. The storage stability of our support
material is superior or alike compared to the AChE
immobilized on different substrates [22, 27, 34, 35].

When the results of the effects of the metal cations on
the activity of the free and immobilized enzyme it is
clear that the immobilization significantly protected
the enzyme against the activity-reducing effects of
metal ions. The presence of the pesticides decreased
the enzyme activity for the immobilized films. It is
known that pesticides inhibit the activity of enzymes
by interacting with the hydroxyl group of the serine
amino acid in the active site of the AChE [36].

Finally, it can be said that a novel platform for enzyme
immobilization was developed in this work. The
immobilized enzyme displayed good good thermal
and storage stability as well as resistance to metal
cations. We plan to use this newly developed polymer
support material for biosensor construction in future.
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Keywords Abstract: Dual-phase (DP) steels are becoming more and more popular for
Automotive, automotive applications. They offer a weight reduction with a combination of
DP Steel, energy absorption for crash zones. Rails, reinforcements, back panels, cross
Simheat NxT,

members, and pillars can be given as application examples. DP steels
microstructure consists of a soft ferrite with hard martensite. The martensite
provides strength while the ferrite provides ductility. The strength level of DP steel
is correlated with the martensite fraction in the microstructure, and the fraction of
martensite can be controlled via intercritical annealing. In this work,
thermodynamic analysis of St52 steel was carried out with Thermo-Calc software.
A; and A3z temperatures were determined by calculating the temperature-
dependent phase fractions. Intercritical annealing temperatures were determined
according to the calculated critical temperatures (A; and As). The intercritical
annealing process was modelled by using Simheat NxT software. In this modelling
and simulation study, the intercritical annealing temperature impact on the final
microstructure and hardness of DP steel was investigated.

Thermo-Calc,
Finite Element Method

Sonlu Elemanlar Metodu ile Kritikler Aras1 Tavlamanin Cift Fazlh Celigin Ozelliklerine
Etkisi

Anahtar Kelimeler Oz: Cift fazh (DP) gelikler, AHSS kaliteleri arasinda otomotiv endiistrisinde yaygin

Otomo_th» olarak kullanilan bir gelik grubudur. Carpisma bolgeleri i¢in enerji emilimi ve
SD_P (I;leh%lI'\I T agirlik azaltma sunarlar. Giiniimiizde jantlarda, 6n ve arka panellerde kullanilir. DP
imheat NxT,

celiklerinin mikroyapisi, ferrit ve martenzit fazlarinin kombinasyonundan olusur.
Sert martenzit adalar1 mukavemet saglarken, siinek ferrit fazi sekillendirilebilirligi
saglar. DP celiginin mukavemet seviyesi, mikroyapidaki martenzit miktar: ile
ilgilidir. Martenzit miktari, kritikler arasi tavlama islemiyle diizenlenebilir. Bu
calismada Thermo-Calc yazilimi ile St52 ¢eliginin termodinamik analizi yapilmistir.
Ay ve As sicakliklar, sicakliga bagh faz fraksiyonlar: hesaplanarak belirlenmistir.
Hesaplanan kritik sicakliklara (A: ve As3) gore kritikler arasi tavlama islemi
Simheat NXT yazilimi kullanilarak modellenmistir. Bu modelleme ve simiilasyon
calismasinda, kritikler arasi tavlama sicakliginin DP celiginin nihai mikroyapisi ve
sertligi tizerindeki etkisi arastirilmistir.

Thermo-Calc,
Sonlu Elemanlar Metodu

1. Introduction new steel grades appeared and found application in

industrial applications. Modern designs, innovative

Recently, various needs have emerged with novel
developments in the automotive industry. Lighter and
safer materials are at the forefront of these needs, while
at the same time, it is essential to reduce fuel
consumption [1]. In response to these requirements, new
alloy and process design optimization studies continue
with the improvement of new steel grades [2-3]. Due to
the continuous demand for steel with superior properties,

*Corresponding author: yagizakyildiz@onatus.com

forming methods, and novel heat treatment techniques
have recently become the major research topic in the
automotive industry to make cars lighter and safer [4].
Dual-phase (DP) steel microstructure contains ferrite
with martensite and the phase fraction of martensite in
DP steels ranges anywhere from 10 to 50% [5-6]. The
hard martensite provides strength, while the soft ferrite
provides ductility [7-8]. The strength level of DP steel is
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correlated with the martensite fraction. In terms of
mechanical properties, DP steels exhibit continuous
yielding behavior with a high level of elongation [9-11].
In addition, the high work hardening rate of DP steels
gives them an excellent capacity for energy absorption.
The high mechanical properties make DP steel
indispensable materials for the automotive industry [7-
12]. DP steel production includes the determination of
the ferrite-austenite area temperature values (A; and As),
heating to the appropriate process temperature at the
determined critical temperature ranges, and obtaining the
two-phase region (ferrite & austenite) by holding it for a
certain time and quenching until it reaches room
temperature to obtain desired microstructural features
[13-14].

The temperature for intercritical annealing treatment is
controlled in the two-phase region of the Fe-Fe;C phase
diagram. An increase in the annealing temperature leads
to a higher fraction of martensite. The annealing process
is followed by a subsequent quenching step, to form a
ferrite-martensite microstructure with desired volume
fractions. In addition, alloy chemistry is important
during the processing of DP steels [13-15]. In DP steels
carbon plays a critical role, it enables the formation of
martensite. In addition to carbon, manganese, chromium,
molybdenum, boron, and nickel were added to DP steels
to increase the hardenability. Briefly, DP steels with
desired properties can be achieved by controlling the
alloy chemistry and processing parameters [12-15]. The
effect of the annealing and tempering conditions, phase
distribution and different alloy chemistries on the
properties of DP steels have been studied extensively
[12-21].

However, the microstructural development and
mechanical properties of DP steels have not been
investigated in depth via simulation studies. The purpose
of this modelling and simulation study is to elucidate the
impact of intercritical annealing temperature on the final
microstructure and hardness of DP steel via CALPHAD
methodology and Finite Element Method (FEM).

2. Materials and Method

In this modelling and simulation study, commercial
St52 (heat treatment of unalloyed structural steels is
more suitable for Simheat NxT 1.2 software) steel is
used and the alloy chemistry of the steel is given in
Table 1. Thermodynamic analyses of St52 steel
according to its chemical composition were made
according to the CALPHAD method. Thermo-Calc
software version 2023a TCFE12 database was used.
The temperature-dependent phase fractions were
calculated based on the chemical composition. The
critical transformation temperatures (CTT) of the
phases forming the steel were determined and the A
and Az temperatures were calculated in terms of
obtaining the intercritical annealing region.

Table 1. Chemical composition (wt.%) of St52 steel [16
C Si Mn p S Cr | Mo Cu

0.12 | 0.58 | 1.34 | 0.01 | 0.004 | 0.1 | 0.02 | 0.19

Intercritical annealing temperature ranges were
determined by determining A; and Az temperatures
with Thermo-Calc software. Three different
temperatures, 730, 780 and 830°C were determined
for intercritical annealing. In addition, in this study,
Simheat NxT 1.2 software was used for geometric-
based modelling and simulation analysis. Simheat
NxT is a finite element method software developed
for heat treatment processes. For the analysis of
intercritical annealing, a rectangular geometry
(2x1x1 cm?®) was chosen, and water quenching
processes were modelled after an intercritical
annealing treatment at 3 different temperatures for
30 minutes. As a result of the modelling, the
annealing temperature impact on the final
microstructure and hardness of DP steel was
investigated.

3. Results and Discussion

Phase fractions of St52 steel as a function of
temperature were calculated via Thermo-Calc and
shown in Figure 1. In hypo-eutectoid steels, the pro-
eutectoid ferrite phase is first formed from the
austenite phase. The point at which pro-eutectoid
ferrite begins to form determines the Az temperature.
A3z temperature was calculated as 842°C for St52
steel. Aic and Ay, temperatures were calculated as
702 and 688°C, respectively. The intercritical
annealing has to be between the Ai. and As
temperatures to obtain a ferrite-austenite mixture,
and it was determined as 730, 780 and 830°C.
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Figure 1. Phase fractions of St52 steel as a function of
temperature

In terms of microstructural development, dual-phase
(ferrite and martensite) microstructures were
obtained with the absence of carbides via subsequent
water quenching to room temperature from the
intercritical annealing region, as shown in Figure 2.
The fraction of martensite increases (ferrite fraction
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decreases) with the increase in annealing
temperature, as seen in Table 2. As the intercritical
annealing temperature increases, the amount of
martensite increases up to 90% after water
quenching. Bidmeshki et al. studied the dual-phase
formation of St52 steel is used in this study by
applying 780°C intercritical annealing for 30 minutes
and the martensite fraction was calculated as 53%
[16]. In this work, the martensite fraction was
calculated as 54% by applying 780°C intercritical
annealing. However, it was not possible to make
comments about the morphology of the phases since
it is a modelling and simulation study.

Ferrite

I 0.46

0.36

Martensite
I 0.54
0.44

0.34

0.2

0.1

IU

Figure 2. Fractions of martensite and ferrite for DP steel
annealed at 780°C

Table 2. Selected annealing temperatures and phase
fractions of DP steels

Intercritical Martensite Ferrite Volume
Annealing Volume Fraction Fraction
Temperature (%) (%)
9
730 21 79
780 54 46
830 90 10

In addition, the hardness values of the samples were
taken from the Simheat NxT software after the
annealing treatment. The hardness value of the alloys
is influenced by the change in annealing temperature.
As the annealing treatment temperature rises from
730 to 830°C, the hardness of the DP steel increases
from 172 HV to 360 HV as given in Table 3. As a
result, the hardness values of the DP steels increase
with higher intercritical annealing temperatures, due
to an increment in the martensite fraction.

Table 3. Selected annealing temperatures and hardness of
DP steels
Intercritical Annealing
Temperature (°C)

Hardness (HV)

730 172
780 261
830 360

4., Conclusions

This modelling and simulation study aimed to obtain
a ferrite and martensite (dual-phase) microstructure
via intercritical annealing of St52. The impact of the
annealing temperature on the microstructural

features and hardness was
thermodynamic and FEM analysis.

investigated by

In this work, the CALPHAD methodology was used to
calculate the critical transformation temperatures of
St52 steel. Az, Ai, and A, temperatures were
calculated as 842, 702 and 668°C, respectively.

Thermodynamic analysis of the alloy was performed
by wusing Thermo-Calc software and reliable
parameters for the heat treatment process were
determined.

The dual-phase microstructure is made of a matrix of
soft ferrite to provide ductility and finely dispersed
hard martensite islands to provide strength. The
strength of DP steel is directly correlated with the
volume fraction of martensite, and the martensite
fraction can be arranged via intercritical annealing.

The martensite volume fraction increased from 21%
to 90% by increasing the annealing temperature from
730 to 830°C.

The hardness of the DP steels increases by increasing
the annealing temperature, in other words,
increasing the martensite volume fraction. The
hardness value increased from 172 HV to 360 HV.

In the end, a reliable process design of intercritical
annealing can be modelled with Simheat NxT 1.2
software.
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Anahtar Kelimeler
Gravite,

Kayan Ortalama,
Kiire,

Yatay Silindir,
Diisey Silindir

0z: Gravite anomalilerinden gémiilii bir yapinin derinligini kestirmek igin bircok
yontem gelistirilmistir. Bu c¢alismada, dogrusal bir baginti firetilerek
normallestirilmis gravite degerlerinden yapi derinliginin hesaplandigi bir yontem
tanitilmistir. Yontem, gézlemlenen gravite verilerine uygulanabildigi gibi gravite
anomali haritasi iizerinde alinan profil verilerine de uygulanabilir. Ozellikle, arazide
Olciilen gravite verilerine kayan ortalama isleci uygulanmasi diizgiinlestirilen
verilerden kiire, yatay ve diisey silindir gibi basit geometrik yapilarin derinliklerinin
kestirilmesinde yontem oldukea yararhidir. Bu yontem, sadece kalintilara degil, ayn
zamanda kisa profil uzunlugundaki Bouguer gravite verilerine de kolaylikla
uygulanabilir. Bu calismada, giirtltiisiiz ve c¢esitli oranlarda giriiltiilii kuramsal
modellere uygulanmistir. Giiriiltii basar1 oranini disiirse de tatmin edici sonug¢lar
elde edilmistir. Ayrica, yontemin gecerliligini sinamak amaciyla, farklh
arastirmacilar tarafindan degerlendirilen Mobrun, Medford, Cuba ve Leona gibi
diinyanin ¢esitli alanlarinda olgiilen gravite anomalilerinin literatiirde yer alan
degerlendirme sonuglar ile yontem ¢oéziimleri karsilastirilmistir. Kiire, yatay ve
diisey silindir yapt modelleri i¢in saptanan ¢ozlimlerin literatiirde yer alan
sonuglarla uyumlu oldugu gézlenmistir.

An Approach to Determine the Buried Structure Depth from Gravity Anomalies

Keywords

Gravity,

Moving Average,
Sphere,

Horizontal Cylinder,
Vertical Cylinder

Abstract: Many methods have been developed to estimate the depth of a buried
structure from gravity anomalies. The method introduced in this study is to
calculate the depth of structure from normalized gravity values by generating a
linear equation. The method can be applied to the observed gravity data as well as
the profile data taken on the gravity anomaly map. In particular, the application of
the moving average operator to the gravity data measured in the field is very useful
in estimating the depths of simple geometric structures such as spheres, horizontal
and vertical cylinders from the smoothed data. The method can be easily applied not
only to residuals, but also to Bouguer gravity data with short profile lengths. In this
study, the method was applied to noise-free data and noisy model data with varying
degrees of noise ratio. In this study, it has been applied to the noise-free synthetic
data and noisy data with varying degrees of noise rate. The results are satisfactory,
although the added noise reduces the success rate. In addition, in order to test the
validity of the method, the evaluation results of the gravity anomalies measured in
various areas of the world such as Mobrun, Medford, Cuba and Leona, which were
evaluated by different researchers, and the method solutions in the literature were
compared. It has been determined that the solutions obtained for the sphere,
horizontal and vertical cylinder structure models are compatible with the results in
the literature.

*ilgili yazar: petek.sindirgi@deu.edu.tr
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1. Giris

Potansiyel alan verilerinin yorumundaki belirsizlik
sorunu herhangi bir islemle veya yorumlama teknigi
ile ¢ozililemez [1]. Bununla birlikte, anomaliye neden
olan kaynagin basit geometrisinin atanmasi gibi bazi
on bilgiler birlestirilerek tekil bir ¢6ztim elde edilebilir
[2]. Her ne kadar basit modeller jeolojik olarak
gercekci olmayabilse de genellikle bu modeller birgok
anomalinin kaynaklarini analiz etmek icin yeterlidir
[3,4].

Gravite anomalilerini yorumlarken basit kaynak
geometrisi varsayimiyla jeolojik yapilarin
derinliklerini kestirmek i¢in cesitli sayisal yontemler
uygulanabilir. Bu yontemlere 6rnek olarak Fourier
doniisimi [5], Euler dekonvoliisyonu [6], Mellin
doniisimii [7], en kiigcik kareler minimizasyonu
yaklasimlar [8,9] ve yapay sinir ag1 ¢6ziimleri [10,11]
verilebilir. Bu c¢alismada, basit modellerin neden
oldugu kalint1i (rezidiel) gravite anomalilerinin
degerlendirilmesi ve yorumlanmasi i¢in alternatif bir
yontem sunulmaktadir. Gomiilii gravite kaynaklarinin
derinligini belirlemek icin dogrusal bir baginti
tiiretilmistir. Onerilen teknik basit matematiksel
islemlerle derinligin hesaplanmasina olanak saglar.
Yontemin Kkatkisi, giirtiltiisiiz ve glriltili olarak
tiretilen kuramsal anomaliler ve dort arazi ornegi
kullanilarak gosterilmistir.

2. Materyal ve Metot
2.1. Yontem

x = 0 merkezli ve z derinliginde géomiilii basit gravite
modellerinin (6rnegin bir kiire, sonsuz yatay bir
silindir ve yari-sonlu bir diisey silindir gibi) bir gézlem
noktasinda (x, z= 0) genel gravite anomalisi [12]
tarafindan asagidaki gibi verilmektedir:

Az™

g(x) = 2122y (1)

burada, g; yap1 bi¢gim faktoriidiir, m ise, kaynagin
dogasini tanimlayan bir terimdir [14,24].

3/2 kure icin,
q=+ 1 yatay silindir igin,

1/2 dusey silindir icin,

1 kire icin,
m=1{1 yatay silindir igin,

0 disey silindir igin,

ve A, genlik faktori olup

4nGpR® o
3 kiire icin,
A= 27GpR?*  yatay silindir igin,
7GpR? disey silindir igin,

burada p yogunluk farkidir. G, evrensel yergekimi
sabitidir ve R, yaricaptir. Kaynak iizerindeki (x = 0)
yercekimi degerini (g,) kullanarak, (1) nolu baginti
normallestirilebilir [12].

g =22 = () = (£ 2)

x2+z2 x2+z2

Baginti (2) yeniden diizenlenirse,

(Gn ()02 + (g (0))iz% = 22 3)

bagintisina ulasilir.

Bu bagintinin, normalize edilmis tek bir kalint1 gravite
degerinden bile bir derinlik tahmini (z) saglayabildigi
aciktir. Bununla birlikte, birka¢ hata kaynagi
nedeniyle, derinligin iyi bir kestirimini elde etmek icin
coklu degerler gerekir. En kii¢tik kareler anlaminda,
(3) nolu baginti izleyen bagintiyla ¢6ziilebilir:

1 1
L= \/z{ilu—(gn(xi))qx(gnm))%x? @)

1
N A=(gn(x)D)?

Burada N, gozlemlerin sayisidir. (4) nolu baginti,
asagidaki basit islem adimlari ile gergeklestirilebilir:

1. Baginti (2) kullanilarak kalint1 gravite
gozlemlerinin normallestirilmesi,

2. TU =3, - (GaG))D(Gax))0)x? nin
hesaplanmasi,

1
3. YL=YN,(1-(gn(x:))7)?ninhesaplanmasi,

4. Daha sonra derinlik z = /), U/ Y. L bagntisi

ile belirlenir.

3. Bulgular
3.1. Kuramsal Yap1 Modelleri i¢cin Uygulamalar

Yontem, farkli derinliklerde gomiilii olan, 2.5 g/cm3
yogunluk farkina sahip kiire ve silindir (yatay ve
diisey) modelleri i¢in olusturulan kuramsal gravite
verileri kullanilarak test edilmistir. Kuramsal gravite
anomali degerleri, 5 metre araliklarla 150 metrelik bir
profil boyunca 6nce giriltiisiiz, daha sonra da ham
gravite verilerinin Ol¢imii ve islenmesi sirasinda
ortaya ¢ikabilecek hatalar1 ve/veya yakindaki
kaynaklardan kaynaklanan kiigiik etkileri irdelemek
amaciyla %5 ve %10 rasgele giiriiltii icerecek sekilde
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giraltili olarak hesaplanmistir. Giralti
hesaplamalar1 0 ile +1arasinda rasgele sayi lireten
RND(N) alt programi ile gerceklestirilmistir. Uretilen
rasgele sayinin araligi acik bir araliktir, yani 0 ve 1
degerlerini icermez (14). Hesaplamalarda kullanilan
bilgisayar programi Ek A’da verilmektedir.

Kiire ve silindir (yatay ve diisey) modellerinin
kuramsal gravite anomalileri ve %5 ve %10 rasgele
glriilti eklenmis anomalileri Sekil 1, Sekil 2 ve Sekil
3’de verilmistir.

4 Griltiisiz
05 — ® — — @ Giriiltii Orani %5

Ao — — a Griilti Orani %10

Gravite Degeri (mGal)

Uzakliko(melre)
Sekil 1. Kiire modeli i¢in grafik (yaricap R=20 m, derinlik
z=50 m, yogunluk farki 2.5 gr/cm3)

— +——+Giriltisiz 4 — — —AGrllti Orani %10

® — — -®Griiltli Orani %5

Gravite Degeri (mGal)

0
Uzaklik (metre)
Sekil 2. Diisey silindir modeli i¢in grafik (yarigap R=20 m,
derinlik z=50 m, yogunluk farki 2.5 gr/cms3)

B +—— Glriltistz A- - — — 4 Girlltd Orani %10

® — — — @ Girlilti Orani %5

Gravite Degeri (mGal)

02
! I I I I

-80 -40 [ 40 80
Uzaklik (metre)

Sekil 3. Yatay silindir modeli i¢in grafik (yarigap R=20 m,
derinlik z=50 m, yogunluk farki 2.5 gr/cm3)

Kire ve silindir (yatay ve diisey) modellerinin
kuramsal giriiltiisiiz anomalilerinin sunulan ydntem

ile degerlendirilmesi sonucunda Tablo 1'de elde edilen
sonuglara ulasilmistir.

Tablo 1. Kuramsal giriiltiisiiz yapt modelleri gravite
anomalileri icin saptanan derinlik degerleri

Model Yap1 Hesaplanan
Model Yap1 Derinligi (ﬁﬂ Derinrl)ik (m)
Kiire 50 50
Yatay Silindir 50 50
Diisey Silindir 50 50

Yontem, daha sonra giriltili kuramsal gravite
verileri lizerinde denenmistir. Girultilii kuramsal
gravite verilerine uygulanmasi sonucunda kiire ve
silindir (yatay ve diisey) modellerinin % 5 ve % 10
giirilti ile bozulan verileri i¢gin kestirilen derinlikler
de Tablo 2’de verilmektedir.

Tablo 2. Kuramsal giriltilii yapt modelleri gravite
anomalileri i¢in saptanan derinlik degerleri
Hesaplanan Derinlik

Model Yap1 (m)
Model Yapr Derinligi (m) %5 %10
Giraltili  Gardltili
Kiire 50 61.12 69.66
Yatay Silindir 50 52.99 55.89
Diisey Silindir 50 57.05 62.32

Guriltisiz ve giriiltili kuramsal model yapi
anomalilerinin degerlendirilmesi sonucunda elde
edilen sonuglarin oldukea iyi bir sekilde saptandigi
gorilmektedir.

Bu sonuglardan sonra, %5 ve %10 giiriiltiili kuramsal
model yap1 anomalilerine li¢ noktali kayan ortalama
isleci uygulanarak veriler diizgiinlestirilmis ve yontem
diizgiinlestirilmis verilere uygulanmistir. Model
yapilarin diizglinlestirilmis gravite anomali grafikleri
Ek B ’de verilmistir. Diizgiinlestirilmis gravite anomali
verilerinden elde edilen sonuglar da Tablo 3’de
verilmektedir.

Tablo 3. Kayan ortalama ile duzglnlestirilmis yap1
modelleri gravite anomalileri i¢in saptanan derinlik
degerleri

Hesaplanan Derinlik

Model Yapi (m)
Model Yap: Derinligi (fn) %5 %10
Gurultali  Giraltild
Kiire 50 60.56 69.02
Yatay Silindir 50 52.89 55.25
Diisey Silindir 50 55.12 59.49

3.2. Arazi Verisi Uygulamalari

Bu asamada literatiirde yer alan ve daha once farkli
arastirmacilar [2, 3, 13-23] tarafindan degerlendirilen
Mobrun, Medford, Cuba ve Leona sahalarinda olciilen
gravite anomalileri bu ¢alismada sunulan yéntem ile
kiire ve silindir (yatay ve diisey) yap1 modelleri icin
degerlendirilmis ve onceki sonuglarla
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karsilagtirilmistir.  Ayrica, Ornekleme araliginin
¢oziime katkisimin olup olmadigi da arastirilmistir.

Calismada degerlendirilen gravite anomalileri
sirastyla Sekil 4, Sekil 5, Sekil 6 ve Sekil 7 ‘de
verilmektedir.

Mobrun gravite anomalisi, 268 m uzunlugunda olup
ornekleme araligit Ax=16.75 m (Veri sayis1t N=17) ve
Ax=33.5 m (Veri sayist N=9) olmak {izere
sayisallastirilarak (Sekil 4) tanimlanan yoéntem ile
degerlendirilmistir. Saptanan derinlikler Tablo 4’te
verilmektedir.

1 .
16 —
=12 / \
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5 7 .
E 0.8 — » \
E
> i
o o/. Lo
0.4 — s [
e
4 ® e
° | | | | | |
-150 -100 -50 0 50 100 150
Uzaklik (m)
Sekil 4. Mobrun gravite anomalisi ([14]’ten

sayisallagtirilmistir)

Tablo 4. Mobrun gravite anomalisinin 6nerilen yéntemle
farkl yapi modelleri icin saptanan derinlik degerleri

Derinlik (m)  Derinlik (m)
Model Yapi (N=17 (N=9

Ax=16.75 m) Ax=33.5m)
Kiire (g=1.5) 67.33 68.87
Yatay Silindir (g=1) 45.81 46.53
Diisey Silindir(g=0.5) 19.44 19.35

Mobrun gravite anomalisinin degerlendirmesini
iceren literatiirde yer alan ¢alismalar Tablo 5’te
sunulmustur. Tablo 4 ve Tablo 5 karsilastirildiginda,
son yillarda yapilan ¢alismalarda arastirmacilar yatay
ve diisey silindir arasinda bir yap1 parametresi
hesaplamislardir. Bu deger i¢in saptadiklar: derinlik,
bu c¢alismada oOnerilen yontemle yatay ve diisey
silindir modelleri i¢in saptanan derinliklerin arasinda
kaldigindan sonuglarin uygunlugundan séz edilebilir.

Tablo 5. Mobrun gravite anomalisi i¢cin énceki ¢alismalarda
saptanan parametre degerleri

Arastirmacilar
Grant and

Roy ve dig. Essa

Parametre West
(1965) (2000) (2012)

z(m) 30 29.44 333
q - 0.77 0.78
A(mGal) - - 59.1

Yontemin uygulandigi bir diger anomali olan Medford
gravite anomalisi, 14 m uzunlugunda olup 6rnekleme
araligt Ax=1 m (Veri sayis1 N=15) ve Ax=0.5 m (Veri
sayist N=29) olmak iizere sayisallastirilmistir (Sekil
5). Uygulanan yontem ile saptanan derinlikler Tablo
6’'da verilmektedir. Medford gravite anomalisinin
degerlendirmesini iceren daha oOnce yapilmis
calismalar Tablo 7’de sunulmustur. Tablo 6 ve Tablo 7
karsilastirilirsa, diger arastirmacinin saptadigl yapi
parametresi (q=1) i¢cin hesapladigi ve kuyu bilgisinden
elde edilen derinlik, 6nerilen yontemle ayni yapi
parametresi i¢in hesaplanan derinlige oldukca
yakindir.
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Sekil 5. Medford gravite anomalisi ([16]'dan

sayisallagtirilmistir)

Tablo 6. Medford gravite anomalisinin dnerilen yéntemle
farkli yap1 modelleri icin saptanan derinlik degerleri
Derinlik (m)  Derinlik (m)

Model Yapi (N=15 (N=29
Ax=1m) Ax=0.5m)
Kiire (g=1.5) 4.48 4.49
Yatay Silindir (g=1) 341 3.42
Diisey Silindir(g=0.5) 2.00 2.00

Tablo 7. Medford gravite anomalisi i¢cin dnceki calismalarda
saptanan parametre degerleri

Arastirmacilar

Salem ve dig. (2003)  Salem ve dig., 2003

Parametre (Kuyu bilgisi)
z(m) 3.76-4.02 m arasi 3.57

q 1.0 -
A(mGal) - -

Bir diger anomali olan Cuba gravite anomalisinin
profil uzunlugu 73.1 m olup drnekleme araligi Ax= 4.3
m (Veri sayis1 N=19) ve Ax= 8.6 m (Veri sayis1 N=9)
olmak iizere sayisallastirilarak (Sekil 6) tanimlanan
yontem ile degerlendirilmistir. Saptanan derinlikler
Tablo 8'de, anomalinin c¢esitli arastirmacilar
tarafindan yapilmis degerlendirmeleri ise Tablo 9'da
verilmistir. Bu tablolardan da goriildiigi gibi, 6nerilen
yontemden hesaplanan derinlik ve yap1 parametreleri,
diger ¢alisma sonuclariyla uyumludur.
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Sekil 6. Cuba gravite anomalisi ([16]'dan

sayisallagtirilmistir)

Tablo 8. Cuba gravite anomalisinin dnerilen yontemle farkl
yap1 modelleri icin saptanan derinlik degerleri

Derinlik (m)  Derinlik(m)

Model Yapi (V=19 (V=9
Ax=4.3 m) Ax=8.6 m)
Kiire (q=1.5) 24.30 24.97
Yatay Silindir (g=1) 17.32 17.96
Diisey Silindir (g=0.5) 8.50 9.06

Tablo 9. Cuba gravite anomalisinin 6nceki calismalarda
saptanan parametre degerleri

Arastirmacilar
] Salem ve dig.
Robinson (2003) Salem ve

Parametre and [Cesitli.v.eri dig., 2003

Coruh sayist igin (Kuyu

(1988) hesaplanmis bilgisi)

aralik)

z(m) 21.8 23.02-24.90 21
q Kiire 1.5 -
A(mGal) - - -

Yontemin uygulandigl son anomali olan Leona gravite
anomalisinin profil uzunlugu 32 km’dir. Ornekleme
araligt Ax=1 km (Veri sayisi N=33) olmak tizere
sayisallastirilarak (Sekil 7) tanimlanan yontem ile
degerlendirilmistir. Saptanan derinlikler Tablo 10’da

verilmektedir. Leona gravite anomalisinin
degerlendirmesini iceren daha oOnce yapilmis
calismalar Tablo 11'de sunulmustur. Bu tablo

incelendiginde arastirmacilarin q=0.5 ve q=1.5 gibi iki
farklhh  yap1r sekli icin ¢o6ziimlemeler yaptig
gorilmektedir. Her iki model icin hesaplanan
derinlikler, bu calismada (Tablo 10) hesaplanan
degerlere oldukca yakindir.
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Sekil 7. Leona  gravite anomalisi  ([17]'den

sayisallastirilmistir)

Tablo 10. Leona gravite anomalisinin onerilen yéntemle
farkli yap1 modelleri icin saptanan derinlik degerleri

Derinlik (km)
Model Yapi (N=33, Ax=1km)
Kiire (g=1.5) 11.94
Yatay Silindir (g=1) 8.77
Diisey Silindir(g=0.5) 4.515

Tablo 11. Leona gravite anomalisinin 6nceki calismalarda saptanan parametre degerleri

Arastirmacilar
Biswas ve Tlas ve dig. Ashfahani ~ Mehanee (2014)  Mehanee (2014)  Biswas (2015)
Parametre  dig. (2017) (2005) ve Tlas (Kiire) (Diisey Silindir) (Dusey Silindir)
(ince dayk) (2012)
Xo(km) -0.4 0.22 - - - -04+0.0
z(m) 4.6 9.17 9.13 12.2 4.59 4.6+0.0
q 0.5 1.499 1.499 1.5 0.5 0.5
A(mGal) 433.6+£2.94 6971.83 6931.78 13026.03 436.31 94.7 £ 0.7
(mGalxkm) (mGalxkm?)  (mGalxkm?) (mGalxkm?) (mGalxkm) (mGalxkm)
4. Tartisma ve Sonug¢ silindir gibi basit geometrik yapilarin derinliklerinin
kestirilmesinde yontem olduk¢a yararhdir ve
Gravite anomalilerinden gomiili bir yapinin uygulamasi da olduk¢a basittir. Yontem, sadece
derinligini  kestirmek icin = bir¢ok  ydntem kalintilara (rezidiiellere) degil, ayn1 zamanda kisa
gelistirilmistir. Bu ¢alismada tanitilan yontem, profil uzunlugundaki Bouguer gravite verilerine de

gozlemlenen gravite verilerine uygulanabildigi gibi
gravite anomali haritas1 {lizerinde alinan profil
verilerine de uygulanabilir. Ozellikle, arazide dl¢iilen
gravite verilerine kayan ortalama isleci uygulanmasi
diizgiinlestirilen verilerden kiire, yatay ve diisey

kolaylikla uygulanabilir.

Bu ¢alismada yontem, kiire, diisey ve yatay silindir gibi
basit geometrik yapr modellerinin olusturdugu
kuramsal giiriltiistiz, giirdltili ve ¢ nokta kayan

111



M. Mete vd. / Gravite Anomalilerinden Gomiilii Yap1 Derinliginin Belirlemesi i¢in Bir Yaklasim

ortalama isleci ile diizgiinlestirilmis gravite anomali
verilerinin  degerlendirilmesi  ile  smanmistir.
Yontemin gecerliligi, daha sonra farkl arastirmacilar
tarafindan degerlendirilen Mobrun, Medford, Cuba ve
Leona gibi farklh alanlarda olglilen gravite
anomalilerini literatiirde verilen degerlendirme
sonuglar ile karsilastirlmistir. Bu alanlar i¢in diger
calismalarda benzer ve farkli yontemlerle elde edilen
q yapt parametresine Kkarsilik hesaplanan yapi
derinliginin bu ¢alismada ti¢ farkli yapi1 modeline gore
hesaplanan yapi derinliklerinden q yap1 parametresi
ayni/yakin olan ¢oziimle olduk¢a yakin sonuglar
verdigi gorilmiistiir.

Literatiirden alinan gravite anomali verilerine bu
verilere daha once diizgiinlestirme ve stlizgecleme
amagh birgok veri islem uygulamasi yapildigl
disiintlerek ikinci bir duzgilinlestirme islemi
uygulanmamistir. Ancak, arazide ©olgililen gravite
anomalilerine uygun bir slizgecleme ve
diizgiinlestirme islemi uygulanmasi yontemin daha
uygun ve dogru sonuglar vermesi bakimindan yararh
olacaktir.

Calismamizda literatiirden secilen anomaliler iki ayr1
ornekleme araligi ile sayisallagtirilmistir. Bunun
amaci, Ornekleme araliginin yoéntemin sonuglari
lizerindeki  etkisini  gdzlemlemektir.  Sonuglar
degerlendirildiginde, 6rnekleme araliginin sonuglar
iizerinde onemli bir etkisinin olmadigi
gozlemlenmistir. Sonuglar arasinda go6zlemlenen
farklarin potansiyel alan verisi olan gravite verisinin
¢ok c¢ozliimliliigiinden ve matematiksel ¢dziimden
kaynaklandig1 diistintilmektedir.

Sonug olarak, bu ¢alismada sunulan ydntem gravite
anomali verilerinden kiire, yatay silindir, disey
silindir gibi basit geometrik yap1 modellerinin
derinliklerinin saptanmasinda 6zellikle 6grenciler i¢cin
yararli bir uygulama olacag diisiiniilmektedir.

Etik Beyani/Declaration of Ethical Code

Bu c¢alismada, “Yiiksekégretim Kurumlart Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yonergesi” kapsaminda
uyulmast gerekli tiim kurallara uyuldugunu, bahsi
gecen yénergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine
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Ekler

Ek A. FORTRAN Bilgisayar Programi

C..P

Co

Co

C....

ROGRAM iCINDE KULLANILAN TANIMLAR

G : EVRENSEL CEKIM DEGERI (0.00667)

X(I) : OLCUM NOKTALARI

H(I) : HESAPLANAN GRAVITE ANOMALI DEGERLERI
HR(I) :GURULTULU GRAVITE ANOMALI DEGERLERI
RO : YOGUNLUK FARKI (GR/CM3)

R: YARICAP (METRE)

7 : YAPI DERINLIGI

Q : YAPI FAKTORU

Q=1.5 ISE KURE ; Q=1.0 iSE YATAY SILINDIR ; Q=0.5
iSE (DUSEY SILINDIR)

C.....M=1 ISE KURE ; M=1 ISE YATAY SILINDIR ; M=0 ISE
C.... DUSEY SILINDIR
DIMENSION X(100),H(100),HN(100),HR(100),RND(100)
DATA N,M,Q,RO,R,Z/31,1,1.5,2.5,20.,50./
DATA G,P1/0.00667,3.14159265/
READ(1,%)(X(D),I=1,N)
READ(1,%)(RND(I),1=1,N)
IF(Q.EQ.1.5.AND.M.EQ.1) GO TO 10
IF(Q.EQ.1.0.AND.M.EQ.1) GO TO 20
IF(Q.EQ.0.5.AND.M.EQ.0) GO TO 30
10 A=(4*PI*G*RO*(R**3))/3.
GO TO 40
20 A=2*PI*G*RO*(R**2)
GO TO 40
30 A=PI*G*RO*(R**2)
40 DO50I=1,N
X1=A*Z**M
X2=(X(1)**2+Z*2)**Q
C  HI=(A*(Z**M))/((X**2+Z**2)**Q)
H(D)=X1/X2
50 CONTINUE
C.....HESAPLANAN ANOMALI DEGERINE GURULTU
C.... EKLEME
DO 19 K=1,N
HR(K)=H(K)+RND(K)*0.1
WRITE(3,55)X(K),HR(K)
55 FORMAT(3X,F10.2,3X,F10.4)
19 CONTINUE
K=(N+1)/2
HO=HR(K)
WRITE(* *)HO
DO 60 I=1,N
HN(I)=HR(I)/HO
WRITE(3,11)X(I),HR(I),HN(I)
11 FORMAT(3X,F10.2,3X,F10.4,3X,F10.4)
60 CONTINUE
TOP1=0.0
TOP2=0.0
DO 65 1=1,N
B1=1.-(HN(1))**(1/Q)
B2=HN()**(1/Q)
B=B1*B2*X(I)**2
TOP1=TOP1+B
C1=B1**2
TOP2=TOP2+C1
65 CONTINUE
Z=SQRT(TOP1/TOP2)
WRITE(3,51)Z
51 FORMAT(5X,"DERINLIK" 2X,'Z=",F10.4)
STOP
END

Ek B. Farkli Yap1 Parametreleri i¢cin Kuramsal Giiriiltiisiiz,
Giriltili  ve Ug¢ Nokta Yuvarlatma Isleci ile
Diizgiinlestirilmis Model Yapi1 Gravite Anomalileri

Kire Modeli Gravite Anomalisi
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Sekil Bla. Kiire Modeli parametreleri ve gravite anomalisi
(Yarigap (R) =50 metre, Derinlik (z) = 100 metre, Yogunluk

(p) =2.5 gr/cm3)
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Sekil Blc. Kiire modelinin %10 giirtltiilii ve ti¢ nokta kayan
ortalama anomalisi
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Sekil B2a. Diisey Silindir Modeli Gravite Anomalisi. Model
parametre degerleri (Yarigap (R) =25 metre, Derinlik (z) =
75 metre, Yogunluk (p) = 2.5 gr/cm3)
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Sekil B2b. Diisey Silindir modelinin %5 giiriiltili ve ¢
nokta kayan ortalama anomalisi
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Sekil B2c. Diisey Silindir modelinin %10 giiriltild ve ¢
nokta kayan ortalama anomalisi
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Ek C. Kuramsal Giiriiltiisiiz, Giiriiltiili ve Ug¢ Nokta
Yuvarlatma Isleci ile Diizgiinlestirilmis Model Yap: Gravite
Anomalileri

Kire Modeli Gravite Anomalisi
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Keywords Abstract: Amputees face several gait deficits due to their mechanically passive
Control moment gyroscope, prostheses' lack of control and power. Of crucial importance among these deficits
Gait simulation, are those related to balance, as falls and a fear of falling can cause an avoidance of
Optimization, activity that leads to further debilitation. A transfemoral an artificial limb replaces a
Neuromuscular model, .. . .
Trans-femoral amputee, missing leg above the kn.ee. A transfemoral prosthems consists of a socket, knee,
Knee prosthesis shank, foot, and mechanism for the suspension. The current 3D neuromuscular
model of a healthy person in this study is adjusted to depict a transfemoral amputee
with a 3R60. The model is simulated by Matlab 2019b Simulink program with a
walking speed of 0.9 m/s and 1.2 m/s. The model's performance is assessed by
comparing the distinctions between the healthy model and the amputee to the
literature results. The amputee gait simulated is in keeping with the literature,
particularly at speeds of 1.2 m/s. The oscillations of the model in the coronal plane
are 0.9 m/s, indicating that balance is difficult to maintain. A case study was also
conducted with a gyroscope control moment in the prosthetic shank on fall
prevention. The gyroscope control moment enhances flexing the knee and extending
it to prevent a drop. The step was more balanced with the extra control time
whirligig at 1.2 m/s.

Yeni Diz Protezleri Gelistirmede Dinamik Yonlendirme (FD) Simiilasyonunun Rolii

Anahtar Kelimeler 0z: Ampiite bireyler mekanik olarak pasif protezlerinin kontrol ve gii¢ eksikliginden

Kontrol momenti jiroskopu, dolayi gesitli yliriime sorunlari ile karsi karsiyadirlar. Bu sorunlarin arasinda hayati

Yiriyus simiilasyonu, onem tasiyanlar ise denge ile ilgili olanlardir; zira diismeler ve diisme korkusu, daha

ggiﬁéﬁiiﬁ:; model ¢cok giic sarfi gerektiren aktivitelerden ka¢inmaya neden olabilmektedir.

Transfemoral ampl’jte', Transfemoral yapay bir uzuv, diz iistiinden eksik olan bir bacagin yerini almaktadir.

Diz protezi Bir transfemoral protez, bir yuva, diz, gévde, ayak ve siispansiyon mekanizmasindan
olusmaktadir. Bu ¢alismada, saglikli bir bireyin mevcut 3B néromiiskiiler modeli,
3R60’h bir transfemoral amplite bireyi betimleyecek sekilde uyarlanmistir. Bu
model, 0,9 m/s ve 1,2 m/s yiirlime hizlarinda Matlab 2019b Simulink programu ile
simiile edilmistir. Saglikli model ile ampiite model arasindaki farklar literatiir
sonuclariyla Kkarsilastirilarak modelin performansi degerlendirilmistir. Simiile
edilen ampiite ylriiytst, 6zellikle 1,2 m/s hizda literatiir ile uyyumlu bulunmustur.
Modelin koronal diizlemdeki salinimi 0,9 m/s’dir; bu da dengeyi korumanin zor
oldugunu gostermektedir. Diismeyi 6nleme konusunda protez bacakta bir jiroskop
kontrol momenti ile bir 6rnek calisma da yapilmistir. Jiroskop kontrol momenti,
diismeyi 6nlemek icin dizin esnemesini (biikiilmesini) ve uzamasini artirmaktadir.
1,2 m/s hizda donme hareketi (whirligig) i¢in atilan adim, ekstra kontrol stiresi
sayesinde daha dengeli olmustur.

1. Introduction amputees by 2030 [3]. Additionally, it has been

reported that about 93% of explosion injuries end
Diabetes mellitus, peripheral vascular diseases, with amputation [2]. The impact of an amputation
trauma, and explosion-related events increase the risk exceeds the health aspects to economic, mental, and
of amputation of lower extremities [1,2]. The list is top psychological aspects, especially in the low- and
by Diabetes mellitus, with an estimated 552 million middle-income countries [1,3,4]. In the past three
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decades, scientists made great efforts to innovate knee
prostheses that may alleviate the suffering of
transfemoral (TF) amputees. The well-known
microprocessor knee (MPK) such as Ossur Rheo the
Otto Bock C-leg, Blatchford's Orion, and Freedom
Innovations' Plié were easy to use and succeeded in
enhancing the stability and the safety. However, they
could not mimic the natural knee perfectly [5].

Literature showed that MPK led to several unwanted
outcomes among the transfemoral (TF) amputees,
such as high energy consumption compared to healthy
people [6-8] and asymmetric gait with the possibility
of developing osteoarthritis in the intact limb [9]. TF
amputees also experienced falling after trips and slips
because of losing control over their knees [10,11].
Therefore, the need for scientific experiments to
validate and evaluate the actual performance of all
newly developed knee syntheses is inevitable.
However, the validation processes are often iterative
and expensive in terms of time, effort, and money if
applied directly to practical experiences. An initial
evaluation of prostheses via forwarding dynamic (FD)
simulation is a valuable alternative that may reduce
the need to build different prototypes and use
participants for intermediate tests. Multiple studies
used FD simulation to evaluate a new knee prosthesis
[12-16]. Most of these studies compare the results
obtained from simulation to the available data of
healthy people, which seems logical as one would
want the FD simulation's gait to mimic the gait of
healthy people. However, there are several
shortcomings to the methods that were used. Several
studies use an optimal torque generator to drive the
model's joints. The primary purpose of this study is to
adjust the existing 3D neuromuscular model such that
it can be able to represent a TF amputee gait wearing
a commonly used prosthesis. The prosthesis is to be
selected Otto Bock's 3R60 knee prosthesis model, one
of the most sold knee prostheses in the Netherlands).
Then, the gait mechanics are simulated to evaluate its
resemblance to a real amputee. Forward dynamics
simulation can be valuable in the development
process. It may lead to a decrease in the need for
prototypes and tests. It also offers researchers
simulation opportunities to change the prosthesis's
design by analyzing various scenarios.

2. Material and Method
2.1. Development of 3D TF amputee model

In this study, we used MATLAB-Simulink [17] and
Neuromuscular Library to develop a 3D TF amputee
model. A control moment gyroscope (CMG) is
embedded in the model for the exploratory research
on fall prevention, controlled by using a low- and high-
level controller. (Figure 1). The 3D TF amputee model
consists of four elements: neurological, muscles,
skeleton, and the prosthesis controller. The knee is
modelled as three bodies representing the knee's
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physical components: Top, Body, and Bottom.
Geometric locations on each body define the body's
relation to each other. Fall prevention consists of three
main elements: the CMG, the CMG controller, and the
trip detector. The joint torques T;, calculated from the
muscle forces F™, determine how the skeleton moves.
Jointangles ¢; and muscle stimulations S;™ are used to
calculate muscle forces. The neurological controller
controls the muscle stimulations, calculating the
required stimulations based on trunk pitch and
angular velocity @HAT, trunk roll angle and angular
velocity @HAT , muscle lengths ¢7*, and forces ij.
Only the neurological controller gains are optimized
during gait optimizations. The distance walked Xy 47,
average velocity Vavg, the sum of stop torques Y, Ty, ;,
metabolic energy E,,,, and simulation time tg;,,, are all
used in the cost function. A CMG is added to prevent
falls. The controller cancels out the shank's angular
velocity wg during normal walking to minimize the
perturbation to the normal gait. Trip detection is
based on the magnitude of the anterior-posterior and
mediolateral local shank accelerations ||%, J||. If a trip
occurs, a gimbal motor torque 7, is applied, causing
the gimbal motor to rotate and the CMG to have a
gyroscopic moment, preventing a fall. The CMG
controller 7.y, gains are optimized during fall
prevention optimization to minimize the exchanged
angular momentum AH.

2.1.1. Musculoskeletal model

The Musculoskeletal model was adopted by Song and
Geyer’s model [18]. The model includes amputating
the right thigh and replacing the amputated side with
a prosthetic foot and shank. The amputated thigh is
shortened to match a TF amputation of 11 cm. The
model resembles a human with a length of 1.8 m and a
mass of approximately 77 kg, including the prosthetic
leg. The joint shave soft joint limits to prevent
violating anatomic joint limits. When a joint violates a
joint limit, a stop request is exerted on the joint to limit
further joint limit violations. Song and Geyer use a soft
knee joint limit of 5° [19]. However, during normal
gait, this limit is exceeded every gait cycle. So, the
model relies on the stopping torque tg; for further
joint limit violation.

2.1.2. Prosthesis model

The prosthetic leg consists of the Otto Bock’s 3R60
prosthetic knee, a shank, an ankle, and the foot. The
prosthetic shank is a rod with a similar center of mass
(COM) location as the intact shank. The prosthetic foot
is linked to the prosthetic shank via the prosthetic
ankle. This ankle is a simple revolute joint with high
stiffness, resembling a rigid ankle. The exact mass and
inertia of the prosthetic shank and foot are given in
Table 1. The 3R60 knee comprises five axes and two
hydraulic elements. The axes and hydraulic elements
are linked together so that the joint is polycentric and
has two degrees of freedom (DOFs). These two DOFs
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Figure 1. The amputee model is made up by 3 parts: the skeletal and prosthetic model, the muscle model, and the neurological
control model. The added control moment gyroscope (CMG) for the fall prevention case study is also depicted in the model

result in different behaviour for stance and swing
phases. One hydraulic element is only used during
stance phase flexion. The other hydraulic element is
mainly used during swing phase flexion. Therefore,
the elements have different stiffness and damping
characteristics. For the prosthesis model, a multi-body
model of the 3R60 knee created by Vandaele [18] is
used in Simulink.

2.1.3. Neurological control model

The neurological control model of Song and Geyer [18]
is used to control the muscles. The model is supposed
to control several gait functions via different reflex
modules. Examples of such functionalities are
realizing a leg at the landing and preventing knee
hyper-extension during stance. A significant circular
movement is expected because of the symmetric
model of an amputee. The targeted leg angle (TLA)
calculator is connected to the integrated lateral
positions to overcome this movement. Moreover, the
muscles in the amputated side provide insufficient leg
clearance information compared to the non-
amputated leg. Therefore, the distance between the
ankle and hip determines the leg length.

2.2. Control moment gyroscope

For the exploratory research on fall prevention after a
trip using a CMG, an obstacle was placed such that the
intact leg was tripped in the late swing while walking
1.2 m/s two essential procedures should be carried
out:
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2.2.1. Detection of trip (intact side)

The accelerometer was placed on the COM of the intact
shank for trip detection. The acceleration is sampled
at 1000 Hz and then filtered with a high pass and low
pass filter with a cut-off frequency of 3 Hz and 80 Hz
[22,19]. A simple detection algorithm to classify data
comes from acceleration as a trip when the values
exceed a certain threshold.

2.2.2. Overcoming of trip (prosthetic side)

Furthermore, a sensor was added to measure the
angular velocity of the COM of the prosthetic shank.
This sensor is also sampled at 1000 Hz. Finally, the
CMG added to the model is embedded in the prosthetic
shank. In this step, The CMG is attached below the
center of mass of the shank COMs as indicated in [19].

2.2.3. Mechanism of CMG action

According to the size of the CMG, the maximum torque
produced by the gimbal motor is set [20]. Therefore, it
is needed to reoptimize the muscle-reflex parameters
in the amputee gait with an inactive CMG, so it is
possible that the model can carry an additional mass.
In contrast, two high-level controllers and a feed-
forward term have controlled the torque produced by
the gimbal motor when the CMG is active. Therefore,
the following equation (1) is used to calculate the total
gimbal motor torque [21]:

Teu(t) = Is2(ws cos(y (1)) — wz(t) sin(y ())) +
T, (), if walking
{ Tr (), if trip. (1)
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2.3. Optimization

In this study, the covariance matrix adaption evolution
strategy (CMAES) algorithm was recruited to perform
an optimization algorithm [22]. Several parameters
were used to optimize the amputee's gait, including
the CMG fall prevention controller. In addition,
simulation of the model and costing of function was
performed. Data for simulation was sampled at 30 Hz.
However, data for the fall prevention optimization was
sampled at 1000 Hz. The following equation (2)
defines the cost function ] used for the optimization:

J=«a Em +pB |17 -V |
L ||AxC0M'AyCOM|| | e ref
Y
COT TVC
+y.Y1, +6 . :S—i’: — 1+ €.||[AH(D)||max (2)
3TC Jt Jan

CoT: Cost of transport; TVC: Target Velocity Cost; STC:
The Stop Torque Cost; Jt: The Time Cost; J,4: The Cost
of Maximum Exchanged Angular Momentum [22].

Furthermore, different rough terrains were created to
test amputee gait optimization. Finally, a self-collision
detector was joined to diagnose any collision between
the leg chips and stop the simulation when necessary.

2.4. Data processing

For the final gait evaluation, the simulation data
obtained from models walking 30s on the flat ground
were processed and compared. The acquired data
from the model is sampled at 1000 Hz. During post-
processing, the data is subdivided into several sections
corresponding to a stride. Next, the data underwent
linear interpolation, where each section included data
points with 0.5 % increments for 0 — 100 %. Then a
descriptive analysis was used to present the data as
mean and standard deviation (M+SD) per leg. The first
four steps are not considered.

2.5. Model validation

In this step, several parameters of the simulated gait
of the amputee and healthy model are compared to
check whether the model’s performance represents a
real amputee.

Descriptive analysis was performed, such as the mean,
average, and standard deviation of each parameter's
absolute symmetry index (ASI).

The mean was calculated by averaging the parameter
over all the strides. For the healthy model, the ASI was
defined as the difference between the left (L) and right
(R) leg gait parameter value of a certain stride: ASI =L
-R0.5(L +R) - 100 %. Consequently, the ASI would be
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positive values when the left side is larger than the
right side.

For the amputee model, the situation is different
because the right side is the prosthetic leg, and the left
leg is the intact one. Here we compared the
parameters of the gait simulation model having active
and inactive CMG. The outcome of the comparison may
show how much the active CMG can create
perturbation to the normal gait.

The healthy model was simulated based on Song and
Geyer’'s [18], with some exceptions, including
preoptimizing muscle reflex parameters and changing
the muscle expenditure model.

Three parameters, including the joint angles, joint
torques, and the ground reaction forces (GRF) used to
perform a correlation between the data of simulated
healthy gait and data of healthy experimental gait.

3. Results
3.1. Gait simulation

Figure 2(A) and Figure 3(A) present the average joint
angles, standard deviation, and the correlation values
resulting from the comparison of the data of the
healthy human model [23] and the healthy simulated
model walking with the same velocity (at 0.9 m/s and
1.2 m/s).

In contrast, Figure 2(B) and Figure 3(B) present the
average, standard deviation, and the correlation
values of the joint angles obtained from the simulation
of the prosthetic leg of the amputee model and the
intact leg walking at 0.9 m/s and 1.2 m/s.

The role of active and inactive CMG in controlling the
prosthetic leg was shown in Figures 4(A) and 4(B). In
addition, the average and standard deviation of the
joint angles resulted from the simulation amputee
model and intact leg walking on flat ground with 1.2
m/s in both active and inactive CMG (Figure 4-A &B).

3.2. Fall prevention using a control moment
gyroscope

The outcome of using the control moment gyroscope
(CMQ) in fall prevention is illustrated in Figure 5. The
data obtained CMG angle, angular velocity, torque, and
the exchanged angular momentum are averaged over
stride in two situations. Figure 5(A) presents the
model's data when it is just moving or walking. At the
same time, Figure 5(B) shows the successful fall
prevention expressed by the CMG fall prevention
controller after exposure to a trip. As shown in figure
5, about 7.1 s where the moment of collision with the
obstacle had occurred. However, the time fromt= 7.4
s and t = 7.9 s reported the activity of the fall
prevention controller.
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Figure 2. Average joint angles and standard deviation during a stride of (a) a healthy model (My) compared to
data from Fukuchi (Fy) [23] and (b) for the intact (I) and prosthetic (P) leg of the amputee model walking on
flat ground with 0.9 m/s.
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Figure 3. Average joint angles and standard deviation during a stride of (a) a healthy model (My) compared to
data from Fukuchi (Fy) [23], and (b) for the intact (I) and prosthetic (P) leg with active CMG of the amputee
model walking on flat ground with 1.2 m/s
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Table 1. Shows the results of model validation obtained from the simulations of the Healthy model (intact leg) and amputee
model (Prosthesis leg). The average and standard deviation parameters include stance time, swing time, double stance time,
step time, and step length

09m/s 1.2m/s
Mean ASI Mean ASI
Mn 0.69 (0.01) 0.23 (1.47) 0.61 (0.00) -0.12 (0.72)
1 0.92 (0.01) 48.60 (0.65) 0.67 (0.01)
P 0.59 (0.00) 0.49 (0.00) 2626 (0.65)
tse (s) I 0.65 (0.08)
P 0.64 (0.02) 786 (9:69)
Ica 0.68 (0.09)
Pca 0.63 (0.02) 1372 (11.31)
Mu 0.48 (0.00) -0.03 (1.37) 0.49 (0.00) 0.13 (0.71)
I 0.35 (0.00) - 64.28 (1.19) 0.37 (0.00) )
P 0.72 (0.01) 0.52 (0.01) 36.61(0.86)
tw () I 0.47 (0.01) ]
P 0.53 (0.06) 1262 (13.23)
Ica 0.43 (0.01)
Pca 0.55 (0.07) "15.58 (11.84)
Mn 0.09 (0.00) -0.31 (1.85) 0.08 (0.00) 0.05 (1.82)
I 0.08 (0.00) -17.56 (1.49) 0.07 (0.00)
P 0.09 (0.00) 0.05 (0.00) 26:37 (3.71)
tos (s) Iai Pal 0.10 (0.01)
Pa Ica 0.08 (0.01) 2260 (1313)
Ica Pa 0.09 (0.02)
Pca Ica 0.06 (0.01) 3178 (1514)
Mn 0.63 (0.01) 017 (1.11) 0.53 (0.00) 0.16 (0.42)
I 0.48 (0.00) -57.03 (1.29) 0.48 (0.00) )
P 0.79 (0.01) 0.59 (0.01) 2785 (089)
ts (s) Iai 0.53 (0.01)
Pa 0.59 (0.07) 8.35(1027)
Ica 0.57 (0.02)
Pca 0.58 (0.08) 1146 (11.78)
Mn 0.52 (0.01) 0.49 (2.94) 0.65 (0.01) -0.36 (1.75)
I 0.44 (0.00) -51.28 (1.21) 0.58 (0.01) )
p 0.71 (0.00) 0.73 (0.00) 21.94 (1.69)
£5(s) Ia 0.67 (0.12) i
Pa 0.73 (0.03) 7.64 (581)
Iea 0.66 (0.13)
Pca 0.65 (0.04) 2:47 (13.63)
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Figure 5. Amputee model walking with CMG at 1.2 m/s with (a) the average data for the control moment gyroscope during a
stride, and (b) the control response for successful fall prevention. The moment of collision (Col.) with the obstacle is around t =
7.2 s. The time the fall prevention response is active (Act.) are indicated in the fall prevention plots, which is betweent=7.4s

andt=7.9
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Table 2. Shows the descriptive analysis (the average and standard deviation) of all parameters and the ASI resulting from

the simulations of the healthy and amputee models
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09m/s 1.2m/s
Mean ASI Mean ASI
My 1.21 (0.08) -1.23 (7.93) 1.02 (0.02) 0.31 (1.44)
Pamax I 2.07 (0.07) - 2.87 (0.06) -
(W/kg) Lo 2.91 (0.51) -
Ica 2.65 (0.60) -
My -0.31 (0.02) 2.19 (10.39) -0.33 (0.02) -1.04 (6.79)
I -0.35 (0.01) 13.31 (1.89) -0.51 (0.01)
, P -0.31 (0.01) -0.19 (0.01) 101.87 (4.92)
Xb
Lo -0.34 (0.06)
(Ns/ke) Pai -0.24 (0.05) 3179 (21.63)
Ica -0.31 (0.06)
Pca -0.23 (0.06) 5488 (36.24)
My 0.23 (0.01) -1.89 (7.16) 0.27 (0.01) 0.42 (4.58)
I 0.69 (0.01) 151.82 (1.06) 0.42 (0.01)
» P 0.08 (0.00) 0.19 (0.01) 73.14(3.76)
Xp
lai 0.45 (0.03)
(Ns/ke) Pai 0.23 (0.02) 7271 (13.14)
Ica 0.44 (0.05)
Pca 0.17 (0.03) 7174 (11.81)
My 5.92 (0.05) 0.15 (1.04) 5.48 (0.04) -0.12 (1.03)
I 8.14 (0.07) 51.63 (0.84) 6.25 (0.05)
» P 1.76 (0.03) 432 (0.04) 3739 (0.95)
: Lo 5.89 (0.69)
(Ns/kg) Pu 5.01 (0.10) 15.46 (9.32)
Ica 6.23 (0.77)
Pca 5.02 (0.12) 1937 (12.09)

4, Discussion and Conclusion

In this study, a 3D neuromuscular model was
readjusted to mimic TF amputee wearing the Otto
Bock 3R60 knee prosthesis. The simulation outcome
showed a similarity between the amputee gait and the
gait of a TF amputee when walking at a velocity of 0.9
m/s and 12 m/s. However, asymmetric
characteristics and contra-lateral vaulting were also
reported in TF amputees. Likewise, to the findings of
[24], the vaulting characteristic was also seen in the
maximum ankle power through a single stance. In our
study, we found that the intact ankle of a TF amputee
showed greater vaulting characteristics than the ankle
in healthy humans. Moreover, the vaulting
characteristic appeared in the simulated gait and for
both velocities (0.9 m/s and 1.2 m/s).

Similar to findings reported by [25,26], the simulated
amputee gait showed similar positive or negative
asymmetry at the velocity of 1.2 m/s. The stance time
was longer in the intact leg than in the prosthetic leg,
while the step length, step time, and the swing time
were longer in the prosthetic leg than in the intact leg.
Regarding the ASI and the change in ASI between
different velocities, the magnitude was more
significant than the results reported by [25,26].

In fact, the simulated gait moving at the velocity of 0.9
m/s reported deviations compared to earlier studies.
Considering the stance time when the model is
stepping from the prosthetic leg onto the intact leg,
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our findings agreed with Nolan [25], where the stance
time has doubled. However, Schaarschmidt [26] found
that stance time has doubled if the model steppes from
the intact leg to the prosthetic leg.

Furthermore, we found that the average anterior-
posterior propelling impulse was smaller in the
prosthetic leg than the braking impulse. Such a finding
was in line with that mentioned by Nolan [25], but was
opposite to findings mentioned by [26].

Different velocities showed various changes in the
asymmetry values. In our study, the change in
asymmetry for swing time was two times longer than
the result reported by [25]. The change in the
asymmetry of both stance and step time was much
more significant than the result of [25,26].

Another finding was related to the mean impulse
asymmetries of the simulation, which were dissimilar
across different velocities. However, [25,26] reported
that in the simulation, the mean impulse asymmetries
were similar across all velocities [25,26].

In this study, except for the joint torque correlation,
the values for the joint angle and GRF correlation
factor in the simulated healthy gait at 1.2m/s were
similar to those produced by [18]. In contrast, except
for the hip abduction angle correlation, all other
correlation factors were worse in the simulated
healthy gait at 0.9 m/s. Similar to findings reported by
[18], we also found that the difference in joint torque
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correlation is quite similar. The reason behind such
findings may be attributed to changes in the soft joint
limit, which causes different joint torques. Moreover,
the ankle joint was designed as a 1 DOF revolute joint,
which justifies the reason behind the low correlation.

The simulated gait of the amputee and healthy model
reported different results from the previously
published research at the velocity of 0.9 m/s [25,26].
It is most probably related to simplification
procedures in the coronal plane. The consequences
were difficulties in controlling balance at the lower
velocities. Despite the optimization procedures to
produce an optimal gait, the designed model lacks the
human factor, which may result in some deviation
from reality. Similarly, [26] reported that amputees
are most likely to be cautious when stepping with the
prosthetic leg [26] compared to models with no fear
and no cautions.

Although the 3R60 prosthetic knee showed similar
characteristics to findings reported by [27], the
maximum swing-phase flexion was lower than [27] at
0.9 m/s and 1.2 m/s. The 3R60 prosthetic knee seems
sensitive and adequately accurate to simulate the gait
of a TF amputee.

Among the problems experienced in the model was
the difficulty in the lateral control. This problem arose
when we compared the gait simulations on rough
terrain and changed the model. The solution to such a
problem was to reoptimize the gait parameters.

In conclusion, the features of the 3D neuromuscular
simulated gait of the TF amputee model wearing the
Otto-bock 3R60 knee prosthesis coincides with
previously discussed models, especially when the
model is moving at the velocity of 1.2 m/s. However,
when the velocity comes down to 0.9 m/s, the model
may complain of some deviations in the amputee and
the healthy model, which requires further research in
modelling muscle structure and nerve control of
humans. Furthermore, the embedded control moment
gyroscope prevented falls after a trip and improved
the gait symmetry at a velocity of 1.2 m/s.
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Keywords Abstract: The approach presented in this study is about the calculation of the
Language Similarity, similarities among languages by using the new feature template to be obtained
Universal Dependency, from the syntactic analysis phase. Studies were conducted on 6 different language

Natural Language Processing  sots from two different language families in order to show the calculability of

similarity of languages with the help of the recommended new feature template. In
the first study, triplet-pattern template which is obtained from the syntactic
analysis of Turkey, Kazakh, and Uyghur Turkish languages from Turkic languages
families belonging to the Ural-Altaic linguistic family, could be formed
automatically through developed software, and also similarity analysis of the
desired languages could be made thanks to a different module developed within
the same software. Consequently, not only similar structural relations of the
languages from the same language family but also structural differences among the
languages can also be revealed. Even if the first aim is to determine the similarities
among languages when developing an approach, the real aim of the desired
structure is to form a system independent from the language. In order to show that
the formed system has a structure independent from the language, another study
was carried out. In the second study, the similarities among the languages were
determined by using treebanks of English, Swedish and Norwegian from the
Germen language family. When the language family is Turkic and the metrics are
Jaccard, Dice, and Similarity Matching, the highest similarity is Turkish-Uyghur,
and the values of the metrics are 25.21%, 40.27%, and 50.42%, respectively. When
the language family is Germen, the highest similarity is Norwegian-Swedish, and
the values of the metrics are 37.15%, 54.17%, and 74.3, respectively.

Diller Arasindaki Benzerligi Hesaplamak icin S6zdizimsel Yeni Bir Yaklasim

Anahtar Kelimeler 0z: Bu calismada sunulan yaklasim, séz-dizimsel analiz safhasindan elde edilecek

Dil Benzerligi, yeni ozellik sablonunun kullanilmasiyla dillerin birbirlerine olan benzerliginin

Evrensel Bagimlilik, hesaplanmasi iizerinedir. Onerilen yeni o6zellik sablonu yardimiyla dillerin

Dogal Dil Isleme benzerliklerinin hesaplanabilirligini gosterebilmek i¢in iki farkli dil ailesine
mensup 6 farkl dil kiimesi iizerinde calismalar gerceklestirilmistir. ilk calismada
Ural-Altay dil ailesine ait Tiirki diller ailesine mensup Tiirkiye, Kazak ve Uygur
Tiirkgelerinin s6z-dizimsel analizden elde edilen ti¢li 6riintii sablonlar: gelistirilen
yazilim vasitasiyla otomatik olarak cikarilabilmekte ve ayni yazilim igerisinde
gelistirilen farkli bir modil sayesinde de istenen dillerin benzerlik analizi
yapilabilmektedir. Boylece ayni dil ailesine mensup dillerin yapisal olarak
birbirlerine benzer iliskilerinin gésterilmesinin yani sira diller arasindaki yapisal
farkliliklar da ortaya g¢ikarilabilmektedir. Yaklasim gelistirilirken ilk hedef Tiirki
diller arasindaki benzerliklerin belirlenmesi olsa da olusturulmak istenen yapinin
gercek amaci dilden bagimsiz bir sistem olusturabilmektir. Olusturulan sistemin
dilden bagimsiz bir yap1 olusturabildigini gosterebilmek adina ikinci bir ¢alisma
gerceklestirilmistir. ikinci calismada Germen dil ailesine mensup Ingilizce, isvecce
ve Norvegce derlemleri kullanilarak dillerin birbirlerine olan benzerliklerin
Olciimlenmesi saglanmistir. Dil ailesi Tiirkce ve metrikler Jaccard, Dice ve
Similarity matching oldugunda, en yiiksek benzerlik Tirkce-Uygurca olup,
metriklerin degerleri sirasiyla %25.21, %40.27 ve %50.42'dir. Dil ailesi Germen
oldugunda en yiiksek benzerlik Norveg-isvecce olup, metriklerin degerleri sirasiyla
%37.15, %54.17 ve %74.3'tlr.
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1. Introduction

One of the most important characteristics of human
beings is to have language. By way of language,
human beings can share their feelings, express their
desires or signal a danger [1]. When humans develop
their language aptitude, they also develop their
communication skills at the same time. In this way,
while they can emphasize better what they want to
say, they also begin to understand better what is said.
Social interactions formed thanks to the language are
quite significant components in human life [2]. By
virtue of the language, some things like one’ s age
[3], sex [4, 5], political view [6], eating habits [7]
could be estimated.

Despite the changes caused because of every kind of
external factor, it is expected that the basic syntax of
the languages from the same family should be similar.
Syntax analysis is the process of extracting the
internal structures of the sentences given in a natural
language and it is also quite an important pre-step for
semantic analysis which is the phase of inferring from
a text given in a natural language.

Several studies like definition, differences, or
similarity of languages have been conducted until
today by not only philologists but also computer
scientists together with the developing technology.
The studies about language similarities are
predominantly the measurements on semantic
similarities of words. However, syntax is actually one
of the most important fundamental differences
distinguishing human beings from many other living
beings [8]. In order to achieve the syntaxes, we also
need to realize a stage named parsing. The parsing
process is a very crucial component for artificial
intelligence applications developed in recent years.
For its usage area, machine translation [9, 10],
information retrieval [11, 12], text recognition [13],
sentiment analysis [14-16] and text clustering [17]
can be given as examples.

Language similarity can be defined as typologically
(word order/word complexity) or
genetically/historically (Indian-Europe/China-Tibet).
Examples of studies conducted on syntax and
language similarities will be given in this part of the
study. Potthast et al. have divided the similarity
identification approaches between cross language
into 5 categories as shown in Figure 1 [18]. They have
conducted studies on similarities of documents
belonging to 6 different languages.

I Cross-Language Similarity Detection Approaches ]

l 1 1 1

Parellel Comparable
Corpora-based Corpora-based
Models Models

Machine
Translation-based
Models

Syntax-based
Models

Dictionary-based
Models

Figure 1. Cross-Language Similarity Detection Approaches
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Crossley and McNamara have designed a system that
functions in accordance with the average number of
the clause in a sentence, the number of the word
before the main verb in the main clause, and also
syntactic similarities within the whole document
[19]. Kyle has developed a syntactic tool called Tool
for the Automatic Assessment of Syntactic
Sophistication and Complexity (TAASSC). This is a
tool calculating syntactic index with regards to the
number of adjectives and adverbs per sentence [20].

Furthermore, Pennebaker estimates the syntactic
similarity in her/his study through the instrument of
a function which is a system using words and named
as Linguistic Style Matching (LSM) [21, 22]. LSM finds
out the similarity between two documents by
estimating the score of the syntactic similarity with
regard to the predefined word category score [23].
Gamallo et al. have developed a syntactic-based
system in order to determine the similarities of the
words [24]. Li et al. have performed similarity tests
on the texts of 900 Chinese and 100 Lao languages in
order to calculate the similarity between Chinese and
Lao languages as Wordnet-based [25]. Dinh and
Thanh have suggested the fuzzy-based method to
define the comments of English and Vietnamese
languages. This method tries to calculate the
similarities by comparing every word with a fuzzy set
including similar words in order to determine
whether the two sentences are similar to each other
or not [26].

Moreover, Steinberger et al. have used a polyglot
dictionary named EUROVOC to estimate the
similarities of the texts independently of the language
[27]. Baron-Cedeno et al. have suggested an
algorithm named as Cross-Lingual Plagiarism
Analysis (CLIPA). This algorithm is based on the
statistical transition model and it is a system that
finds out the probability of the similarity of two
languages based on Bayes principle [28].

Further, Uszkoreit et al. has conducted a study in
order to find out the similar texts between two
languages by calculating n-grams based on dictionary
translation [29]. Maike et al. have also carried out a
study on the translation from a source language to a
target language by calculating the similarities in
target language space [30].

2. Material and Method

2.1. Datasets

In this part, after being given the briefing about the
Universal Dependencies project (UDP), the

information about used datasets is going to be
presented.
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UDP is a framework that includes reciprocal
consistent explanations among different languages.
The objectives of the UDP might be assumed to
analyze the research from the perspective of a
language as well as to develop multilingual
decompositions and facilitate the learning process
among languages. It is benefited from Stanford
dependencies [31-33], Google Universal part-of-
speech tags [34] and Interset Interlingua for
morphosyntactic tagsets [35] to form explanation
schemas.

ensubj:pass

puncte
oblr
j: tcase —,
» -
N # #
‘ISt NOUN& | [AUXz [™3"% P2 VERB# W]’ [DET+ T* cdet—§ NOUN~ IPUN(ZT]
—_——— —_———

UDP is developed as an open platform that has many
project members. Its first version was released in
2015 and 10 treebanks in 10 different languages have
been formed with its 1.0 version. Together with the
increasing number of participants within the years,
the 2.5 version to which also the datasets in this
study belong, was created. In this version, there are
157 different treebanks from 90 different languages
[36]. Parallel examples of the different languages
formed by using the UDP framework could be seen in
Figure 2.
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English The dog was chased by the cat
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> expl:pass y case-% by |
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unctk
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[(NOUNs T*"*-07P2*>VERB# | [ADP*“***"{NOUN: ] TPUNCT]
Swedish —— —_—— —

Hunden Jagades av katten

Figure 2. Parallel samples among the languages [37].

In this study, 6 different treebanks were used, 3 of
which are from Turkic language family (Turkish,
Uyghur, Kazakh) and 3 from Germen language family
(English, Swedish, Norwegian), which is involved in
the 2.5 version and created within the scope of UDP.

Table 1. Properties of The Treebanks

The information about these used treebanks is given
in Table 1. A Turkic language family is the sub-
branch of the Ural-Altaic language family and Germen
languages are the sub-branch of the Indo-European
language family.

Turkish Uyghur Kazakh English Swedish Norwegian
Sentence 5635 3456 1078 16622 6026 17575
Tokens 56396 40236 10383 25489 96819 301353
Types of words 609 251 96 924 365 1302
UPOS Tags 14 16 17 17 16 17
Relation Subtypes 5 16 7 13 9 8
Turkey Turkish is from the sub-branch of taken texts from Wikipedia and news [41, 42]. It got

Southwestern of the Turkic language family. In this
study, IMST (Istanbul Technical-Middle East
Technical University-Sabanci University) was used
and after that, it will be named Turkish. Turkish is the
renewed version of semiautomatically translated
IMST Treebank [38, 39] and METU (Middle East
Technical University)-Sabanci Turkish Treebank [40].
It got involved in the UDP for the first time in the 1.3
version.

Kazakh Turkish is from the sub-branch of
Northwestern of Turkic language family. In the study,
UD-Kazakh treebank (KTB) was used and after that, it
will be named Kazakh. Kazakh was created over the

involved in the UDP for the first time in the 1.3
version.

Uyghur Turkish is from the sub-branch of the
Southeastern Turkic language family. Uyghur
Dependency Treebank (UDT) is used in the study and
after that it will be named Uyghur. Uyghur is UDT-
based and developed in Xinjiang University located in
China. It got involved in the UDP for the first time in
the 1.4 version [43].

Swedish is connected to Germen family. In the study,
Swedish Talbanken (ST) was used and after that, it
will be named Swedish. Swedish uses the treebank
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developed in Lund University in 1970 as the base.
The treebank has been made reusable with new
explanations morphologically by Nivre and Megyesi
[44]. It has been still continuing to develop within the
scope of UDP as of the 1.0 version.

English belongs to Germen family. In the study,
English Web Treebank (EWT) was used and after
that, it will be named English. English is a dataset
developed as web-based. It was taken from web-
based sources like web blogs and comments. It has
been still continuing to develop within the scope of
UDP as of the 1.0 version [45].

Norwegian is connected to Germen family. In the

study, the Nynorsk treebank was used and after that,
it will be named Norwegian. Norwegian is Norwegian

Table 2. Sample sentence in Turkish (CoNLL-U)

Dependency Treebank (NBT) based and translated to
UD format automatically by Lilja Ovrelid who is from
Oslo University Lilja [46]. NDT had been developed
by the Text laboratory and Informatics department
together in Norway national library between the
years of 2011 and 2014. It has been still continuing to
develop within the scope of UDP as of the 2.0 version.

UDP uses the revised version of CoNLL-X format
which is called CoNLL-U. Every word is defined
with10 different fields and separated with tab
characters. The command line is started with #
character. Sentences can be composed of one or more
word lines and word lines represent the fields to be
seen in the following findings. The examples of the
Turkish language in the CoNLL-U format can be seen
in Table 2.

ID [ FORM | Lemma | UPOS | XPOS | Feats | Head | Deprel | Deps | Misc

#sent_id=mst-0036 #text=Nefes nefese kalmistim.

1 Nefes nefes NOUN | noun Case=Nom|Number=Sing|Person=3 0 Root _ _

2 nefese nefes NOUN | noun Case=Dat|Number=Sing|Person=3 1 compound _ _
Aspect=Perf|Mood=Ind|Number=Sing

3 | kalmistim kal VERB verb |Person=1|Polarity=Pos| Tense=Pqp 1 compound _ _

4 PUNCT | punct _ 1 punct B _

The column headings used in Table 2 can be

explained as follows;

ID: Word index, integer starting at 1 for each new
sentence; maybe a range for multiword tokens; may
be a decimal number for empty nodes (decimal
numbers can be lower than 1 but must be greater
than 0).

2. FORM: Word form or punctuation symbol.

3. LEMMA: Lemma or stem of word form.

4. UPOS: Universal part-of-speech tag.

5. XPOS: Language-specific part-of-speech
underscore if not available.

6. FEATS: List of morphological features from the
universal feature inventory or from a defined
language specific extension; underscore if not
available.

7. HEAD: Head of the current word, which is either a
value of ID or zero (0).

8. DEPREL: Universal dependency relation to the
HEAD (root iff HEAD = 0) or a defined language-
specific subtype of one.

9. DEPS: Enhanced dependency graph in the form of a
list of head-deprel pairs.

tag;
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10. MISC: Any other annotation.

2.2. Experiments

In this part of the study, detailed information about
the conducted study will be presented. The
information about the created test environment,
suggested pattern structure and used metrics are
going to be given.

The software required for the study has been created
in Visual Studio 2015 by using C# programming
language. First of all, the treebank to be worked on is
selected and the triplet pattern (after that it will only
be named as Triplet) and frequency of the related
treebank are detected automatically by the system.
The same and different triplets and their numbers
among the selected languages could also be found
through the same software.  Additionally, the
similarity rates among the selected languages can be
also calculated. The structure of the developed
system could be seen graphically in Figure 3.
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2.2.1. Pattern Structure

Every triplet pattern is expressed as (W1, r, W2 ). W1
refers to the first syntactic word, r to syntactic tag,
and W: to the second syntactic word. Software that
shows the relations between UPOS-DEPREL columns
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as triplets over 6 different treebanks used in the tests
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to be defined by using word types and dependency
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2.2.2. Metrics

Jaccard, Dice and Simple Matching were used as
similarity metrics in order to assess the study results.
In equations, A and B are different languages. Jaccard
Similarity is one of the main methods which is used in
similarity calculations without the dictionary and
evaluates the similarity statistically among sets. Its
formulation is given in Equality 1.

|AN B
|[AU B

J(A,B) = (1)

Dice which is also one of the similarity measurements
used to measure the distance among words is in
relation to Jaccard. Its formulation is given in Equality
2 and Simple Matching (SM) is given in Equality 3.

Table 3. Samples Triplets (for Turkic Languages)

2|AN B

D(A,B)=—|A|+|B| (2)
SM(A, B _z2lAnB 3
(4, )—m (3)

3. Results

In this section of the study, firstly the study results of
Turkic languages and then the study results of
Germen languages are going to be presented. The
triplet examples produced for Turkic languages by
the developed system are shown in Table 3. Further,
the examples of common triplets among Turkic
languages could be seen in Table 4.

Turkish Kazakh Uyghur
Forms Triplet Forms Triplet Forms Triplet
en sonunda ADV,advmod,ADV | onamaxatca | ADJ],advcl,VERB lilo yv4 | NUM,nummod,NOUN
yerinden kalkmis NOUN,obl,VERB KyHeyiH NOUN,obj,VERB 34005 | NOUN,0bj,VERB
KyllaKTan
mesru yollarla ADJ,amod,NOUN aneMi emipim | ADJ,amod,NOUN <uld H54w | NOUN,compound,VERB
dizleri yapismisti NOUN,nsubj,VERB | gen VERB,advcl,VERB 4100 OMgs | VERB,advmod,VERB
OWJIAWTBIH
bakisini gérsen NOUN,obj,VERB Bana Tyca NOUN,nsubj,VERB &iz3S | NOUN,obj,NOUN
ek
Table 4. Common Triplets (among Turkic Languages)
Triplet Turkish Kazakh Uyghur
NOUN,nsubj,VERB Kkisi oldu »KaHbI CYHMereH 3o Wjadidd
PRON,nsubj,VERB ben sasarim ©3iHIH cylireHiHe OdunY)y33 O
CCON]J,cc,NOUN ve delikanl »K9He MPOKYPOPAbIH Y384 0
NUM,nummod,NOUN yedi y1l €Ki )KaHHbIH, Juo pvdo
NOUN,compound,NOUN bolge direktorii Bac npokypop/blH Gz S Gbabds

The information about the frequency and triplets
which have the highest and the lowest frequencies
extracted for Turkic languages in the developed
system could be found in Table 5. Turkish has 766,
Kazakh has 360 and Uyghur has 878 different
triplets.

20 triplets that are common only between two
languages and have the highest frequency are
presented in Table 6.
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The graphic showing the frequency status of the
triplets among Turkic languages is given in Figure 5.
The similarity rates among Turkish languages were
calculated in three different metrics by using the
suggested method and are shown in Figure 6. When
examining the results, it could be seen that Turkish
and Uyghur have the closest similarity score. The
Kazakh language has a higher similarity rate to
Uyghur than the Turkish language. While the closest
two languages to each other among the three
languages are Turkish and Uyghur, the most distant
two languages are Turkish and Kazakh.



Table 5. Triplets and Frequences for Turkic Languages
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Turkish Kazakh Uyghur
Index Triplet Frequency Index Triplet Frequency Index Triplet Frequency
1 PUNCT,punct,VERB 6399 1 PUNCT,punct,VERB 1145 1 PUNCT,punct,VERB 4289
2 NOUN,obl,VERB 3084 2 NOUN,obl,VERB 558 2 NOUN,obl,VERB 2311
3 NOUN,obj,VERB 2090 3 NOUN,nmod:poss,NOUN 512 3 NOUN,nsubj,VERB 2030
4 PUNCT,punct, NOUN 2014 4 NOUN,nsubj,VERB 473 4 NOUN,obj,VERB 1664
5 ADJ],amod,NOUN 1842 5 ADJ,amod,NOUN 468 5 PUNCT,punct,NOUN 1533
6 NOUN,nmod:poss,NOUN 1701 6 NOUN,obj,VERB 430 6 VERB,advcl,VERB 1307
7 NOUN,nmod,NOUN 1385 7 PUNCT,punct NOUN 429 7 NOUN,amod,NOUN 1208
8 NOUN,nsubj,VERB 1329 8 VERB,advcl,VERB 283 8 PUNCT,punct, AUX 955
9 AD],amod,VERB 1075 9 PUNCT,punct,AD] 219 9 NOUN,nmod:poss,N 908
10 ADV,advmod,VERB 1058 10 DET,det, NOUN 211 10 ggilamod,NOUN 850
757 PROPN,obl, ADP 1 351 NUM,parataxis, NOUN 1 869 VERB,punct,AD] 1
758 NOUN,parataxis,NOUN 1 352 NOUN,parataxis,NUM 1 870 NUM,punct,NOUN 1
759 ADV,parataxis,VERB 1 353 VERB,parataxis, NUM 1 871 AD],punct,VERB 1
760 NOUN,parataxis,VERB 1 354 PROPN,parataxis,PROPN 1 872 VERB,punct,VERB 1
761 VERB,punct,AD] 1 355 PRON,parataxis,VERB 1 873 VERB,orphan,VERB 1
762 CCONJ,punct,ADP 1 356 NOUN,vocative,AD] 1 874 AD]J,vocative,AD] 1
763 CCONJ,punct,VERB 1 357 PROPN,vocative, ADV 1 875 AD],vocative, PART 1
764 NOUN,punct,VERB 1 358 PROPN,vocative,NOUN 1 876 NOUN,vocative,PRO 1
765 NUM,punct,VERB 1 359 NOUN,veocative,PRON 1 877 \I\IIERB,xcomp,AUX 1
766 PROPN,punct,VERB 1 360 PRON,xcomp,VERB 1 878 VERB,xcomp,NOUN 1
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Table 6. Common only Triplets (between two languages) and frequencies

Kazak and Uyghur Kazak and Turkish Uyghur and Turkish
Index Triplet Frequency Index Triplet Frequency Index Triplet Frequency
1 NOUN,amod,NOUN 1208 1 PROPN,conj,PROPN 90 1 PRON,det,NOUN 566
2 NOUN,advmod,VERB 723 2 NOUN,compound,PROPN 73 2 VERB,compound_lvc,VERB 214
3 AUX,aux,VERB 486 3 PRON,0bl,AD] 72 3 VERB,obj,VERB 184
ADJ,advmod,VERB 346 PROPN,compoud,PROPN 53 4 ADJ],compound,VERB 143
5 VERB,aux,VERB 250 5 CCON]J,cc,PROPN 42 5 NOUN,compound:redup,NOU 120
6 NOUN,advcl,VERB 98 6 PROPN,nsubj,AD] 32 6 \I\/IERB,nmod,NOUN 97
7 NOUN,advmod,NOUN 91 7 NOUN,obl,LNUM 31 7 VERB,compound,VERB 77
8 ADJ,oblL,VERB 61 8 ADJ,amod,NUM 28 8 VERB,nsubj,VERB 74
9 VERB,discourse,VERB 50 9 AD],compound,NUM 28 9 PUNCT,punct,CCON] 65
10 ADV,cc,VERB 49 10 VERB,conj,PRON 26 10 ADP,advmod,VERB 47
11 NOUN,acLNOUN 44 11 PROPN,conj,NOUN 23 11 NOUN,case,VERB 45
12 SCON]J,cc,VERB 44 12 PROPN,o0bl,AD] 22 12 NOUN,discourse,VERB 44
13 PRON,advmod,VERB 43 13 AD],conj,PROPN 17 13 NOUN,flat, NOUN 44
14 NOUN,ob,LNOUN 37 14 PRON,nsubj,PRON 14 14 VERB,nmod:poss,NOUN 36
15 NOUN,nummod,NOUN 36 15 PROPN,nmod,AD] 13 15 VERB,compound,NOUN 34
16 NOUN,vocative,VERB 36 16 ADV,advmod,PROPN 12 16 VERB,acl,VERB 25
17 PRON,advmod,AD] 33 17 DET,nsubj,NOUN 12 17 ADJ,compound:redup,AD] 21
18 AUX,aux,NOUN 30 18 AUX,cop,PROPN 11 18 NUM,nummod,VERB 21
19 NUM,advmod,VERB 25 19 CCONJ,cc,PRON 10 19 AD]J,compound:redup,NOUN 20
20 ADV,amod,NOUN 20 20 AD],nsubj,PRON 10 20 NOUN,cop,VERB 20
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Figure 5. The frequency of the triplets among Turkic
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Figure 6. The results of Turkic Languages

Simple Matching

The study results of Germen languages are going to
be given in this section of the study. In this part,
similar studies conducted for Turkic languages were
repeated for Germen languages. At the end of the
study, Swedish has formed 702 triplets, English has
formed 1258 triplets and Norwegian has formed 915
triplets. The graphic showing the frequency status of
the triplets among Germen languages is given in
Figure 7. The similarity rates among Germen
languages were calculated in three different metrics
by using the suggested method and are shown in
Figure 8.

ENGLISH

B/
\¢ “4....

SWEDISH

Figure 7. The frequency of the triplets among Germen
Languages
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Figure 8. The results of Germen Languages
4.Discussion and Conclusion

New feature extraction is suggested within the scope
of the study in order to find out the similarities
among languages. The feature extraction suggested in
order to find the similarities of 3 different languages
from 2 different language families, was tested
through software developed within this study. Based
on the features obtained, not only the similarity of
languages was calculated but also acquired patterns
were analyzed. The following findings have been
found for Turkic languages;

The number of triplets common among three
languages is 161 and the triplet with the highest
frequency is PUNCT, punct, VERB with 42809. It
means that a verb is connected to punctuation
mark with a punct tag. The second triplet with
the highest frequency is NOUN, obl, VERB with
2311. It means that a noun is connected to a
verb with an obl tag. The third one with the
highest frequency is NOUN, nsubj, VERB with
2030 and it means that a noun is connected to a
verb by nsubj tag.

The number of triplets common only between
Turkish and Kazakh is 34 and the triplet with
the highest frequency is PROPN, conj, PROPN
with 90. It means that a proper noun is linked to
a proper noun by a conj tag. The second triplet
with the highest frequency is NOUN, compound,
PROPN with 73 and it means that a noun is
connected to a proper noun by compound tag.
The third one with the highest frequency is
PRON, obl, AD] with 72. This refers that a
pronoun is linked to an adjective by an obl tag.
The number of triplet common only between
Turkish and Uyghur is 170 and the triplet with
the highest frequency is PRON, det, NOUN with
566. Meaning that a noun is linked to a noun by
an amod tag. The second triplet with the highest
frequency is VERB, compound)\_lvc, VERB with
214. It indicates that a verb is connected to a
verb by compound\_lvc tag. The third one with
the highest frequency is VERB, obj, VERB with
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184 and it means that a verb is connected to a
verb by obj tag.

The number of triplets common only between
Kazakh and Uyghur is 77 and the triplet with the
highest frequency is NOUN, amod, NOUN with
1208. It means that a pronoun is linked to a
noun by a det tag. The second triplet with the
highest frequency is NOUN, advmod, VERB with
723 and it means that a noun is connected to a
verb by advmod tag. The third one with the
highest frequency is AUX, aux, VERB with 486. It
refers that an auxiliary verb being linked to a
verb with an aux tag.

There are only 401 triplets belonging to Turkish,
88 to Kazakh, and 470 to Uyghur.

In the 766 different triplets belonging to
Turkish, the triplet with the highest frequency is
PUNCT, punct, VERB one with 6399, the second
one is NOUN, obl, VERB with 3084 and the third
one is NOUN, obj, VERB with 2090. Those values
show that the dependencies in Turkish are
generally between a punctuation mark or noun
and a verb.

In the 360 triplets belonging to Kazakh, the
triplet with the highest frequency is PUNCT,
punct, VERB one with 1145, the second one is
NOUN, obl, VERB with 558 and the third one is
NOUN, nmod:poss, NOUN with 512. Those
values show that the dependencies in Kazakh
are generally between a punctuation mark or
noun and a verb or noun.

In the 878 triplets belonging to Uyghur, the
triplet with the highest frequency is PUNCT,
punct, VERB one with 4289, the second one is
NOUN, obl, VERB with 2311 and the third one is
NOUN, nsubj, VERB with 2030. Those values
show that the dependencies in Uyghur are
generally between a punctuation mark or noun
and a verb.

It is found that the first two triplets with the
highest frequency among the three languages
are common in all languages. A similar situation
is 7 for the first 10 triplets with the highest
frequency. Even though the rankings for
language change with regard to the frequency
values, 7 of the first 10 triplets are common.

The number of triplets passed only once within
the treebank is 116 in Kazakh, 335 in Uyghur,
and 221 in Turkish. As a result of the study
conducted for the Turkic languages, it might be
argued that the structure of Turkish is closer to
Uyghur. Additionally, the structural similarity
between Kazakh and Uyghur is more than
Turkish.
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flag - ilag etkilesimi,
Konvoliisyonel sinir aglari,
Derin 6grenme

0z: Aym anda birden fazla ila¢ kullaniminda 6zellikle son yillarda biiyiik artis
gorilmektedir. Bu durum ilaglar arasi1 reaksiyon olarak tanimlanan ila¢ - ilag¢
etkilesimlerine yol acabilmektedir. Hastalarda olusabilecek olumsuz durumlarin
engellenmesi icin ilaglar arasindaki etkilesimlerin tahmin edilmesi gerekmektedir.
Ilag - ilag etkilesimlerinin tahmini genelde deneyler ile gerceklestirmekte ve yogun
is yuki gerektirmektedir. Klinisyenlerin daha dogru kararlar almasi ve uygun
tedavi programlari olusturmasi icin literatiirde otomatik ilag - ila¢ etkilesimi
tahmini gergeklestiren yaklasimlar siklikla gerceklestirilmistir. Literatiirde ilag -
ila¢ etkilesimi tahmini i¢in bir¢ok ¢alisma gelistirilmesine ragmen, bu alanda hala
belirgin kisitlamalar mevcuttur. ila¢ - ilac etkilesimi tahmini alaninda karsilasilan
kisitlamalar1 minimize etmek amaciyla bu calismada ilaglarin yapisal dzellikleri
kullanilarak literatiirdeki ¢alismalardan daha gelismis konvoliisyon sinir agi
modeli 6nerilmektedir. Onerilen yaklagim, 6zellik ¢ikarma ve konvoliisyon sinir agi
modelinin tasarimi olmak iizere iki ana asamada gergeklestirilmektedir. Calismada
kullanilan performans degerlendirme prosediirleri agisindan, dnerilen yaklasimin
basarisinin ilag - ilag etkilesimi tahmini i¢in tatmin edici oldugu agikca
gorilmektedir.

A Novel Convolutional Neural Network-based Approach for Prediction of Drug - Drug

Interaction

Keywords

Drug - drug interaction,
Convolutional neural
network,

Deep learning

Abstract: There has been a significant increase in the use of more than one drug,
especially in recent years. Concomitant use of medications by a patient can lead to
drug-drug interactions, which are defined as drug-to-drug reactions. In order to
prevent adverse situations, it is necessary to predict the interactions that may
occur between drugs. The prediction of drug-drug interactions is usually carried
out with experiments and requires an intense workload. In order for clinicians to
make more accurate decisions and create appropriate treatment programs,
approaches that perform automatic prediction of drug-drug interaction have been
frequently used in the literature. Although many studies have been developed in
the literature for prediction of drug-drug interaction, there are still significant
limitations in this area. In order to minimize the limitations encountered in
prediction of drug-drug interaction, this study proposes a more advanced
convolution neural network model than the studies in the literature, using the
properties of drugs. The proposed approach is carried out in two main stages,
feature extraction and design of the convolutional neural network model. In terms
of results obtained with performance evaluation procedures, it is clear that the
success of the proposed approach is superior to other approaches for prediction of
drug-drug interaction.

1. Giris

Es zamanl birden fazla ila¢ kullanilmasi1 6zellikle
yash Kkisilerde oldukca yaygindir. ilaglar birlikte

kullanildiklarinda birbirleriyle etkilesime
girebilmektedirler. Bu  durum, ilaglar arasi
reaksiyonlar olarak tamimlanan ilag - ilag
etkilesimine yol acmaktadir [1]. ilag - ilag
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etkilesimleri sinerjistik reaksiyon, antagonistik
reaksiyon ve reaksiyonun olmamasi olmak iizere ii¢
gruba ayrilmaktadir [2]. Etkilesimleri bilinmeyen
ilaclarin birlikte kullanilmasi durumunda
beklenmedik olumsuz durumlar olusabilmektedir. Bu
tir durumlarin o6nlenip daha etkili ¢6zlimlerin
alinabilmesinde ila¢ - ila¢ etkilesimlerinin tahmini
olduk¢a énemlidir. fla¢ - ilag¢ etkilesimlerinin gercek

deneyler yoluyla belirlenmesi yogun emek
gerektirmekte ve olduk¢a zaman almaktadir.

1.1. Literatiir Calismalar

flac - lag etkilesimlerinin dogru tahmini
klinisyenlerin daha etkili kararlar almasina ve uygun
tedavi programlari olusturmasina  yardimci

olmaktadir. Bu kapsamda ilac¢ - ilag¢ etkilesimlerinin
tahmininde kisiye bagimlilig, zamani ve maliyeti

azaltmak  icin  literatiirde  cesitli ~ yontemler
gelistirilmeye  baslanmistir [3]. Ilag - ilag
etkilesiminin  tahmini icin Onerilen literatiir

calismalar1 genel olarak benzerlik tabanli, matris
carpanlarina ayirma tabanli ve 06grenme tabanh
olmak iizere li¢ gruba ayrilabilmektedirler. ilag-ilag
etkilesimi tahmini icin gelistirilen yaklasimlarin
detaylari su sekildedir:

A. Benzerlik tabanl yaklasimlar:

Bu yaklasimlar benzer ilaglarin aym ilaglar ile
etkilesime girebilecegi (A ilac1 ve B ilaci, belirli bir
etki olusturmak tizere etkilesime girer ve A ilacina
(veya B ilacina) benzer A ilacinin, aym etkiyi
olusturmak icin B ilac1 (veya A ilaci) ile etkilesime

girmesi olasidir [41) varsaylilarak
gelistirilmektedirler. Bu ¢alismalara 6rnek verecek
olursak; Sridhar vd. c¢alismalarinda ilaglarin

ozellikleri olarak iligkili hedefler arasindaki ortalama
maksimum benzerlikleri ve hedef genler arasindaki
olasi tlim ikili benzerliklerin ortalamasini kullanmis,
¢ok sayida ilaca dayali benzerlikler ve bilinen
etkilesimlerden olusan bir agdan bilinmeyen ilag¢ -
ilag etkilesimlerini ortaklasa ¢ikarmak i¢in olasiliksal
bir yaklasim 6nermislerdir [5]. Bu ¢alismada yiiksek
diizeyde olgeklenebilir ve kolayca genisletilebilir
olasilikli programlama c¢ergevesi olan Probabilistic
Soft Logic kullanilmistir. Fokoue vd. ¢alismalarinda
enzimler, kimyasal yapilar ve yollar gibi ¢esitli ilag¢
ozelliklerini giris olarak alan ve ¢ikt1 olarak ila¢ - ilag
etkilesimi tahminleri saglayan bir cerceve olan
Tiresiasn sunmuslardir [6]. Ferdousi vd. ila¢g - ilag
etkilesimi tahmini i¢in tasiyici, enzim ve hedefler gibi
ozellikleri kullanan, ilaglarin islevsel benzerligine
dayali hesaplama yontemi gelistirmislerdir [7]. Zheng
vd. biiytk 6l¢ekli ilag - ila¢ etkilesimi tahminleri i¢in
ila¢c ozellikleri olarak kimyasal alt yapilari, hedefleri
ve endikasyonlar1 kullanan DDI - PULearn adli yeni
bir 6grenme yontemi sunmuslardir [8]. Bu 6grenme
yontemi benzerlige dayali olup 6zellik vektorii olarak
etkiletmis tiim pozitif ve negatifleri kullanmaktadir.
Song vd. literatlirde kullanilan benzerlik 6lg¢titlerine
ve kapsamli egitim veri kiimelerine dayali olarak
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destek vektor makinelerini kullanarak bir makine
O6grenmesi modeli gelistirmislerdir. Kullanilan
benzerlik o6l¢iitleri, 2B molekiiler yap1 benzerligi, 3B
farmakoforik benzerlik, etkilesim profili parmak izi
benzerligi, hedef benzerligini icermektedir [9].
Ibrahim vd. ilag ilag etkilesimlerini yiiksek
hassasiyetle tahmin etmek icin ilaglarin hedef, enzim
ve tasiyict Ozelliklerini kullanan “SMDIP” adh
benzerlik tabanli makine o6grenmesi modeli
onermislerdir [10]. Yan c¢alismasinda, ilag - ilag
etkilesimi tahmini i¢in entegre benzerlik ve yari
denetimli 6grenmeye (DDI-IS-SL) dayali yeni bir
yontem Onermistir. DDI-IS-SL, ilaclarin 6zellik
benzerligini kosiniis benzerligi yontemiyle
hesaplamak i¢in kimyasal, biyolojik ve fenotip
verilerini kullanmaktadir [11].

B. Matris  carpanlarina tabanli

yaklasimlar:

ayirma

Bu yaklasimlar bilinen ila¢ - ila¢ etkilesimi matrisini
birka¢ potansiyel matrise ayristirmakta ve ardindan
yeni bir etkilesim matrisi elde etmek i¢in potansiyel
matrisi yeniden yapilandirmaktadirlar. Bu
calismalara ornek verecek olursak; Shi vd.
calismalarinda hem iyilestirme hem de gerileme
etkisi olan ila¢ - ila¢ etkilesimlerini ve ila¢ - ilag¢
etkilesimlerinde yer alan ilaglarin yan etkilerini
iceren kapsamli bir veri seti olusturmuslardir. Ek
olarak bu ¢alismada Uglii Matris Carpanlara ayirma
(Triple Matrix Factorization) algoritmasi énerilmis ve
buna dayali birlesik ila¢ - ilag etkilesimi tahmini
cercevesi tasarlanmistir [12]. Zhang vd. ila¢ 6zelligine
dayali yeni bir diizenleme tanimlamiglar ve
potansiyel ilag - ila¢ etkilesimlerini tahmin etmek i¢in
ilac ozellikleri olarak kimyasal yapilari, hedefleri,
enzimleri ve protein yapilarimi kullanan yeni bir
matris c¢arpanlara ayirma yodntemi Onermislerdir
[13]. Shi vd. ilag - ilag etkilesimi tespiti i¢in yan
etkilerin klinik olusumuna goére o6zellik vektorleri
olusturmus ve Uclii Matris Carpanlara Ayirma tabanl
birlesik c¢erceve (Triple Matrix - based Unified
Framework) tasarlanmislardir [14]. Shtar vd. ila¢ -
ilag etkilesimi tahmin problemine bir baglanti tahmin
problemi olarak yaklasmis, yapay sinir aglarina ve
grafik digiimleri {lizerinde faktér yayilimina dayali
ilac-ilag etkilesimi tahmini icin komsuluk matrisi
carpanlara ayirma ve yayilmali komsuluk matrisi
carpanlarina ayirma olmak iizere iki yeni ydntem
sunmuslardir [15]. Bu c¢alismada o6zellik vektori
ilaglarin  arasindaki iliski durumlarina gore
olusturulmustur. Rohani vd. ise ¢alismasinda ilag -
ilac etkilesimlerini tahmin etmek icin 6zellik olarak
ilac alt yapis;, hedefleri, yan etkileri, yollarn,
tasiyicilart ve enzimleri kullanan entegre benzerlik
kisith matris c¢arpanlarina ayirmayr 6nermislerdir
[16].
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C. Ogrenme tabanh yaklagimlar:
Bu yaklasimlarda arastirmacilar, ilag - ilag
etkilesimlerini tahmin etmek i¢in genelde makine
dgrenmesi modeli gelistirmislerdir. Ozellikle son
yillarda diger alanlarda oldugu gibi derin 6grenme
tabanli modeller [17 - 23] ila¢ - ila¢ etkilesimi
tahmini alaninda siklikla kullanilmaktadir. Bu
calismalar genelde iki ana asamadan olusmaktadir.
[lIk asama 6zellik ¢ikarmasi asamasi olup,
calismalarda genelde 6zellik vektorleri ilag¢ alt yapisi,
hedefler, yan etkiler, yollar, tasiyicilar ve enzimler
kullanilarak olusturulmaktadir. ikinci asamada ise
ila¢ - ilag etkilesimlerinin tahmini icin genelde derin
6grenme modelleri gelistirilmektedir.

1.2. Literatiirdeki
Katkilar

Kisitlamalar ve Calismanin

Literatiirde siklikla ilag¢ - ilag etkilesimi tahmini i¢in
yaklasimlar gelistirilmesine ragmen, bu ¢alismalarda
hala belirli kisitlamalar mevcuttur. Bu kisitlamalar su
sekilde 6zetlenebilmektedir:

1. Literatiirdeki c¢alismalar genelde giris olarak
bilinen ilag¢ - ilag¢ etkilesimlerini gerektirirken, ¢cogu
ilag ¢iftinin etkilesimleri bilinmemektedir. Bu nedenle
bilinmeyen bir ila¢ ciftinin bir veya daha fazla
farmakolojik etkisinin olup olmadigini belirlemek i¢in
yeni algoritmalar gelistirmek gerekmektedir.

2. Literatiirdeki c¢alismalarda o6zellikle son yillarda
diger alanlarda da olduk¢a basarili olan derin
o6grenme yontemleri kullanilmaya baslanmistir. Fakat
ilag - ilag etkilesimi icin kullanilan derin 6grenme
modelleri olduk¢a basit yapidadir ve basarilar1 da
tatmin edici seviyede degildir.

Bu calismada yukarida bahsedilen kisitlamalardan
ikincisi icin ¢6zlim Uretilmektedir. Yaptigimiz
literatiir arastirmalarinda 6nceki ¢alismalarin 6zellik
¢ikarma asamalarinda genelde ila¢ alt yapisy,
hedefler, yan etkiler, yollar, tasiyicilar ve enzimler
kullanildigr  goriilmektedir. Bu c¢alismada ise
literatiirdeki c¢alismalardan farkli olarak ilaglarin
molekiil yapisindan elde edilen AtomPairFingerprint,
TopologicalTorsionFingerprint, RDKFingerprint ve
MorganFingerprint ozellik tanimlayicilari
kullanilmakta ve ila¢ - ilag etkilesimi tahmini i¢in
daha gelismis ve daha tatmin edici sonuglar saglayan
konvoliisyonel sinir ag1 modeli énerilmektedir. flag -
ilag etkilesimi tahmini icim dnerilen konvoliisyonel
sinir ag1 modeli ile ilgili sonuglar, sonu¢ analizleri,
literatlir karsilastirmalari, degerlendirme detaylar
calismada sunulmaktadir.

Bu ¢alismanin genel yapisi su sekilde tasarlanmistir.
Bolim 2’de c¢alismada kullanilan veri seti ve
konvoliisyonel sinir ag1 tabanli yaklasim detayl
sekilde anlatilmaktadir. B6lim 3’te ¢alismada elde
edilen bulgulardan bahsedilmektedir. Calismamizin
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son kismi olan Boliim 4’te ise elde edilen bulgular
hakkinda genel tartisma gergeklestirilmektedir.

2. Materyal ve Metot

Bu calismada ila¢ - ilag etkilesimlerinin tahmini icin
yeni bir veri seti kullanilarak konvoliisyon sinir agi
tabanli yeni  bir yaklasim  6nerilmektedir.
Calismamizin bu béliimiinde ilk olarak olusturulan
veri setinden bahsedilecek, daha sonra ise Onerilen
konvoliisyon sinir ag1 tabanl yaklasim detayl olarak
anlatilacaktir.

2.1. Veri Seti

Bu ¢alismada ilaglarin belirli 6zelliklerini kullanarak
ila¢ - ilag etkilesimi tahmini yapabilen yeni bir derin
6grenme modelinin tasarlanmasi amag¢lanmaktadir.
Bu kapsamda DrugBank’ta [24] (28.07.2022) bulunan
ilac ilac etkilesimleri kullanilarak veri seti
olusturulmaktadir. DrugBank 3844 FDA (Food and
Drug Administration - Amerika Birlesik Devletleri
Gida ve ila¢ Dairesi) onayli, 5867 deneysel ila¢ dahil
olmak tizere toplamda 12151 ila¢ hakkinda kapsaml
bilgi saglayan bir kaynaktir. DrugBank’ta ila¢ - ilag
etkilesimleri birkag¢ ciimle tipiyle tanimlanmaktadir.
Ornek ilag - ilag etkilesim ciimlesi su sekildedir;

- The serum concentration of Abemaciclib can be
decreased when it is combined with Apalutamide -
Abemaciclib'in serum konsantrasyonu, Apalutamide
ile kombine edildiginde azalabilir.

Bu climle Abemaciclib ve Apalutamide arasindaki ilag
- ilag etkilesimini tanimlamaktadir. Drugbank’ta ilag
- ila¢ etkilesimlerini tamimlamak icin ise olaylar
kullanilmaktadir. Olaylar bir¢ok ilag ilag
etkilesimini kapsamaktadir. Drugbank’ta bulunan
ornek olay ctimleleri su sekildedir:

Olay #1: the metabolism of drug A can be decreased
when combined with drug B (19 620 ilag - ilag
etkilesimi)

Olay #2: the risk or severity of adverse effects can be
increased when drug A is combined with drug B (18
992 ilag - ilag etkilesimi)

Bu ¢alismada veri seti olusturmak i¢in DrugBank’ta
[24] (28.07.2022) bulunan, Avrupa’da onay almis ve
kiiciik molekdl ilaglar kapsamina giren toplam 504

ilagc ¢esidi kullanilmaktadir. Calismada ilaglar
hakkinda gesitli bilgiler elde edilmesi icin ilaglarin
molekiiler yapisindan elde edilen
AtomPairFingerprint, MorganFingerprint

tanimlayicilar1 kullanilmaktadir. 504 ilag ¢esidinden
499 tanesinin molekiiler yapis1i mevcuttur. Ek olarak,
bu ilaglardan sadece 458 tanesinin bir diger ilag ile
etkilesimi bulunmaktadir. Calismada kullanilan 458
ilac toplamda 84422 adet etkilesime sahiptir. Bu
etkilesimlerden tekrarli olanlar kaldirildiginda
toplam 42211 adet etkilesim kalmaktadir. 42211
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etkilesim toplamda 125 farkli olaydan olusmaktadir.
Bu calismada 42211 etkilesimden 40000’ine sahip
toplam 20 olay secilmektedir. Bdylece 458 ilag
etkilesiminin biiyiik bir kism1 korunarak, 125 olay
sayisi 20’ye diistriilmektedir.

2.2. Konvoliisyonel Sinir Ag1 Tabanh Yaklasim
Bu ¢alismada ilag - ilag etkilesimleri ile iliskili olaylari

[ LTI 1] At 2008
B1(1, 2048)
| LI 1 ] caa, 2048
[ [ L LT e | ] prrt, 2028

ilag1

Az2(1,

tahmin etmek icin ilaglarin ¢esitli o6zelliklerini
kullanan konvoliisyonal sinir agi tabanli yeni bir
yaklasim 6nerilmektedir. ilac - ilag etkilesimi tahmini
icin gelistirilen konvoliisyon sinir ag1 tabanh
yaklasimin tasarimi Sekil 1’de verilmektedir. Onerilen
yaklasim 6zelik cikarma ve konvoliisyonel sinir agi
modelinin tasarimi olmak iizere iki ana asamadan
olusmaktadir.  Onerilen  yaklasimin  asamalar
hakkindaki detaylar su sekildedir:
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Sekil 1. ilac - ilag etkilesim tahmini icin gelistirilen konvoliisyon sinir ag1 tabanli yaklasimin tasarim

1. Ozellik Cikarma

Calismamizin konvoliisyonel sinir ag1 tabanli modeli
ilaglarin c¢esitli o6zelliklerini almakta ve bunlan
kullanarak ilag ilag  etkilesimi  tahmini
gerceklestirmektedir. Bu ¢alismada ilaglar hakkinda
cesitli bilgiler elde edilmesi i¢in ilaglarin molekiiler
yapisindan elde edilen AtomPairFingerprint,
TopologicalTorsionFingerprint, RDKFingerprint ve
MorganFingerprint tanmimlayicilart kullanilmaktadir.

Sekil 1'de her iki ilag i¢cin Al ve A2
AtomPairFingerprint, B1 ve B2
TopologicalTorsionFingerprint, C1 ve C2

RDKFingerprint, D1 ve D2 MorganFingerprint 6zellik

tanimlayicilarim temsil  etmektedir.  ilaglarin
AtomPairFingerprint, TopologicalTorsionFingerprint,
RDKFingerprint ve MorganFingerprint
tanimlayicilarinin =~ degerleri  Drugbank’tan elde

edilmektedir. Her bir ozellik tanmimlayicis1 2048
uzunluga sahiptir.

2. Konvoliisyon Sinir Ag1 Modeli Tasarimi
Bu calismada ilag ilag etkilesimi tahmini
gerceklestirebilen konvoliisyon sinir ag1 modeli

onerilmektedir. Literatiirdeki ¢alismalarda
ozelliklerin kombinasyonlarinin (ila¢ 6zelliklerin

benzerlik matrislerinin olusturulmasi) ilag - ilag
etkilesimi tahmininde basariy1 pozitif yonde
etkiledikleri goriilmektedir. Bu kapsamda, ¢alismada
iki ilag arasinda etkilesimi tahmin ederken
konvoliisyonel sinir ag1 modelinin tasariminda giris
olarak ilaclarin ozellik kombinasyonlar1
olusturularak 2 x 2048 uzunluklu 6zellik vektorleri
alinmaktadir. 2 farkl ilacin 6zelliklerinden 12 farkl
6zellik kombinasyonu olusturulmaktadir. Her 6zellik
kombinasyonu ayr1 ayr1 kanallar halinde, (CH1, CH2,
..., CH12) ad1 verilen konvoliisyon sinir ag1 bloklarina
giris olarak verilmektedir. Tasarlanan konvoliisyon
sinir aginda bulunan kanallarin genel yapisi Sekil 2’de
verilmektedir. Her kanal giris olarak (2, 2048)
uzunluklu vektdr almakta ve ¢ikis olarak (32, 2048)
boyutlarinda 6zellik haritalar1 elde etmektedir.
Kanallar art arda 3 adet konvoliisyon, batch
normalizasyon ve relu katmanlarindan olusmaktadir.
Ek olarak 2 adet residual bloga sahiptir. Gelistirilen
konvoliisyon sinir ag modelinde her ilag
kombinasyonu kanala girdikten sonra, kanal
sonucunda elde edilen biitin o6zellik haritalarn
toplanmakta ve (32, 2048) boyutlarinda yeni 6zellik
haritas1 elde edilmektedir. Daha sonra elde edilen
ozellik haritas1 diizlestirme (flatten) katmani ile
diizlestirilmekte ve 65536 uzunluklu vektor elde
edilmektedir. fla¢ - ila¢ etkilesiminin tahmini icin
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gelistirilen konvoliisyon sinir aginin modeli art arda 3
tam baglanti, 2 relu ve son olarak softmax
katmanlarini icermektedir. Calismada 20 farkli olay

{(32, 2048)

(32, 2048)

(32, 2048)

Batch Nor.

kullanildigindan gelistirilen agin ¢ikis sayis1 20 olarak
alinmaktadir.

(32, 2048) —
| Relu I I Conv I
l(32, 2048) 1(16, 2048)
| Batch Nor. I I Batch Nor. I
{62, 2048) J s, 2008)
| Conv I I Relu I
(32, 2048) (16, 2048)
| Relu I I Conv I
1(32, 2048) 1(16, 2048)
| Batch Nor. I I Batch Nor. I
1(32, 2048) 1(16, 2048)
| Conv I I Relu I
(16, 2048) rl(\le, 2048)
\+J «

Sekil 2. Tasarlanan konvoliisyon sinir aginda bulunan kanallarin genel yapisi

3. Bulgular

3.1. Cihaz Konfigiirasyonu

Calismada oOnerilen yaklasiminin gerceklestirilmesi
icin Intel Core i7-9750 ve 2.60 GHz islemci, 16 GB
RAM ve NVIDIA GeForce RTX 3060 GPU’ya sahip bir
PC tlizerinde c¢alisan Pyton 3.6 yazilimi Keras arka u¢
Tensorflow'dan olusan bir cihaz konfiglirasyonu
olusturulmustur.

3.2. Performans Degerlendirme Prosediirleri
Bu calismada hangi ilag - ilag¢ etkilesimi tahmini
yaklasiminin daha iyi sonuclar iirettigini gostermek
icin Accuracy (ACC), Precision (PRE), Recall (REC) ve
F - Score olmak iizere dort farkli performans
degerlendirme prosediiri kullanmilmistir. Calismada
kullanilan performans degerlendirme prosediirleri su
sekilde hesaplanmaktadir:

TP+TN

- 1
Acc TP +TN + FP + FN 1)
PRE = ——— (2)
TP + FP
TP
= 3
REC TP + FN (3)
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2 *
PRE = REC
PRE + REC

(4)

F — Score =

Esitlik 1 - 4'te TP (Dogru Pozitif) dogru tahmin
edilmis smif sayisini, TN (Dogru Negatif) dogru
tahmin edilmemis smif sayisini, FP (Yanhs Pozitif)
hatali tahmin edilmis simf sayisini ve FN (Yanls
Negatif) tahmin  edilmemis smif  sayisim
gostermektedir. Ideal ilag - ilag etkilesimi tahmin
yaklasimi ile elde edilen ACC, PRE, REC ve F-Score
degerlerinin diger yaklasimlardan daha yliksek
olmasi beklenmektedir.

3.3. Onerilen Ag Yapisi Konfigiirasyonu

llag - ilag etkilesimi tahmini icin &nerilen
konvoliisyon sinir ag1 tabanl yaklasiminin egitimi ve
testi icin olusturulan veri seti %80 ne %20 oraninda

rastgele boliinmiistiir. Onerilen yaklagimin egitim ve

test islemleri dort kat c¢apraz dogrulama ile
gerceklestirilmistir.

3.4. Performans Analizi

llag - ila¢g etkilesimi tahmini icin &nerilen

konvoliisyon sinir ag1 tabanli yaklasim calismada
olusturulan veri seti kullanilarak 5 farkli yontem ile
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karsilagtirilmistir. Bu yontemlerden ilki Rastgele
Agaclar yaklasimidir. Bu yaklasimda karar agag sayisi
100 olarak almmustir. ikinci yéntem K En Yakin
Komsuluk yaklasimi olup, bu yaklasimda k 4 olarak
secilmistir. Uciincii yontem ise Lojistik Regresyondur.
Dordiincii yontem olarak (Tek Kanalli CNN) Sekil 1'de
verilen yapinin tek kanal iceren hali
gerceklestirilmistir. Besinci yontem (Cok Kanall
CNN) Sekil 1'de verilen yapinin residual blok
icermeyen halidir. Altinci yontem ise (Cok Kanall
Residual CNN) Sekil 1'de verilen yapidir. Calismada
gerceklestirilen tiim yaklasimlar (Rastgele Agaglar, K
En Yakin Komsuluk, Lojistik Regresyon, Tek Kanalli
CNN, Cok Kanalli CNN, Cok Kanalli Residual CNN) i¢in
performans degerlendirme prosediirlerinden elde
edilen nicel sonuglar Tablo 1'de sunulmaktadir.
Optimal yaklasimla tahmin edilmis ilag ila¢
etkilesimi olaylarinin daha yiiksek ACC, PRE, REC ve F
- Score degerlerini vermesi beklenmektedir. Tablo
1'de gorildigu gibi performans degerlendirme
prosediirleri acisindan onerilen  yaklasimin
etkinliginin ila¢ - ila¢ etkilesimi tahmini icin diger
modellerden daha lstlin oldugu acikca
goriilmektedir. Onerilen yaklasim ACC, PRE, REC ve F
- Score ortalama degerlerini %85.64, %85.50, %81.24
ve %83.08 olarak iiretmektedir. Bu degerler diger
yaklasimlardan daha yiiksek sonuglar tiretmektedir.

Tablo 1. ila¢ - ila¢ etkilesim tahmini yaklasimlari igin
performans degerlendirme prosediirlerinden elde edilen
nicel sonuclar

Yaklasim ACC PRE REC F - Score
(%) (%) (%) (%)

Rastgele | o503 | 7460 | 6801 71,23

Agaclar

KEnYakin |50 oo | 6508 | 62,01 68,24

Komsuluk

Lojistik 17 29 | 6902 | 67,12 70,08

Regresyon

Tek

Kanall 80.46 | 79.74 | 7472 76.83

CNN

Cok

Kanall 8446 | 8328 | 80.03 81.33

CNN

Cok

Kanall | ooy | g550 | 81.24 83.08

Residual

CNN

4. Tartisma ve Sonug¢

Bu ¢alismada, ilag-ila¢ etkilesimlerini tahmin etmek
icin  ilaglarin  ¢esitli  6zelliklerini ~ kullanan
konvoliisyonel sinir ag1 tabanl yeni bir yaklasim
onerilmektedir. Onerilen yaklasim ézellik ¢ikarma ve
konvoliisyonel sinir ag1 modeli tasarimi olmak iizere
iki ana asamadan olusmaktadir.

Calismanin dnceki kisimlarinda da deginildigi gibi ilag
- ila¢ etkilesimi tahmini i¢in o6nerilen literatiir
calismalar1 genel olarak benzerlik tabanli, matris
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carpanlarina ayirma tabanli ve O6grenme tabanl
olmak tzere U¢ gruba ayrilabilmektedir. Benzerlik
tabanli  yaklasimlar  genelde iki asamadan
olusmaktadir. ilk asamada ilaglarin belirli ézellikleri
kullanilarak benzerlikleri hesaplanmaktadir. ikinci
asamada ise hesaplanan benzerlige gore ilaglar arasi
etkilesim tahmin edilmektedir. Matris carpanlarina
ayirma tabanli yaklasimlar da benzer sekilde iki
asamadan olusmaktadir. Ik asamada ila¢ - ilag
etkilesimi matrisi birka¢ potansiyel matrise
aynistirlmaktadir. Ikinci asamada ise ayristirilan
matrislere goére ilaglar arasi etkilesim tahmin
edilmektedir. Ogrenme tabanli yaklasimlarda ise

ilaglarin  belirli  6zelliklerini  kullanan makine
O6grenmesi modelleri gelistirilmektedir.
Gergeklestirilen calisma 6grenme tabanh

yaklasimlara dahil olmaktadir. Literatiirdeki 6grenme
tabanli yaklasimlara bakildiginda, yaklasimlarin
ozellik ¢ikarma siirecinde genelde ilag¢ alt yapisinin,
hedeflerin, yan etkilerin, yollarin, tasiyicilarin ve
enzimlerin kullanildig1 goriilmektedir. Bu ¢alismada
ise literatiirdeki ¢alismalardan farklh olarak ilaglarin
molekil yapisindan elde edilen AtomPairFingerprint,
TopologicalTorsionFingerprint, RDKFingerprint ve

MorganFingerprint ozellik tanimlayicilari
kullanilmaktadir. Bu kapsamda, kullanilan 6zellikler
acisindan  bu  ¢alisma diger calismalardan
ayrilmaktadir.

Calismanin ikinci asamasinda ila¢ - ila¢ etkilesimi
tahmini gergeklestirebilen bir konvoliisyon sinir agi
onerilmistir. Ilag - ila¢ etkilesimi tahminini 6grenme
tabanli yaklasimlar ile gergeklestiren literatiir
calismalarina bakacak olursak; Liu ve Asada [17, 18]
calismalarinda konvoliisyon, maksimum havuzlama
ve softmax katmanlarindan olusan CNN modelleri,
Wu vd. [20] ¢alismasinda hibrit bir CNN modeli, Deng
vd. ¢alismasinda klasik derin yapay aglan [21]
onermislerdir. Zhang [22] ve Feng [23] ise Deng'in
calismasini gelistirmislerdir. Literatiir ¢alismalarina
bakildiginda 6nerilen yaklasimlarin basit yapilarda
oldugu goriilmektedir. Bu kapsamda, gelistirilen
derin 6grenme modeli acisindan bu ¢alisma diger
¢alismalardan ayrilmaktadir.

Calismada iki ilag arasindaki etkilesimi tahmin
ederken  konvoliisyonel sinir ag1 modelinin
tasariminda giris olarak ilaglarin ozellik
kombinasyonlar1 olusturularak 2 x 2048 uzunluklu
ozellik vektorleri alinmistir. Calismada 20 farkl olay
kullanildigindan gelistirilen agin ¢ikis sayis1 20 olarak
belirlenmistir. Onerilen yaklasimin  performans
analizi i¢in c¢alismada performans degerlendirme
prosediirii olarak Accuracy, Precision, Recall ve F -
Score kullamilmustir. ilag - ila¢ etkilesimi tahmini igin
onerilen konvoliisyon sinir ag1 tabanli yaklasiminin
performans analizinde ¢alismada olusturulan veri
seti kullanilarak 6 farkli yontem karsilastirilmigtir.
Performans degerlendirme prosediirleri ile elde
sonuclardan oOnerilen yaklasimin basarisinin ilag -
ilac etkilesimi tahmini i¢in diger yaklasimlardan daha
istlin  oldugu agikca  gorilmiistiir.  Gelecek
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¢alismalarda ilaglarin farkli 6zellikleri kullanilarak
onerilen konvoliisyon sinir ag1 tabanl yaklasimin
verimliligi arttirilacaktir.

Etik Beyan1

Bu ¢alismada, “Yiiksekogretim Kurumlart Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yoénergesi” kapsaminda
uyulmasi gerekli tiim kurallara uyuldugunu, bahsi
gegcen yénergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine
Aykirt Eylemler” bagsligi altinda belirtilen eylemlerden
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Anahtar Kelimeler Oz: Ters faz sivi kromatografi (RPLC) yéntemi asidik ve bazik fonksiyonel grup
RPLC, o iceren bilesiklerin iyonlasma/protonasyon (pKa) sabitlerinin tayini igin tercih
Karboksilik asit grubu, edilmektedir. pKa degeri, ilaglarin absorpsiyon, dagilim, metabolizma, atilim,

Iyonlagma sabiti,

Hidrofilik bilesik toksitite (ADMET) o6zelliklerini tahmin etmeye yarayan 6nemli bir parametredir.

Sunulan bu ¢alismada, pravastatinin su-asetonitril ikili karisiminda pKa degerinin
tayini icin RPLC metot gelistirilmis ve asetonitrilin mobil fazdaki miktarinin
degisimiyle pravastatinin kromatografik davranisi da belirlenmistir. Calisma
Niicleosil C4 (250x4,6 mm, 5 um) kolonda, 37°C’de ve 1 mL/dakika sabit akis
hizinda gergeklestirilmistir. Elde edilen alikonma verileriyle dogrusal olmayan
model kullanilarak bilesigin pKa degeri belirlenmistir. Hidrofilik 6zellikte olan
pravastatinin su ortamindaki pKa degeri farkli organik modifiyer-su karisimlarinda
tayin edilen mobil faz pKa degerleri ve asetonitrilin makroskopik sabitleri (mol
kesri, dielektrik sabiti, vs.), ¢oziicii-¢6zilinen arasindaki spesifik solvasyon etkilesim
parametreleri kullanilarak hesaplanmistir. Hesaplanan bu 6nemli fizikokimyasal
parametrenin literatiir verileriyle uyumlu oldugu gorilmistir.

Determination of Ionization Constant Value of Pravastatin in Water and Water-
Acetonitrile Binary Mixtures by RPLC Method

Keywords Abstract: Reverse phase liquid chromatography (RPLC) is preferred for the
RPLC, o determination of ionization/protonation (pKa) constants of compounds containing
Carboxylic acid group, acidic and basic functional groups. The pKa value is an important parameter to

Ionization constant,

Hydrophilic compound predict the absorption, distribution, metabolism, excretion, toxicity (ADMET)

properties of drugs. In this study, RPLC method was developed for the
determination of pKa value of pravastatin in water-acetonitrile binary mixture and
the chromatographic behavior of pravastatin was determined by changing the
amount of acetonitrile in the mobile phase. The study was carried out in Nucleosil
C4 (250%4,6 mm, 5 pm) column, at 37°C and at a constant flow rate of 1 mL/min.
With the obtained retention data, the pKa of the compound was determined using
nonlinear model. The pKa value of hydrophilic pravastatin in water was calculated
using the mobile phase pKa values determined in different organic modifier-water
mixtures and the macroscopic constants (mole fraction, dielectric constant, etc.) of
acetonitrile, specific solvation interaction parameters between the solvent and the
solute. It has been observed that this important physicochemical parameter
calculated is compatible with the literature data.

1. Giris sinifina ait bir kolesterol diisiiriicii ajandir ve su anda

hiperkolesterolemiyi tedavi etmek ve koroner kalp
Statin grubunu igeren ilaglar dislipidemi tedavisinde hastalig ile iligkili morbidite ve mortaliteyi énemli
kullanilan en etkili ve tolere edilebilen ajanlardir. 6lciide azaltmak i¢in kullanilan en sik ve etkili receteli
Ayrica Diinya’da en yaygin kullanilan farmasétik ilag ilaclar arasindadir [2]. Diinyada artan jenerik ilag¢
gruplarindan birisidir. Bu ilaclar 3-hidroksi-3- endiistrisi pazari nedeniyle, bu ilaglarin tayini icin
metilglutaril koenzim A (HMG-CoA) rediiktazin analitik metotlarin gelistirilmesi gereklidir. Yapilan
kompetitif inhibitorleridir [1]. Pravastatin, statin literatiir taramasinda pravastatinin tayini i¢in yiiksek
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performans sivi kromatografi (HPLC) [3-5], kapiler
elektroforez [6], elektroanalitik yontemler [7-8]
yaygin sekilde kullanilmaktadir. Bu ydntemler
arasinda ila¢ endiistrisinde yaygin sekilde kullanilan
HPLC yontemi, pravastatinin Kkalitatif ve kantitatif
tayini i¢in tercih edilmektedir.

Ters faz HPLC metodu (RPLC), sivi kromatografik
tekniklerin icerisinde en popiiler olanidir. Diisiik
molekiil agirlikli numune analizlerinin neredeyse
%380-90'1 bu metot kullanilarak gergeklestirilmektedir
[9]. Hem alikonma hem de seciciligi ayni anda
saglayarak asidik, bazik ve nétral yapidaki bilesiklerin
tayini gerceklestirilebilmektedir. Bu kromatografik
tayin kimyasal olarak modifiye edilmis sabit fazlar
kullanilarak gerceklestirilmektedir. ila¢ endiistrisinde
ters faz swv1 kromatografi ayirmalar1 i¢in yapilan
uygulamalarda silika esasli dolgu materyalleri yaygin
olarak kullanilmaktadir. Bunun yaninda basarili bir
ayirma i¢in mobil fazdaki organik modifiyerin tipi,
eluent bilesimi, pH ve tampon derisimindeki degisim
saglanmalidir. Tayin edilen bilesik iyonlasabilir ise
mutlaka mobil faz pH’si, sicaklik ve mobil fazdaki
organik ¢oziicii derisimindeki degisimden etkilenir.
Mobil fazin gilici sadece organik ¢06ziiciiniin
derisimine bagh degil aym1 zamanda kullanilan
¢oOziiciiniin tipine de baghdir. Bu ¢alismada kullanilan
asetonitril (ACN), polar aprotik bir ¢6ziiciidiir ve hem
suda hem de polar ¢oziiciilerde ¢6ziinme 6zelligine
sahiptir. Su ile farkli hacimlerde organik c¢oziicii
karistirilarak olusturulan hidroorganik karisimlarda,
¢oziici miktarindaki degisime bagh olarak RPLC’de
analizlenen bilesigin alikonma davranisinda etkin bir
degisiklik gozlenebilir [9-10]. Bunun yaninda
iyonlasan  bilesiklerin = analizinde,  analitlerin
iyonlagsma/protonasyon (pKa) degerlerinden en az bir
birim uzakliktaki mobil faz pH’1 kromatografik tayin
icin tercih edilebilir. pKa 6nemli bir fizikokimyasal

parametredir. Analitin pKa degerleri, iyonlasan
bilesiklerin ¢ozinirligini etkiledigi gibi
farmokinetik (ADME-absorpsiyon, dagilim,

metabolizma, atilim) 6zelliklerinin belirlenmesinde de
etkin bir parametredir. Bu parametrenin tayini icin
kullanilan potansiyometrik  titrasyonlar ve
spektrofotometrik analizler, eger bilesik saf degilse
suda az ¢oziinliyorsa, belirgin bir kromofor grubu
yoksa ve miktar1 azsa sorun teskil edebilir.
Analizlenen iyonlasan bilesiklerde ¢ok az miktarin
yeterli olmasi, bilesigin safliginin ve ¢éziiniirliigiiniin
yeterli olmasi sarti gerekmediginden RPLC metodu
pKa degerlerinin tayininde daha ¢ok tercih
edilmektedir [11-13].

Calisilan mobil faz pH’s1 (3pH) ve analit alikonmasi
arasindaki iligki kullanilarak hidroorganik
karisimlarda analitin yapisindaki belirli fonksiyonel
grubun pKa (3pK,) degeri hesaplanabilir. izokratik
metotla gerceklestirilebilen bu tayinle glinimiizde
bircok ilag etken maddenin pKa tayini
yapilabilmektedir. RPLC metotla yapilan analizlerde
su ortaminda ¢6ziiniirliigii az olan bilesiklerin pKa
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tayini hidroorganik karisimlarda yapilmakta ve bu
ortamlarda elde edilen $pK, verileri kullanilarak su
ortamindaki pKa (WwrKy) degerleri
hesaplanabilmektedir [9,14].

Statin grubu bilesiklerden birisi olan pravastatin

hidrofilik ozellikte olup suda tamamen
coziinmediginden, hidroorganik karisimlar1 iceren
mobil  fazlar  kullanilarak RPLC  metoduyla

analizlenebilmektedir. Bu bilesik icin sinirh sayida
yapilan pKa ¢alismalarinda elde edilen veriler yiiksek
organik  ¢oziiciilerin  bulundugu ortamlarda
gerceklestirilmistir. Sunulan bu ¢alismada pravastatin
secilen su-ACN ikili karisimlarinda (%25, 30, 35, v/v)
¢ozllerek RPLC metoduyla analizlenmistir. Analiz icin
C4 kolon tercih edilmis ve sabit akis hizinda 1
mL/dakikada gerceklestirilmistir. Kolon sicaklig
37°C’de yapilan kromatografik analizler sonucunda
bilesigin mobil fazdaki pH degisimine bagl olarak
alikonma zamanindaki (tr) degisim incelenmistir. pH-
tr arasindaki dogrusal olmayan iliski kullanilarak
pravastatinin %25, 30, 35 (v/v) ACN iceren ACN-su
ikili karisimlarindaki $pK, degerleri belirlenmistir.
Mobil fazda kullanilan asetonitrilin makroskopik
sabitleri (mol kesri, dielektrik sabiti), ¢dziicii-¢6ziinen
iliskisinin kullanildig spesifik solvasyon
etkilesimindeki farkliliklara bagl olan parametreler
ve $pK, degerleri kullanilarak hidrofilik bilesik
pravastatinin ypK, degeri hesaplanmistir. 37°C’'de
elde edilen bu deger Abraham ¢6ziinen parametreleri
kullanilarak [15], 25 °C i¢in de deneysel bir ¢alisma
yapilmadan tahmin edilmistir. Ayrica bilesigin farkl
pH degerlerinde iyonlasma derecesi Henderson-
Hasselbach esitligi ile belirlenmistir [16].

2. Materyal ve Metot

2.1. Kimyasallar ve standart c¢o6zeltilerin
hazirlanmasi
Bu calismada kullanilan kimyasallar analitik

safliktadir ve herhangi bir saflastirma islemine tabi
tutulmamistir. Pravastatin (%98 saflikta) Sigma-
Aldrich (St. Louis, USA) firmasindan, asetonitril,
sodyum hidroksit (NaOH), o-fosforik asit (0o-H3zP04) ve
potasyum hidrojen ftalat (KHP) ise Merck (Darmstadt,
Germany) firmasindan temin edilmistir.

pH analizleri i¢in yapilan elektrot kalibrasyonunda,
KHP ¢ozeltisi 0,05 mol/kg derisimde ¢alisilan su-ACN
ikili karisimlarinda ¢oziilerek hazirlanmistir [17].
Pravastatin su ortaminda ¢o6ziiniirligia (logS: -4,75)
[18] az oldugundan ¢alisilan %25, 30, 35 (v/v) ACN
iceren su-ACN ikili karisimlarinda ¢oziilmiis, 100
pg/mL  derisimde hazirlanmistir. Bilesik giines
15181ndan uzak, +4°C’de saklanmistir.

2.2. Kullanilan cihazlar ve kromatografik kosullar

Pravastatinin kromatografik analizleri icin Shimadzu
HPLC cihaz1 kullanilmistir (Kyoto, Japan). Kullanilan
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sistem UV dedektor (SPD-20A), kolon firmi (CTO-
20A), pompa (LC20AD), degazer (DGU-20A3) ve
manuel enjeksiyon sisteminden olusmaktadir. Mobil
faz pH analizleri icin Mettler Toledo marka pH analiz
cihazi (Schwerzenbach, Switzerland) kullanilmistir.
Calisma boyunca kullanilan ultra saf su Direct-Q3 UV
su saflastirma sisteminden (Millipore, Bedford, MA,
USA) temin edilmistir.

Bilesigin kromatografik analizi i¢in karbon icerigi %2
ve pH calisma aralifl 2-8 olan Niicleosil C4 kolon
(250x4,6 mm, 5 pm; Macherey-Nagel) tercih
edilmistir. %25, 30, 35 (v/v) ACN iceren su-ACN ikili
karisimlarinda hazirlanan mobil faza 30 mM o-H3PO4
ilave edilmis ve istenilen pH degeri 1 M NaOH ¢6zeltisi
kullanilarak ayarlanmistir. Mobil faz pH’s1 3,5-8,0
arasinda tutularak, pravastatinin kromatografik
alikonma davramist ve $pK, degeri belirlenmistir.
Bilesik 239 nm’de UV dedektérle analizlenmis ve 1
mL/dakika akis hizinda; 37°C'de tayin edilmistir.
HPLC sistemine 20 pL enjekte edilen bilesik ii¢ tekrarlt
olarak analizlenmis ve Kkesinligi yiiksek olan bu
analizin bagil standart sapma degeri %1’nin altinda
hesaplanmistir.

2.3. Teorik alikonma zamani ve {pK, verilerinin
hesaplanmasi

Pravastatinin ¢alisilan hidroorganik ikili karisimlarini
iceren mobil faz pH degisimlerine bagh olarak tR
degerleri RPLC metoduyla belirlenmis ve bu veriler
kullanilarak dogrusal olmayan regresyon programiyla

(NLREG) 3$pK, degerleri ve iyonlasmis ve
iyonlasmamis formlarinin ug¢ tr (HA, A’) degerleri
hesaplanabilmistir ~ [19]. NLREG  programiyla

hesaplanan bu veriler kullanilarak teorik tr degerleri
hesaplanmistir. Teorik ve deneysel veriler arasindaki
uyum artik kareler toplami ile (RSS) ile verilmistir.

3. Bulgular

Oktadesil silika kolonlar (C18) ¢ogunlukla hidrofobik
bilesiklerin analizlerinde yaygin sekilde
kullanilmaktadir. Bu bilesiklerin analizi icin se¢ilen bu
kolonlar gereksiz ¢oziicli kullanimina sebep olmakta
ayrica analiz zamanini gereksiz yere uzatmaktadir.
Bunun 6niine ge¢cmek icin analizlenen bilesigi kolonda
daha az tutma 6zelligi olan kolonlar tercih edilmelidir.
Bilesigin lipofilisite sabiti logPo/w:3,01’dir [18].
Kimyasal yapisindaki hidroksil grubundan dolay:
diger statin grubu bilesiklere gore orta derecede
hidrofilik bir bilesik olan pravastatinin kolonda daha
az tutunmasi i¢in Niicleosil C4 kolon (250x4,6 mm, 5
um; Macherey-Nagel) tercih edilmistir. Bu kolon orta
yogunlukta monomerik biitil (C4) grubu ile modifiye
edilmis silika esasli bir kolondur. Tamami gézenekli
(300 A°®), kiiresel yapidaki parcaciklardan olusmustur.
Kolon bu tip 6zelliklerinden dolay: tercih edilmistir.
Ayrica kolonun etkin tabaka sayisinin yiiksek olmasi
(7601) ve kuyruklanma faktoriiniin (1,403) de 2’'den
diisiik olmasi bilesigin simetrisinin iyi oldugunu
gostermektedir.

Bu calismada segilen kolonda, 37°C sicaklikta, sabit
akis hizinda pravastatin analizlenmistir. Calisilan her
bir mobil faz pH degerinde bilesigin tr degeri g
tekrarli olarak belirlenmis ve ortalama tr degeri
kullanilmistir. Mobil fazdaki ACN ve pH degisimine
bagh olarak elde edilen deneysel tr degerleri NLREG
programinda analizlenmistir. Elde edilen $pK,; ve
trua » tra— degerleri standart sapma degerleriyle
birlikte Tablo 1'de verilmistir [19].

Tablo 1. NLREG programi ile hesaplanmis $pK,; ve tgya,

tra- verileri
% ACN
(ov v) sPKa1 trHA tra-
25 5296 £ 0,046 14,831+0,186" 5,331+0,136"
30 5,488 +£0,065* 7,859 £0,103* 3,870+ 0,086"
35 5,697 £0,099* 5360 *0,065 3,619 £ 0,062"
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*Standart sapma

Bilesigin iyonlasma dengesi, Sekil 1’de gdsterilmistir.
Calisilan her bir ACN yiizdesindeki degisime bagh
olarak degisen $pK,, degerleri, bilesigin yapisindaki
karboksilik asit grubuna aittir. Bu fonksiyonel grup,
diger statin grubu bilesiklere gére daha hidrofilik
ozellik saglamaktadir.

R o,

1. Pravastatinin iyonlasma dengesi [20]

HO

Sekil

Pravastatinin ¢ekirdek yapisinda bulunan -OH
grubuna ait pK,, degeri, kolonun calisma araliginin
disinda oldugundan bu deger tayin edilememistir.
Tablo 1'de goriildiigli gibi mobil fazdaki ACN miktari
arttikca bilesigin  $pK,; degeri de artmaktadir. Bu
durum asidik o6zellikteki bilesigin pKa degerinin
tayininde literatiirdeki benzer karboksilik asit grubu
iceren bilesiklerin verileriyle uyum icerisindedir [14,
21,22]. %30 ACN (v/v) iceren asetonitril-su ikili
karisimlarinda mobil faz pH’sina bagh olarak tr
degerinin degisimini gésteren kromatogram Sekil 2’de
verilmistir. NLREG programindan elde edilen pH- tr
iliskisi ¢alisilan ii¢ ortam i¢in Sekil 3’de gdsterilmistir.

Tme 638% mien. 103078

T g0 | ‘\ H

pH6S

........ o | !
\ S
\ !

pHS0

pH4S

1 ) ) ) 50 a0 70 ) 0 100 110 min

Sekil 2. pH-tr iliskisini gosteren kromatogram
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Tablo 2. Pravastatin i¢in deneysel ve hesaplanmis teorik alikonma zamani degerleri

% 25 ACN (v/v) % 30 ACN (v/v) % 35 ACN (v/v)
theneysel tRrteorik (tt:ie::]t;;l- theneysel treeorik (::lil::(’;ezl- theneysel tRteorik (tt:l:_;}sezl-
15,009 14,681 0,107 7,959 7,818 0,020 5,506 5,349 0,025
14,321 14,374 0,003 7,721 7,733 0,000 5,326 5,326 0,000
13,046 13,521 0,226 7,442 7,487 0,002 5,165 5,256 0,008
11,795 11,640 0,024 6,690 6,880 0,036 4911 5,069 0,025
9,112 8,986 0,016 5,893 5,837 0,003 4,775 4,683 0,008
6,882 6,899 0,000 4,885 4,808 0,006 4,169 4,197 0,001
5,715 5,890 0,031 4,292 4,224 0,005 3,944 3,856 0,008
5,566 5,515 0,003 4,198 3,989 0,044 3,711 3,702 0,000
5,594 5,390 0,042 3,820 3,908 0,008 3,628 3,646 0,000
5,212 5,350 0,019 3,665 3,882 0,047 3,572 3,628 0,003
RSS 0,470 RSS 0,171 RSS 0,078
15 3000 A
2300 ¥ =5,331x + 14,831
= zooo r=1
E : 3 ‘ ' 4 5 6 7 8 - SD:
E L] o 100 200 K-‘??Iﬂ_li] 400 500 600
E 4
N - B
3 1200 v =3,87x + 7,859
E \ % 1:i r=1
E 32 40 48 56 64 72 a0 u‘é .
4 \ 100 15}:{3”’[Hiz]::
C
V= 3.6{9‘\: + 5,36
2 = & R==1
32 40 48 pH 56 64 12 B0 § i
Sekil 3. NLREG programu ile pH-tr iliskisi 5 300
NLREG programindan elde edilen {pK,; ve tgya, tra- b
degerleri kullanilarak teorik tr degerleri Esitlik 1 e

kullanilarak hesaplanmistir [23].

treeorik = tRHA (%) A ([H':;il(a)

(1)

Bu esitlik kullanillarak pravastatinin = c¢alisilan
hidroorganik karisimlardaki ve pH degerlerindeki
treeoric degerleri hesaplanmistir. Elde edilen veriler
Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 2 incelendiginde elde edilen artik kareler
toplaminin (RSS) oldukea kii¢lik oldugu, deneysel ve
teorik degerlerin Dbirbirleriyle uyumlu oldugu
goriilmektedir. Bunun yaninda K,/[H* ] verilerine
karsin tgeeorik (1 + Ko /[H*] ) grafige gecirildiginde
elde edilen dogrusal fonksiyonun egim ve kesim
degerleri sirasiyla tg4-, trya degerlerini vermektedir.
Bu dogrusal iliskiyi gosteren grafikler Sekil 4’de
verilmistir. Elde edilen egim ve kesim degerleri de
NLREG sonuglariyla birebir uyumludur.
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Sekil 4. K, /[H"] - trreoric (1 + Ko /[H]) dogrusal iliskisini
gosteren grafikler A) %25 ACN-su, B) %30 ACN-su, C) %35
ACN-su ortami

Pravastatinin su ortaminda ¢oziiniirligi (logS: -4,75)
[18] az oldugundan, ¢alisilan %25, 30, 35 (v/v) ACN
iceren su-ACN ikili karisimlarinda RPLC metoduyla
analizlenmis ve bilesigin $pK,; degeri NLREG
programiyla hesaplanmistir. Bilesik su ortaminda
¢oziinemediginden RPLC’de su ortamda analizlenmesi
miimkiin degildir. Bunun i¢in farkll yaklasimlar
kullanarak pravastatinin su ortamindaki pKa (}ypK, )
degeri hesaplanabilmektedir. Ilk olarak calisilan
ACN’nin hacimce ytizdelerine karsilik gelen mol kesri
(Xacn)  degerleri  kullamlmistir  [24]. NLREG
programiyla  belirlenmis  $pK,; degeri, Xacn
degerlerine karsi grafige gecirildiginde elde edilen
dogrusal fonksiyonun kesim degeri pravastatinin su
ortamindaki pKa (},pK,, ) degerini vermektedir (Sekil
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5). Ikinci yaklasimda Yasuda-Shedlovsky (YS)
metodunda §pK,, +log[H20] degerleri, 1/¢’a karsi
grafige gecirilerek dogrusal bir iliski elde edilmistir
[25]. Bu yaklasimda kullanilan asetonitrilin dielektrik
sabiti (¢) degerleri Barbosa ve ark. tarafindan
hesaplanmistir [24].

y=7,712x + 4,525
r=1

) *
2 545
54
535
5.3 .
5.25
0,09 0.1 011 012 013 0,14 015 0.16
Kacw
745
K]
74
S y=402,93x + 1,185
35
. r=1
S 73
I _
E 2D
2 ., -
¥ 2
s 715
a,
7.1
7.05
.
0,0144 00146 00148 0,015 0,0152 00154 0,0156

1/e

Sekil 5. pK,;- Xacn ve Yasuda-Shedlovsky yaklasimlari ile
wpPK,, degerlerinin hesaplanmasi

Ugiincii yaklasimda ise alifatik karboksilik asit grubu
iceren  bilesigin, % ACN(v/v) ortamlarinda
hesaplanmis as ve bs degerleri kullanilarak,
pravastatinin su  ortamindaki }ypK,; degeri
hesaplanabilmektedir (Esitlik 2) [26].

sPKa1 = as.wpKay + bg (2)
Hesaplamalarda kullanilan as ve bs degerleri Tablo
3’de verilmistir.

Tablo 3. Hesaplamalarda kullanilan as ve bs degerleri [26]

%ACN (v/v) %25 %30 %35
as 1,107 1,118 1,228
bs 0,180 0,289 0,317

bs, ¢ozlicii ve su arasindaki ¢oziinene; as ise, ¢oziinen
ve ¢oziicliye bagl olan spesifik solvasyon etkilesimleri
arasindaki farkliliklara bagh olan parametrelerdir
[26]. Bu ¢ yaklasim kullanilarak pravastatin igin
hesaplanan ypK,; degerleri Tablo 4’de verilmistir.

Tablo 4’teki veriler incelendiginde 37°C igin
hesaplanmis ypK,,; degerlerinin birbiriyle uyumlu
oldugu goriilmektedir. Deneysel olarak secilen
sicaklikta (37°C) hesaplanan \}pK,, degeri ve asidik
gruplar i¢in  belirlenmis = Abraham ¢6ziinen
parametreleri (Tablo 5) Esitlik 3 ve Esitlik 4’te yerine
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konuldugunda ApKa degeri ve deneysel bir ¢alisma
yapmadan pravastatinin 25°C'deki pK,,; degeri
hesaplanabilmektedir [15].

Tablo 4. Pravastatin i¢in farkli yaklasimlarla hesaplanmis
wpPK,q degerleri

SPK .. - X Yasuda-
sPRa1 ~ PAN - ghedlovsky 3. yaklasim
iliskisi
metodu
wPKay 4,525 4,574 4,551

ApK, = kopK,> + co + o1 X, + ¢, X B + ey +
c4Ry + cs5V, (3)
ApK, = pKa37 - pKa25 (4‘)

Tablo 5. Abraham ¢6zlinen parametreleri

ko Co ¢ Z ! o Z B,"
Asitler -0,022 0,123 0,093 0,045
C3T, 4R, sV,
-0,145 0,004 0,028

37°C sicaklikta $pK,; - Xacn iliskisi kullanilarak
bulunan WpK,; = 4,525 kullanildiginda 25°C igin
wpKgq1= 4,475 olarak hesaplanmistir. Sun ve Avdeef
tarafindan yapilan ¢alisma [15] incelendiginde asidik
fonksiyonel grup iceren bilesiklerin 25°C’deki pKa
degerleri, 37°C’de hesaplanan pKa. degerlerine gore
daha azdir. Bu sonu¢ yapilan hesaplamanin
dogrulugunu desteklemektedir.

Bir ilacin iyonlasma derecesi, ADME ozellikleri
lizerinde onemli bir etkiye sahiptir. iyonlasmayan
ilaclar hiicre membranini kolaylikla gecebildiginden,
ortam pH’s1 degistikce ilacin nasil iyonlastiginin
anlasilmas1 gerekmektedir. Bir ilacin belirli pH
degerlerinde iyonlasip iyonlasmadigr formlarin
belirlenebildigi iyonlasma yiizdesi Henderson-
Hasselbach denklemi ile hesaplanabilir [16].
Pravastatin i¢in % iyonlasma, \pK,; degeri
kullanilarak hesaplanmistir. pH 1,5-11 araliginda %
iyonlasma degerlerini gosteren grafik Sekil 6’da
verilmistir.

110

..00.00.0..

(1]
g
&,
4 pH=pK,
o 50 —
o 40
[=n [}
30
20 ¢
10 .
0 PP
00 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120
pH

Sekil 6. Pravastatinin % iyonlasma degerleri



M. E. Tanrikulu vd. / Pravastatinin Su ve Su-Asetonitril ikili Karisimlarinda iyonlagma Sabiti Degerinin RPLC Metoduyla Belirlenmesi

Asidik fonksiyonel grubunu igeren pravastatinin
%>50’sinin iyonlastig1 pH, pKa degerini vermektedir.
Sekil 6’ya gore bu bilesigin pKa degerinin yaklasik 2
birim altinda iyonlasmadig1 goriilmektedir.

4. Tartisma ve Sonug

Bu calismada secilen bilesik pravastatin, diger statin
grubu bilesiklere goére yapisindaki hidroksil
gruplarindan dolay1 daha hidrofilik 6zellikte olmasina
ragmen yapilan ters faz swv1i  kromatografik
calismalarda yiiksek organik ¢oziicii iceren mobil
fazlarda analizlenmistir. Bu bilesigin RPLC metotla pKa
analizinde Talay ve ark. [27] tarafindan yapilan
calismada % 40-50 ACN (%v/v) iceren ACN-su ikili
karisimlarinda kapasite faktorleri tayin edilmistir.
Calisilan pH ve kapasite faktori iligkisi kullanilarak
su-ACN ikili karisimlarindaki pKa degerleri ve bu
degerler kullanilarak su ortamindaki pKa degeri
belirlenmistir. Calisma C18 kolonla, 25°C'de
gerceklestirilmistir. Hesaplanan },pK, degeri (4,429),
bu calismadaki \ypK,,degeri ile uyumludur. Canseven
ve arkadaslar1 [28] tarafindan yapilan ¢alisma 25°C’de,
% 50-65 metanol (%v/v) iceren metanol-su ikili
karisimlarinda gerceklestirilmistir. Calisilan
ortamlardaki pKa degerleri RPLC metotla belirlenmis
ve bu degerler kullanilarak su ortamindaki pKa degeri
hesaplanmistir. \wpK, degeri (4,564), bu calismadaki
wpK,, degeri ile uyumludur. Ishihama ve ark.
tarafindan kapiler elektroforez metoduyla
pravastatinin pKa degeri (4,360) belirlenmistir.

Bu calismadan elde edilen veriler pravastatinin
37°C’de belirlenmis ilk alikonma verileridir. Ayrica
literatlirde yapilan ¢alismalara gore daha az miktarda
organik ¢oziicli kullanilmistir. Bunun disinda herhangi
bir deneysel calisma yapmadan Abraham c¢o6ziinen
parametrelerini kullanarak bilesigin 25°C’deki su
ortamindaki pKa degeri de tahmin edilmistir.
Pravastatinin  37°C’'de  viicut sivilarinda ve
bolgelerindeki iyonlasma ytizdeleri de bu ¢alisma ile
hesaplanabilmistir. Bu calisma ile belirlenen verilerin
herhangi bir deneme yanilmaya ihtiya¢ olmadan siv1
kromatografik analizlerde metot optimizasyonu
calismalari i¢in 6ngori niteligi tasimaktadir.
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Bu c¢alismada, “Yiiksekogretim Kurumlart Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yoénergesi” kapsaminda
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gecen yénergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine
Aykirt Eylemler” bagsligt altinda belirtilen eylemlerden
hicbirinin gerceklestirilmedigini taahhiit ederiz.

Kaynakga

[1] Siizer, O. ed. 2009. Tedavinin Farmakolojik
Temeli. Nobel Tip Kitabevleri, Istanbul, 2017s.

[2] Brain-Isasi, S., Requena, C. Alvarez-Lueje, A.
2008. Stability Study of Pravastatin Under

Hydrolytic Conditions Assessed by HPLC. Journal
of the Chilean Chemical Society, 53(4), 1684-
1688.

[3] Prasanthi, T. Lakshmana, R. A, Reshma, P,
Susanthi, P., Merwin, P., Ajay, P. 2022. Novel RP-
HPLC Method Development and Validation for
Estimation of Pravastatin in Pure and
Pharmaceutical Formulation. Journal of Applied
Pharmaceutical Sciences and Research, 4(3), 13-
17.

[4] Shinde, A. C.,, Devhadrao, N. D., Bansode, A. S,
Bansode, A. S. 2019. Analytical Method
Development and Validation of Assay Test of
Pravastatin Sodium Tablets. Journal of Drug
Delivery & Therapeutics, 9(2), 70-75.

[5] Maree, S., Preez, ]. L., Plessis, L. H., Plessis, ].,
Gerber, M. 2020. A Novel HPLC Method
Developed and Validated for the Detection and
Quantification of Atorvastatin, Fluvastatin,
Pitavastatin and Pravastatin During Transdermal
Delivery Studies. Die Pharmazie-An International
Journal of Pharmaceutical Sciences, 75(5), 164-
166.

[6] Suntornsuk, L., Anurukvorakun, 0. 2022.
Sensitivity Enhancement in Capillary
Electrophoresis and Their Applications for
Analyses of Pharmaceutical and Related
Biochemical Substances. Electrophoresis, 43,
939-954.

[7] Talay Pinar, P, Tuluk, T. Sentiirk, Z. 2020.
Determination of Pravastatin Drug Formulation
by Squarewave Voltammetry on Glassy Carbon
Elektrode. Dokuz Eyliil Universitesi Miihendislik
Fakiiltesi Fen ve Miithendislik Dergisi, 22(64), 29-
35.

[8] Antal, I, Koneracka, M., Zavisova, V.,
Kubovcikova, M., Kormosh, Z. Kopcansky, P.
2017. Statins Determination: A Review of
Electrochemical Techniques. Critical Reviews in
Analytical Chemistry, 47(6), 474-489.

[9] Kazakevich, Y. Lobrutto, Y. 2007. HPLC for
Pharmaceutical Scientists, First ed., Wiley-
Interscience, USA, 1140s.

[10] Meyer, V.R. 2010. Practical High-Performance
Liquid Chromatography, Fifth ed., John Wiley and
Sons, United Kingdom, 428s.

[11] Bergés, R. Sanz-Nebot, V. Barbosa, ]. 2000.
Modelling Retention in Liquid Chromatography
as a Function of Solvent Composition and pH of
the Mobile Phase. Journal of Chromatography A,
869, 27-39.

[12] Rosés, M., Bosch, E. 2002. Influence of Mobile

Phase  Acid-Base  Equilibria on  The
Chromatographic Behaviour of Protolytic
Compounds. Journal of Chromatography A, 982,
1-30.



M. E. Tanrikulu vd. / Pravastatinin Su ve Su-Asetonitril ikili Karisimlarinda iyonlagma Sabiti Degerinin RPLC Metoduyla Belirlenmesi

[13] Konge, I, Demiralay, E. C., Ortak, H. Y. 2019.
Chromatographic Determination of
Thermodynamic Acid Dissociation Constants of
Tetracycline Antibiotics and Their Epimers.
Journal of Chromatographic Science, 57(8), 745-
750.

[14] Demiralay, E. C., Ustiin, Z., Daldal, Y. D. 2014.
Estimation of Thermodynamic Acidity Constants
of Some Penicillinase-resistant Penicillins.
Journal of Pharmaceutical and Biomedical
Analysis, 91(25), 7-11.

[15] Sun, N., Avdeef, A. 2011. Biorelevant pKa (37°C)
Predicted from the 2D Structure of the Molecule
and its pKa at 25°C. Journal of Pharmaceutical
and Biomedical Analysis, 56, 173-182.

[16] Tallarida, R. ]J., Murray, R. B. 1987. Henderson-
Hasselbalch Equation, in: R.J. Tallarida, R.B.
Murray (Eds.), Manual of Pharmacologic
Calculations, Springer, New York, 74-75.

[17] Mussini, T., Covington, A. K., Longhi, P., Rondinini,
S. 1985. Criteria for Standardization of pH
Measurements in Organic Solvents and Water +
Organic Solvent Mixtures of Moderate to High
Permittivities. Pure and Applied Chemistry,
57(6), 865- 876.

[18] SwissADME program 2022.
http://www.swissadme.ch /index.php (Erisim
Tarihi: 25.09.2022).

[19] NLREG Version 4.0. P.H. 2022. Sherrod.
http://www.sandh.com/Sherrod.1991 (Erisim
Tarihi: 27.09.2022).

[20] Chemicalize, 2018. Kimyasal Hesaplama

https://chemicalize.com/#/calculation (Erisim
Tarihi: 21.03.2018).

[21] Demiralay, E. C., Kog, D., Daldal, Y. D., Cakir, C.
2012. Determination of Chromatographic and
Spectrophotometric Dissociation Constants of
Some Beta Lactam Antibiotics. Journal of
Pharmaceutical and Biomedical Analysis, 71,
139-143.

151

[22] Barbosa, ], Berges, R. Sanz-Nebot, V. 1998.
Retention Behaviour of Quinolone Derivatives in
High-Performance Liquid Chromatography Effect
of pH and Evaluation of lonization Constants.
Journal of Chromatography A, 823,411-422.

[23] Poole, C. F,, Poole, S. K. 1991. Chromatography
Today. Elsevier Science B.V. Amsterdam, First
Edition. 715s.

[24] Barbosa, ]., Toro, 1., Sanz-Nebot, V. 1997. Acid-
Base Behaviour of Tripeptides in Solvents Used in
Liquid Chromatography. Correlation Between pK
Values and Solvatochromic Parameters of
Acetonitrile-Water Mixtures. Analytica Chimica
Acta, 347(3), 295-304.

[25] Motoo, Y. 1959. Dissociation Constants of Some
Carboxylic Acids in Mixed Aqueous Solvents.
Bulletin of the Chemical Society of Japan, 32(5),
429-432.

[26] Espinosa, S., Bosch, E., Rosés, M. 2002. Retention
of Ionizable Compounds in High-Performance
Liquid Chromatography 14. Acid-Base pK Values
in Acetonitrile-Water Mobile Phases. Journal of
Chromatography A, 964, 55-66.

[27] Talay, A., Demiralay, E. C., Daldal, Y. D., Ustiin, Z.
2015. Investigation of Thermodynamic Acidity
Constants of Some Statins with RPLC Method.
Journal of Molecular Liquids, 208, 286-290.

[28] Canseven, V., Demiralay, E. C., Ustiin, Z., Daldal, Y.
D., Ozkan, S. A., Alsancak, G. 2016. Measurements
of Thermodynamic Acid Dissociation Constants
for Three HMG-CoA Reductase Inhibitors by
using RPLC and Study of Validation in
Pharmaceutical Tablets. Current Pharmaceutical
Analysis, 12, 1-8.

[29] Ishihama, Y., Nakamuro, M., Miwa, T., Kajima, T.,
Asakawa, N. 2002. A Rapid Method for pKa
Determination of Drugs Using Pressure Assisted
Capillary Electrophoresis with Photodiode Array
Detection in Drug Discovery. Journal of

Pharmaceutical Sciences, 91(4), 933-942.



Siileyman Demirel Universitesi Stileyman Demirel University
Fen Bilimleri Enstitlisti Dergisi Journal of Natural and Applied Sciences
Cilt 27, Say1 1, 152-159, 2023 Volume 27, Issue 1, 152-159, 2023

DOI: 10.19113/sdufenbed.1190150

Konut Fiyatlarinin Tahmini i¢cin Polinomsal Regresyon ve Yapay Sinir Aglar1
Yontemlerinin Uygulamali Karsilastirilmasi

Zeynep BARUT*1, Turgay Tugay BiLGIN2

12Bursa Teknik Universitesi, Miihendislik ve Doga Bilimleri Fakiiltesi, Bilgisayar Miihendisligi B6liimt, 16310,
Bursa, Tiirkiye

(Almnis / Received: 16.10.2022, Kabul / Accepted: 16.01.2023, Online Yayinlanma / Published Online: 25.04.2023)

Anahtar Kelimeler Oz: Gayrimenkul sektériiniin hizli ekonomik biiyiimesi nedeniyle, konut
KNIME, fiyatlarinin tahmini gelecege yénelik planlamalar igin énemlidir. Bu ¢alismanin
Makine Ogrenmesi, amac1 makine 6grenmesi yéntemlerini kullanarak bir konutun potansiyel fiyatini
Yapay Sinir Aglan, tahmin etmektir. Makine 6grenmesi yontemleri olarak Yapay sinir aglar1 ve

Polinomsal Regresyon Polinomsal  regresyon  kullanillarak  bunlarin  tahmin  performanslari

karsilastirilmistir. Makine 6grenmesi yontemlerinin uygulanabilmesi igin KNIME
veri analiz platformu kullanilmistir. Yontemlerin basarisini dlgmek i¢in R Kare
performans metrigi kullanilmistir. Uygulama sonuglari, Yapay sinir aglarn
yonteminin Polinomsal regresyon yontemine gore ev fiyatlarini daha ytiksek
dogrulukla tahmin ettigini gostermektedir. Yapilan c¢alismanin ev
degerlendirilmesi icin kullanilan uygulamalarin gelistirilmesine ve bu alanda
yapilan bilimsel c¢alismalara katki saglayacagi disiiniilmektedir. Sonraki
calismalarda farkli yontemler veya ev 0Ozniteliklerinin bulundugu veri setleri
kullanilarak ¢alismanin genisletilmesi hedeflenmektedir.

Applied Comparison of Polynomial Regression and Artificial Neural Networks Methods
for Prediction of House Prices

Keywords Abstract: Due to the rapid economic growth of the real estate sector, the
KNIME, . prediction of housing prices is important for future planning. The aim of this study
Machine Learning, is to predict the potential price of a house using machine learning methods. As

Neural Networks,

) . machine learning methods, artificial neural networks and polynomial regression
Polynomial Regression

were used and their prediction performances were compared. KNIME data
analysis platform was used to apply machine learning methods. R Squared
performance metric was used to measure the success of the methods. The
application results show that the artificial neural network method predicts house
prices with higher accuracy than the Polynomial regression method. It is thought
that the study will contribute to the development of applications used for home
evaluation and to scientific studies in this field. In future studies, it is aimed to
expand the study by using different methods or data sets with home attributes.

1. Giris 6grenme yontemleri siklikla kullanilmaya
baslanmistir. Degiskenler arasindaki iliskileri bulmak
Gayrimenkul sektorii tilkemizde ekonomik biiyiimeye icin  kullanillan  yo6ntemler, ¢esitli alanlarda
katki saglayan ve gittikce gilicii artan bir yapiya kullanilmaktadir. En iyi sonucu verecek yontemlerin
sahiptir. Sektore yonelik yiiksek yatirimlar fiyatlar kullanilan veri setine uygun olarak belirlenmesi
diizeyinde 6nemli artislara neden olmaktadir. Alim gerekmektedir [1].
satim islemleri, ilgili fiyatlar yiiksek oldugunda
onemli ulusal etkilere neden olmaktadir. Konut Oral ve arkadaslarimin yayinladigi “Makine Ogrenme
fiyatlar1 tllke ekonomisinin degisimi i¢in Onemli Yontemleri Kullanarak Konut Fiyat Tahmini Uzerine
oldugundan, bu fiyatlarin tahmini gelecege yonelik Bir Calisma: Madrid Ornegi” [2] isimli calismasinda,
planlamalar i¢in 6nemli bir veridir. Bu nedenle, konut fiyatlarinin tahmin edilmesi i¢in ¢esitli makine
teknolojinin gelismesiyle birlikte bu tiir tahminler 6grenmesi yontemleri kullanilarak performans
icin Makine 6grenmesi, Yapay sinir aglar1 ve Derin degerleri  karsilastirlmistir.  Yapilan  ¢alisma
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sonucunda en iyi performans gosteren yontemler
Bagged Trees Ensemble, Fine Tree, Exponential
Gaussian Process Regression, Wide Neural Network,
Quadratic ~ Support Vector  Machine olarak
bulunmustur. Emrah ve arkadaslarinin yayinladig
“Yapay Zeka ile Konut Fiyatlarinin Tahmin Edilmesi”
[3] isimli ¢alismada, internette yayinlanan satilik
konut verilerini toplayarak konut fiyat tahmini yapan
bir model gelistirilmistir. En basarili fiyat tahmini
Rastgele Orman yontemi ile elde edilmistir. Yapilan
¢alisma ile firmalarin ve tiiketicilerin konut fiyatlarini
tahmin edebilecegi bir sistem gelistirilmistir. Fidan ve
arkadaslarinin yayinladigl “Farkli Regresyon Analizi
Yontemleri Kullanilarak Ev Fiyatlarinin Tahmini” [4]
isimli ¢alismada, konut fiyatlarinin regresyon analizi
yontemleriyle tahmin edilmesi saglanmistir. Bu
amagcla Dogrusal regresyon, Karar agaci1 ve Rastgele
Orman regresyon yontemleri veriler lizerinde test
edilmistir. Yapilan ¢alisma ile Dogrusal regresyon
yonteminin diger yontemlere goére daha dogru
tahminler gerceklestirdigi goriillmiigtiir. Ozgiir ve
arkadaslarinin yayinladigr “Konut Fiyat Tahmininde
Yapay Sinir Aglar1 Yonteminin Kullanilmasi” [5] isimli
calismada, konut fiyatlarinin tahmin edilmesi i¢in
Yapay sinir aglar1t kullanilmistir. Farkli fiziksel
ozellikler ve cesitli parametreler ile Yapay sinir aglari
modelleri olusturulmustur. Gizli katman noéron
sayllar1 degistirilerek modeller olusturulmus ve bu
modellerin performanslar karsilastirilarak en uygun
gizli katman noéron sayisi belirlenmistir. Yapilan
calisma ile Yapay sinir aglarinin konut fiyatlarinin

tahmin edilmesinde 1iyi bir yontem oldugu
gorilmustiir. Hadavandi ve arkadaslarinin
yayinladigt “An Econometric Panel Data-Based

Approach for Housing Price Forecasting in Iran” [6]
isimli ¢alismada, Tahran'in 20 farkhi bélgesindeki
konut fiyatlarimin tahmin edilmesi icin bir model
olusturulmustur. Modelleme igin tek yonli sabit
etkiler ve tek yonli rastgele etkiler yaklasimlari
(panel veri yaklasimlar1) uygulanmistir. Sonuglar, bu
alanda yaygin olarak kullanilan en kigiik kareler
yaklasimui ile karsilastirilmistir. Yapilan ¢calisma ile tek
yonlii sabit etkiler yaklasiminin daha dogru tahminler
sagladigl gorilmiistiir. Bu ¢alisma Tahran'daki konut
piyasasini analiz etmek igin panel veri yaklasimini
kullanan ilk ¢alismadir. Phan'in yayinladig1 “Housing
Price Prediction Using Machine Learning Algorithms:
The Case of Melbourne City, Australia” [7] isimli
calismada, Avustralya'daki tarihi miilk islemlerini
analiz etmek icin makine 6grenmesi teknikleri
uygulanmistir.  Yapilan ¢alisma ile Melbourne
sehrinin en pahali ve en uygun bolgelerindeki ev
fiyatlar arasinda yiiksek tutarsizlik ortaya ¢ikmistir.
Ayrica, ortalama hata karesi Ol¢climiine dayali
Stepwise ve Destek Vektor Makinesi
kombinasyonunun rekabet¢i bir yaklasim oldugu
gorilmistiir. Aym1 c¢alisma Avustralya genelindeki
farkli konumlardan konut piyasasinin islemsel veri
kiimeleri i¢cin de uygulanmaktadir. Park ve
arkadasinin yayinladigi “Using Machine Learning
Algorithms for Housing Price Prediction: The Case of
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Fairfax County, Virginia Housing Data” [8] isimli
calismada, konut fiyat tahmin modeli gelistirmek icin
makine 6grenmesi yontemleri kullanilmistir. C4.5,
RIPPER, Naive Bayes ve AdaBoost makine 6grenmesi
yontemleri kullanilarak bir model gelistirilmis ve
dogruluk performanslar1 karsilastirilmistir. Yapilan
calisma ile, dogruluga dayali RIPPER algoritmasinin
diger modellerden tutarli bir sekilde daha iyi
performans gosterdigi gorilmiistiir. Teoh ve
arkadaslariin yayinladigi “Explainable Housing Price
Prediction with Determinant Analysis” [9] isimli
calismada, farkhi veri setleri kullanilarak konut
fiyatlarin1 tahmin etmek i¢in regresyon tabanl bir
makine oO6grenmesi modeli gelistirilmistir. Konut
fiyatlarin etkileyen énemli belirleyiciler Cok Terimli
Lojistik Regresyon kullanilarak belirlenmistir. Konut
fiyatlarinda biiytik degisimlere neden olan 6zellikleri
incelemek icin Shapley Additive Explanations analizi
kullanilarak kapsamli bir ¢alisma yapilmistir.

2. Materyal ve Metot
2.1. KNIME Platformu

KNIME, digiimler arasindaki iliskiler sayesinde
verinin islenerek raporlanmasini saglayan bir veri
analiz platformudur. Ayni isme sahip bir firma
tarafindan acik kaynak olarak gelistirilmistir. Mevcut
sabit disk alaniyla sinirli olan biiytik veri siireclerinde
kullannma  uygundur.  Yazilimcilar tarafindan
gelistirilen ek ozellikleri sisteme eklemeyi saglayan
uzant1 mekanizmasina sahiptir. Genel olarak is zekasi
stirecindeki veri analizi uygulamalarinda
kullanilmaktadir. Makine 06grenmesi ve veri
madenciligine yonelik cesitli bilesenlere sahiptir ve
bu bilesenler uygulama icerisinde diigiim olarak ifade
edilir. Digtimler araciligiyla kod yazmadan islemler
gerceklestirilir. Iliskilendirilen diigiimler akis sirasina
gore calistirilir. Ayrica her digiime ait ¢ikt1 tek tek
gorintiilenebilmektedir. Cok fazla sayida digim ile
fonksiyonel icerik saglar. Gorsel arayiizii sayesinde
veri akisinin tasarlanmasini ve gesitli algoritmalarin
calistirlmasim1  saglar. Veri analitigi ile ilgili
arastirmalarda ¢ok yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Gli¢lii fonksiyonlar1 ve acik sistem
yapisl ile giderek yayginlasmaktadir [10,11].

2.2. Yapay Sinir Aglar1

Yapay sinir aglari, O6grenme ile yeni bilgiler
tiretebilme ve olusturabilme gibi islemleri
gerceklestirebilmek amaciyla gelistirilen bilgisayar
sistemleridir. Yapay sinir aglar1 insan beyni 6rnek
alinarak, 6grenme siirecinin matematiksel olarak
modellenmesiyle olusturulmustur. Beyindeki
biyolojik sinir aglarinin yapisini ve yeteneklerini
taklit etmektedir. Giris katmani, gizli katmanlar ve
cikis  katmami  olmak lizere {U¢ katmadan
olusmaktadir. Sekil 1'de Yapay sinir aglarinin katman
yapisi gosterilmistir. Bilgiler aga girdi katmanindan
iletilir, ara katmanlarda islenir ve ¢ikti katmanina
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gonderilirler. Bilgi isleme, aga gelen bilgilerin agin

agirhik degerleri kullanilarak ciktiya
dontstirilmesidir.  Agirliklarin  dogru  degerleri
verildiginde, girdiler icin dogru ciktilar

tiretilmektedir. Bir¢ok néron ve gizli katmandan
olusan sinir aglarina ¢ok katmanl sinir aglar ve tek
bir katmandan olusan sinir aglarina tek katmanl
sinir aglar1 denir [12].

Giris Katmami Gizli Katman atman
(INPUT LAYER) (HIDDEN LAYER) (OUTPUT LAYER)

Sekil 1. Yapay sinir aglarinin katman yapis1 [12].

Tek katmanli Yapay sinir aglar, girdi ve ¢ikti
katmanlarindan olusmaktadir. Dogrusal olmayan
problemlerde kullanilmamaktadir. Birden fazla girdi
degerlerine sahip olabilmektedir. Girdi degerleri ile
agirhik degerleri carpilarak ¢ikti degeri hesaplanir.
Esik degeri ¢iktinin 0 olmasini engelledigi icin ¢ikti
her zaman 1 degerini almaktadir. Tek katmanl Yapay
sinir ag1 modelinin yapisi Sekil 2’de verilmistir [13].

Esik girdisi=1
®
X, M, ¢
W, TKA C—>
X2 ——»

Sekil 2. Tek katmanl Yapay sinir ag1 modeli [13].

Cok katmanli Yapay sinir aglar1 dogrusal olmayan
problemlerin ¢6ziimiinde kullanilmaktadir. Birden
fazla girdi ve gizli katmana sahip yapilardir. Gizli
katmanlarin  sayist  problemin akisina  gore
degistirilmektedir. Gizli katman problemin yapisina
gore farkli fonksiyonlar ile islenip ¢ikti katmanina
aktarilmasim1 saglamaktadir. Cok katmanli Yapay
Sinir ag1 modelinin yapis1 Sekil 3’de verilmistir [13].
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hidden layers

output layer

input layer

Sekil 3. Cok katmanli Yapay sinir ag1 modeli [13].

2.3. Polinomsal Regresyon

Dogrusal bir regresyonda girdi ve ¢ikt1 arasinda
dogrusal bir iliski vardir. Polinomsal regresyonda ise
aralarindaki iliski egri bicimindedir. Polinomsal
regresyon bu egrinin fonksiyonunu vermektedir.
Polinomsal fonksiyonunun hangi dereceyi alacagi
onemlidir. Basit ve ¢oklu lineer regresyonda bagimh
ve bagimsiz degiskenler arasindaki iliski dogrusaldir.
Gercek hayattaki dogrusal olmayan iligkileri
modellemek icin Polinomsal regresyon kullanilir.
Sekil 4’te Dogrusal ve Polinomsal regresyonun
gosterimi verilmistir [14].

Lineer Regresyon Polinom Regresyon

Sekil 4. Dogrusal ve Polinomsal regresyonun grafiksel
gosterimi [14].

Bias dengelenmesi, modelin verileri sigdirmadaki
basit varsayimlarindan kaynaklanan hatadir. Bias
yliiksek oldugunda, modelin verilerdeki desenleri
yakalayamadigl anlamina gelir ve diisiik 6g8renme
olusur. Varyans dengelenmesi, verileri sigdirmaya
calisan karmasik modelden kaynaklanan hatadir.
Yiiksek varyans, modelin veri noktalarinin ¢ogundan
gectigi ve asir1 6grenmeye neden oldugu anlamina
gelir. Sekil 5’'te Bias ve Varyans dengelenmesi grafik
ile agiklanmistir [15].

Correct Fit
Diisitk Varyans
Diisiik Bias

Underfit
Diisiik Varyans
Yiiksek Bias

Overfit
Yiiksek Varyans
Dilsik Bias

Sekil 5. Bias ve
aciklanmasi [15].

Varyans dengelenmesinin grafik ile
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Polinomsal regresyon genis bir egrilik alanina
uymaktadir. Bagimh ve bagimsiz degisken arasindaki
iliskiye en iyi yaklasimi verir. Ancak veride aykiri
deger bulunmasi, dogrusal olmayan bir analizin
sonuclarint 6nemli sekilde etkiler. Sinirlar1 belirli
olan veri setleri i¢cin uygun bir algoritmadir. Ancak
veri setinin smirlarinin disindan gelen yeni veriler
icin yiiksek hataya sahip tahminlerde bulunabilir
[15].

2.4. Model Performansini Degerlendirme

Makine o6grenmesi ile ilgili calismalarda model
performansini degerlendirmek icin kullanilabilecek
cesitli metrikler vardir. R Kare, modeldeki bagimsiz
degiskenlere gore bagiml degiskenin varyasyon
oranini 6lger. Regresyon modelinin ¢ok fazla bagimsiz
degiskeni varsa test verilerinde istenilen basariyi
gostermez. Bu durumlarda Diizeltilmis R Kare
kullanilir. Modele eklenen ek bagimsiz degiskenleri
cezalandirir ve asirt uyum sorununu ¢ozer. MSE
(Mean Squared Error), ger¢ek degerler ile tahmin
edilen degerler arasindaki hatalarin karesinin
ortalamasi ile tanimlanir. Root Mean Squared Error
olan RMSE ise, MSE'nin karekokiidiir. Eger biiyiik
degerlerdeki yanlis hatalarin  cezalandirilmasi
istenirse MSE, problemde ag¢iklanabilirlik 6nemliyse
RMSE kullanilir. MAE (Mean Absolute Error), gercek
degerler ile tahmin edilen degerler arasindaki
hatalarin mutlak degerlerinin ortalamasi ile
tanimlanir. MAPE (Mean Absolute Percentage Error),
hatalarin mutlak degerlerinin gercek degerlere
oraninin ortancast ile tanimlanir. Bu metriklerin
amaci en Kkiiciik degere sahip sonuca ulasmaktir.
Boliim 2.4.1 ve 2.4.5 arasinda kullanilan metriklerin
matematiksel formiilleri ve agiklamalar1 verilmistir.
Formiillerde bulunan ifadelerde ti, i.birimin tahmin
degerini, gi, i.birimin gercek degerini, ej, tahmindeki
hata degerini ifade etmektedir [16,17].

2.4.1. MSE (Mean Squared Error)

Hata degerlerinin biiytklikleri benzer oldugu
durumlarda tercih edilmektedir. Sonug pozitif degerli
¢ikmaktadir. Sonucun 0’a yakin olmasi modelin

performansinin  iyi  oldugunu  gostermektedir.
Denklem 1'de fonksiyonun hesaplanma sekli
gosterilmektedir [17].
n n
HKO = ! Z t 21 Z 2
= . (ti—gi) = -y €; (1)
i=1 i=1

2.4.2. RMSE (Root Mean Squared Error)

Tahmin hatalarindaki standart sapmadir. Tahmin
hatalarinin yayillma durumunu o6lgmektedir. Model
hatasiz oldugunda sonu¢ 0 ¢ikmaktadir. Denklem
2’de bu metrik icin kullanilan denklem goésterilmistir
[17].
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HKOK = \/:
n

2.4.3. MAPE (Mean Absolute Percentage Error)

Hata degerlerinin birimlerinde farkhilik oldugunda
kullanilan bir fonksiyondur. Yiizde olarak ifade edilir.
Fonksiyonun %10’'un altinda ¢ikmast yiiksek
dogruluga sahip model, %10 ile %20 arasinda
¢ikmasi dogru tahmin modeli oldugunu
gostermektedir. Denklem 3’te fonksiyonun
hesaplanma sekli gosterilmektedir [17].

OMHY = 100X

(= g%/t
n (3)

2.4.4. MAE (Mean Absolute Error)

Denklem 4’te yer alan denkleme goére hesaplanan bu
hata fonksiyonu, tahmin ve gercek degerler
arasindaki farkin o6l¢iisiidiir. Genellikle regresyon ve
zaman serisi problemlerinde kullanilmaktadir [17].

Yty €;

n

i=alti — gil
n

2.4.5. R Kare

Gergek degerler ile tahmin edilen degerler arasindaki
iliskiyi ifade eder. Eksi sonsuz ile 1 arasinda deger
alir. Sonug 1’e ne kadar yakinsa model o kadar hassas
ve uyum iyiligi uygun demektir [18].

Lx =00 -3
X(x 0?2 X(y-y)?

R Kare = (5)

2.5. Veri Seti

Bu ¢alismada ev satislarinda kullanilan gesitli bilgiler
kullanilarak bir evin potansiyel fiyatim tahmin
etmeye yonelik bir uygulama yapilmistir. Gelistirilen
bu uygulama ile bir tir karar destek modeli
olusturulmustur. Bunun igin ev fiyatlarinin ve gesitli
ozniteliklerin oldugu King County House veri seti
kullanilmistir. Veri seti Kaggle web sitesinde “House
Sales in King County, USA” bashgiyla indirilebilir
durumdadir [19]. Veri seti icerisinde 17384 adet veri
ve 21 tane 6znitelik bulunmaktadir. Tablo 1'de veri
setinin bir kismi gdsterilmistir. Calismada kullanilan
veri seti, Mayis 2014 ve Mayis 2015 doéneminde
Washington's King County'deki evlerin fiyati, boyutu,
konumu gibi diger cesitli 6zellikleri hakkinda bilgiler
icerir. Kullanilan degiskenlerin agiklamalar1 Tablo
2’de ve degiskenlerin veri tiirleri Tablo 3’de
verilmistir [20,21].
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Tablo 1. Calisma i¢in kullanilan veri seti

id date price bedrooms
7129300520 | 20141013T000000 | 221900 |3
6414100192 | 20141209T000000 | 538000 |3
5631500400 | 20150225T000000 | 180000 |2
2487200875 | 20141209T000000 | 604000 |4
1954400510 | 20150218T000000 | 510000 |3
7237550310 | 20140512T000000 | 1225000 | 4
1321400060 | 20140627T000000 | 257500 |3
2008000270 | 20150115T000000 | 291850 |3
Tablo 2. Veri setindeki alanlar ve aciklamalari
Veri Setindeki Alanlar Aciklamalar1
d Ev i¢in tanimlanan benzersiz
numara
date Evin satilma tarihi
price Ev icin hedeflenen fiyat tahmini
bedrooms Evdeki yatak odasi sayisi
bathrooms Evdeki banyo sayis1
sqft_living Evin metrekaresi
sqft_lot Arsanin metrekaresi
floors Evdeki katlar
waterfront Deniz kiyisina bakan ev
view Evden goriilen manzara
condition Evin genel durumu
King County derecelendirme
grade sistemine gore konut birimine
verilen genel not
sqft_above Bodrum disinda evin

metrekaresi

sqft_basement Bodrumun metrekaresi

yr_built Evin inga y1li
yr_renovated Evin yenilendigi yil
zipcode Posta kodu
lat Enlem koordinati
long Boylam koordinati

En yakin 15 komsu i¢in i¢ konut

sqft living15 yasam alani1 metrekaresi

En yakin 15 komsunun

sqft_lot15 .
- arsalarinin metrekaresi

Tablo 3. Veri setindeki alanlar ve veri tiirleri

Veri Setindeki Alanlar Veri Tiirleri
id int64
date object
price float64
bedrooms int64
bathrooms float64
sqft living int64
sqft_lot int64
floors float64
waterfront float64
view float64
condition int64
grade int64
sqft_above int64
sqft_basement object
yr_built int64
yr_renovated float64
zipcode int64
lat float64
long float64
sqft living15 int64
sqft_lot15 int64
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3. Bulgular
Oncelikle kullamlacak veri KNIME ortamina
aktarilmistir. “File Reader” digimu ile veri

okunduktan sonra modele verilecek degiskenler
“Column Filter” digiimi ile secilir. Evin satis tarihi
gibi ilk etapta kullanilmayacak degiskenler filtre
yardimiyla c¢ikartilir. Calismada kullanilacak olan
Yapay sinir aglar1 ve Polinomsal regresyon
yontemleri icin verinin normalize edilmesi gerekir.
“Normalizer” digimi yardimiyla veri seti
normallestirilir. Bunu takiben, kullanilacak veri seti,
egitim ve test icin “Partitioning” diigiimii yardimiyla
ikiye ayrilir. Egitim kiimesi, modelin hedef
degiskendeki bilgiyi ne kadar iyi acikladigl
konusunda bilgi verirken, test kiimesi ise daha dnce
gorilmemis gozlemler verildiginde modelin ne kadar
iyi performans gosterecegini anlatir. Modelleme
asamasinda Yapay sinir aglari ile 6grenme ve tahmin
diigiimleri modele eklenir. Performanslarinin
Olciilmesi i¢in “Score” digiimii eklenir. Fiyat tahmini
yapilacag: icin slirekli bir ¢ikti vardir, bu yiizden
Numeric Scorer dugimi kullanilir. Parametre
optimizasyonundan gelen en iyi parametre degerleri
verilerek RProp MLP (Multi Layer Perceptron)
Learner ile ev fiyatlar1 tahmin edilir. Tablo 4’te
verildigi gibi test seti icin R Kare degerine
bakildiginda yaklasik %72’lik bir performans degeri
elde edilmistir. Hatalar disiiktiir. Tablo 5’te verildigi
gibi egitim seti icin R Kare degerine bakildiginda
yaklasik %74’liik bir performans degeri elde
edilmistir. Overfitting (Asir1 6grenme) olmamasi i¢in
modelin test ve egitim kiimesindeki hatalar
arasindaki fark diistik olmalidir. Burada egitim ve test
performansi birbirine yakin oldugu igin asir
6grenme olmamistir.

Tablo 4. Yapay sinir aglarn ile test performansinin
o6lctilmesi

Metrikler Sonuclar
R? 0,727
Mean Absolute Error 0,017
Mean Squared Error 0,001
Root Mean Squared Error 0,026
Mean Signed Difference 0
Mean Absolute Percentage 0,375
Error
Adjusted R? 0,727

Tablo 5. Yapay sinir aglar1 ile egitim performansinin
6lciilmesi

Metrikler Sonuglar
R? 0,745
Mean Absolute Error 0,016
Mean Squared Error 0,001
Root Mean Squared Error 0,024
Mean Signed Difference -0
Mean Absolute Percentage NaN
Error
Adjusted R? 0,745
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Model 6grendikten sonra veri tekrar incelendiginde,
waterfront degiskeninin 0 ve 1 degerlerine, view
degiskeninin 0 ile 4 arasinda 5 farkli degere ve
condition degiskeninin 1 ile 5 arasinda 5 farkl degere
sahip oldugu gorilmiistiir. Buradaki degerler siirekli
goziikmesine ragmen evet-hayir anlaminda kategorik
degiskenlerdir. Buradaki 1, 0’dan fstiin degildir.
Bunlarin evet-hayir seklinde ikili degiskenlere
doéntstirilmesi gerekir. Cliinku bir makine 6grenmesi
modeli sayisal degerlerde biyiik olan degerin daha
o6nemli olduguna gore hesaplamalar yapar. Bu sekilde
modele katilmasi sonuclarin hatali olmasini saglar.
Mevcut degiskenleri ikili degiskene doniistiirmek icin
One to Many diigiimu kullanilir. One to Many dugimii
integer tipindeki degiskenlerle c¢alistif1 i¢in
NumberTo String digimi ile rakam olan
degiskenlerin tipleri degistirilir. Daha 6nce yapilan
modelleme kisminin aynisi yeni islenmis veri igin
yapilir. Tablo 6’da verildigi gibi test seti icin R Kare
degerine  bakildiginda yaklasik  %70’lik  bir
performans degeri elde edilmistir. Tablo 7’de
verildigi gibi egitim seti icin R Kare degerine
bakildiginda yaklasik %75’lik bir performans degeri
elde edilmistir. Yine ayni sekilde egitim ve test
performansi1 birbirine yakin oldugu igin asir
6grenme olmamistir.

Tablo 6. Binary degiskenlere doniistiiriildiikten sonra
Yapay sinir aglari ile test performansinin 6lciilmesi

Metrikler Sonuclar
R? 0,707
Mean Absolute Error 0,017
Mean Squared Error 0,001
Root Mean Squared Error 0,027
Mean Signed Difference -0
Mean Absolute Percentage 0,387
Error
Adjusted R? 0,707

Tablo 7. Binary degiskenlere donistiirildiikten sonra
Yapay sinir aglari ile egitim performansinin él¢iilmesi

Metrikler Sonuclar
R? 0,753
Mean Absolute Error 0,016
Mean Squared Error 0,001
Root Mean Squared Error 0,024
Mean Signed Difference -0
Mean Absolute Percentage NaN
Error
Adjusted R? 0,753
Kiyaslama yapmak i¢cin  donistirilen  veri

kullanilarak Polinomsal regresyon kullamlmustir. ilk
olarak 2.dereceden bir Polinom tasarlanmistir.
Performans durumuna goére Polinom derecesi
ylikseltilebilir. Ancak Polinomsal derecesini ¢ok fazla
yukseltmek asir1 6grenmeye yol acar. Tablo 8'de
verildigi gibi 2.dereceden bir Polinomsal performansi
R Kare degeri ile 6lgiildiigiinde yaklasik %67’lik bir
performans degeri elde edilmistir. Tablo 9’da
verildigi gibi 3.dereceden bir Polinomsal performansi
R Kare degeri ile o6l¢lildiigiinde yaklasik %62°lik bir
performans degeri elde edilmistir.
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Tablo 8. ikinci dereceden bir Polinomsal regresyon ile
performansin dl¢tilmesi

Metrikler Sonuclar
R? 0,673
Mean Absolute Error 0,019
Mean Squared Error 0,001
Root Mean Squared Error 0,029
Mean Signed Difference 0,004
Mean Absolute Percentage 0,451

Error

Adjusted R? 0,673

Tablo 9. Ugiincii dereceden bir Polinomsal regresyon ile
performansin él¢lilmesi

Metrikler Sonuclar
R? 0,629
Mean Absolute Error 0,018
Mean Squared Error 0,001
Root Mean Squared Error 0,031
Mean Signed Difference -0,005
Mean Absolute Percentage 0,368

Error

Adjusted R? 0,629

Binary degiskenlere doniistiiriilen Yapay sinir aglari
ile ikinci dereceden bir Polinomsal regresyon icin
sonuclara bakildiginda MAE, RMSE ve MAPE hata
degerlerinin Yapay sinir aglan i¢in daha dusiik, R
Kare ve Diizeltilmis R Kare degerinin Yapay sinir
aglar1 icin daha biylik oldugu gorilmistiir. Bu
nedenle Yapay sinir aglar1 yonteminin Polinomsal
regresyon yontemine gore ev fiyatlarini daha yiiksek
dogrulukla dogru olarak tahmin ettigi goriilmiisttr.

Elde edilen sonuglarda R Kare ve Diizeltilmis R Kare
degerlerinin  hep ayni oldugu gorilmistir.
Diizeltilmis R Kare modele eklenen ek bagimsiz
degiskenleri cezalandirdigl i¢in daha kiiciik olma
egilimindedir, ancak bu degerler genellikle birbirine
yakin olmaktadir. Bu iki degerin arasinin agilmasi
gereksiz degisken kullanildig1 anlamina gelmektedir.
Degerlerin esit ¢cikmasi fazla degisken kullanilmadigi
seklinde yorumlanabilir. iki farkhi yontemin KNIME
iizerinde is akis1 olarak modellenmesinin bir kismi
Sekil 6'da verilmistir.

Partitioning RProp MLP Learner MultiLayerPerceptron
»e- Predictor Numeric Scorer
» 05 »¥E = e
> LIV » oL
N g >
Node 14 Node 15
Node 16 Node 17
MultiLayerPerceptron
Predictor Numeric Scorer
Lo =
--yv_gl’;» . o
1
Node 18 Node 19
Poly ial Regr i
Regression Learner Predicto Numeric Scorer
= LTS a1
8
]
Node 21 Node 20 Node 22

Sekil 6. KNIME iizerinde yapilan ¢alisma
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4. Tartisma ve Sonug

Bu calismada bir evin potansiyel fiyatin1 tahmin

etmek icin iki farkli yontemin performansi
incelenmistir. Makine 6grenmesi yontemleri olarak
Yapay sinir aglar1 ve Polinomsal regresyon

kullanilmistir. Calisma, KNIME Analytics Platform
veri madenciligi programimmin 4.6.0 siirimiinde
uygulanmistir. incelenen yéntemlerin basarisini
0lgmek icin R Kare performans metrigi kullanilmistir.
Calismada Yapay sinir aglar1 yonteminin Polinomsal
regresyon yontemine gore ev fiyatlarini daha ytiiksek
dogrulukla dogru olarak tahmin ettigi gorilmiistiir.
Ayni veri seti kullanilarak yapilan baska bir
calismada, en uygun kiimelenmis modeli olusturmak
icin birka¢ alt model birlestirilerek stacked bir
regresyon modeli olusturulmustur. Stacked model
sonuglari Tablo 10 ve Tablo 11’de verilmistir. Test ve
egitim setindeki sonuclarin benzer olmasi, modellerin
hi¢birinin verilere overfitting yapmadigini
gostermektedir. Tablo 10’da gosterilen R Kare
degerinin yiiksek olmasi, modelin tahminleri ile
gercek ev fiyatlar1 arasinda giicli bir korelasyon
oldugunu gostermektedir. Model egitim veri seti igin
giinlik ev  fiyati  varyasyonunun  %88'ini
aciklayabilmistir. Stacked model performansi ile
Binary degiskenlere doniistiiriilen Yapay sinir aglari
ve ikinci dereceden bir Polinomsal regresyon i¢in
sonuclara bakildiginda, Stacked modelin R Kare
degerinin daha yiiksek, MAE ve RMSE degerlerinin
daha diistik oldugu gortlmiistiir [22].

Tablo 10. Stacked model ile test performansinin dl¢iilmesi

[20].
Metrikler Sonuglar
R? 0,87
Mean Absolute Error 0,14
Root Mean Squared Error 0,19

Tablo 11. Stacked model ile egitim performansinin
o6lctilmesi [20].

Metrikler Sonuglar
R? 0,88
Mean Absolute Error 0,14
Root Mean Squared Error 0,18
Yapilan g¢alismanin ev degerlendirilmesi igin

kullanilan uygulamalarin gelistirilmesine ve bu
alanda yapilan bilimsel ¢alismalara katki saglayacagi
diistiniilmektedir. Calismada kullanilan veri setinin
bir¢cok sinirlamasi vardir. En biiyiik sinirlama veri
setinin potansiyel alicilar ve satis ortami hakkinda
herhangi bir bilgi icermemesidir. Ayrica veriler bir
yulik bir siire boyunca toplanmistir, bu nedenle
mevsimselligi fazla yakalamaz ve ekonomik faktdrleri
dikkate almaz. Bu nedenle daha sonra yapilacak olan
calismalarda ev ozellikleri ve aliciyla ilgili verilerin
detayli incelenmesi hedeflenmektedir.
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Etik Beyan1

Bu c¢alismada, “Yiiksekogretim Kurumlar: Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yonergesi” kapsaminda
uyulmasit gerekli tiim kurallara uyuldugunu, bahsi
gegen yénergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine
Aykirt Eylemler” baslhigi altinda belirtilen eylemlerden
hi¢birinin gerceklestirilmedigini taahhiit ederiz.
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Anahtar Kelimeler 0z: Akdeniz bolgesinin Géller Yoresinde katma degeri yiiksek tarim diriinleri

Goller yoresi, yetistirilmektedir. Bu ¢alismada; Goller Yoresinde bulunan {i¢ meteoroloji gozlem

Meteorolojik kuraklik, istasyonunun 3, 6 ve 12 aylik periyotlan icin elde edilen Standartlastirilmis Yagis

lizéi(ans analizi Indeks (SYI) serilerine frekans analizi uygulanarak meteorolojik kurakligin
izlenmesi amag¢lanmistir. Bu kapsamda, Goller Yoresinde bulunan Isparta, Egirdir ve
Seydisehir meteoroloji gozlem istasyonlarinda 1980-2021 hidrolojik yillar:
arasinda elde edilen aylik toplam yagis miktarlari kullanilarak her bir istasyonun 3,
6 ve 12 aylik periyotlar icin SYI degerleri hesaplanmustir. SYI serileri 1980-2011 ve
2012-2021 hidrolojik yillarini temsil edecek sekilde ikiye boliinerek 1980-2011
donemine frekans analizi uygulanmistir. Frekans analizine dahil edilmeyen son on
yili temsil eden 2012-2021 dénemi icin hesaplanan SYI degerlerinin gerceklesen
yinelenme yillar;; 1980-2011 dénemini temsil eden en uygun olasilik dagilim
modelleri kullanilarak hesaplanmigtir. Son 10 yilin SYi degerlerinin yinelenme
yillar1 esas alindiginda Isparta, Egirdir ve Seydisehir istasyonlarinda her periyot ve
donemde en az bir kez 5 yil ve lizerinde yinelenmeye sahip kurak dénemlerin
gerceklestigi ve istasyonlarin meteorolojik kuraklik riski altinda oldugu
saptanmistir. Seydisehir istasyonunun, Isparta ve Egirdir istasyonlarina gore
gelecek yillarda daha siddetli kurakliklara maruz kalacagi 6ngoriilmiistiir.

Probabilistic Meteorological Drought Analysis: An Application in the Lake District

Keywords Abstract: The Lake District located in the Mediterranean region, and high-value
Lake district, agricultural products are grown. This study aims to monitor meteorological drought
Meteorological drought, by applying frequency analysis to the Standardized Precipitation Index (SPI) series
IS;PI’ Ivsi obtained for 3, 6, and 12-month periods of three meteorological observation
requency analysis stations in the Lake District. In this context, the SPI values of each station for the 3,
6, and 12-month periods were calculated by using the monthly total precipitation
amounts for the 1980-2021 hydrological years obtained from Isparta, Egirdir, and
Seydisehir meteorological observation stations located in the lakes region. The SPI
series obtained were divided into two parts to represent the hydrological years
1980-2011 and 2012-2021 and then frequency analysis was performed on the SPI
series of the 1980-2011 period. The recurrence interval in years of SPI values for
the period 2012-2021 which represents the last ten years not included in the
frequency analysis, was calculated using the most suitable probability distribution
models representing the 1980-2011 period. Based on return years of the SPI values
inthelast 10 years, a drought event with 5-year return periods or more has occurred
at least once in each period at Isparta, Egirdir, and Seydisehir stations and it has
been determined that the stations are at risk of meteorological drought. It is likely
that Seydisehir station will be exposed to more severe droughts in the near future
compared to [sparta and Egirdir stations.

1. Giris nedenle, kurakligin meydana gelme sebeplerini

incelemek; kiiresel 1sinma ve iklim degisiminin
Kuraklik, canlilarin yasaminda olumsuz etkilere yol kurakliga etkisini saptayabilmek adina uzun dénem
acabilecek meteorolojik kokenli bir afettir [1]. Bu iklim elemanlarinin analiz edilmesi olduk¢a 6nemli
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hale gelmektedir. Kurakligin tiirleri ve etkilerinin
bolgeden bolgeye farkliik gdstermesi kuraklik
taniminin bolgeye ve sektorlere gore degismesine
neden olmaktadir. En yalin haliyle kuraklik; canlilarin
yasamsal faaliyetleri i¢in ihtiya¢ duyulan su talebinin
karsilanamamasi olarak  tanimlanabilir [2].
Glnumuzde kiiresel bir sorun haline gelen kurakligin
baslangig ve bitis siirelerinin belirsizligi ¢carpan etkisi
olusturarak bir¢ok dogal ve beseri kaynaklari olumsuz
yonde etkileyebilmektedir [3, 4].

Son yillarda kiiresel 1sinma ile birlikte meteorolojik
hava olaylarinda meydana gelen ekstrem degisimler
tilkemizi de etkisi altina almaktadir. Yar1 kurak iklim
kusaginda bulunan iilkemizde, giliney ve bati
bolgelerde sicakliklarin artmasi beklenirken yagis
miktarlarinda azalmalar ongoriilmektedir. Nitekim,
cografi  bolgelerimizin tamaminda  1970’lerin
basindan beri mevsimlerde olusabilen meteorolojik,
tarimsal ve hidrolojik kurakligin yinelenmesi ve
siddetinde artislar s6z konusudur [5, 6]. Dolayisiyla,
kuraklikta meydana gelen degisikliklerin belirlenip
olasi kurakliklarin analiz edilmesi ve gerekli
o6nlemlerin alinmasi bir ihtiya¢ haline gelmektedir.
Kurakligin izlenmesinde kurakligin ilk agamasi olarak
kabul edilen meteorolojik kurakligin zamansal
degisiminin bilinmesi su kaynaklarinin yonetimi ve
risklerin paylasimi agisindan goz ardi edilemeyecek
bir husus olarak degerlendirilmektedir. Meteorolojik
kurakligin baslangi¢c ve bitis zamaninin, siiresinin,
siddetinin ve yerinin belirsiz olmasi kurakligi
tanimlamak ve izlemek amaciyla bir¢ok yoéntemin
gelistirilmesine sebep olmustur [7-10]. Meteorolojik
kurakligin teorik olarak belirlenmesinde sadece yagis
verilerine ihtiya¢ duyan Standartlastirilmis Yagis
Indeksi (SYI) en ¢ok kullanilan yéntemlerden bir
tanesidir. Yagis serilerini tek bir sayisal degere
doniistiiren Standartlastinlmis Yagis Indeksi (SYI)
McKee vd. [11] tarafindan kurakligi tanimlamak ve
izlemek amaciyla gelistirilmistir. SYI yontemi, gamma
dagilimina uydurulmus yagis verileri icin, se¢ilmis bir
zaman dilimi icinde yagisin (Xi) ortalamadan (Xort)
olan farkinin standart sapmaya (o) boliinmesi ile elde
edilmektedir. Bu metodun hesaplama kolaylig1 ve
sadece yagis verilerine ihtiya¢ duymasindan dolay1
diinyada farkli arastirmacilar tarafindan meteorolojik
kurakligin analizinde oldukga sik tercih edilmektedir
[4,12-19].

Kuraklik ile ilgili calismalarda kuraklik indis serilerine
frekans analizi uygulanmasiyla meteorolojik kuraklik
olasiliksal olarak da ifade edilebilmektedir [20-22].
iklim degisikligi ile birlikte su kithgimin diger bir
ifadeyle kuraklhigin frekansini artirmasi ve kiiresel
boyutta mevcut kullanilabilir tath su kaynaklarinin
%70’inin tarim sektdriinde kullanilmasi tarimsal
iretimi olumsuz etkilemektedir [23, 24]. Bu baglamda,
katma degeri yiiksek tarim iriinlerinin yetistirildigi
Goller Yoresinde kurakligin izlenmesi olduk¢a 6nem
arz etmektedir.
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Yiirtitiilen bu ¢alismada:
1. Goller Yoresinde bulunan Isparta, Egirdir ve
Seydisehir meteoroloji gozlem istasyonlarinin
1980-2021 hidrolojik yillar1 icin 3, 6 ve 12 aylik
periyotlar ve bu periyotlarin her farkli dénemi
icin SYI serilerinin elde edilmesi,

Hesaplanan SYI serilerinin; 1980-2011 ve 2012-
2021 hidrolojik yillarini temsil edecek sekilde
ikiye ayrilmasi ve 1980-2011 hidrolojik yillarini
temsil eden SYI serilerine frekans analizi
uygulanarak olasilik dagilim modellerinin
belirlenmesi,

Her istasyon i¢in 1980-2011 hidrolojik yillarini
temsil eden SYI serilerinin uydugu olasilik
dagillm modelleri kullanilarak 2012-2021
hidrolojik yillar1 icin hesaplanan SYI indeks
degerlerinin son 10 y1l igerisinde meydana gelen
yinelenme (tekerriir) yillar1 esas alinarak
meteorolojik kurakligin izlenmesi amaglanmistir.

2. Materyal ve Metot
2.1. Materyal

Calismanin yurutildigiu Goller Yoresi (Sekil 1); Bati
Akdeniz’'in kuzeyi ile Orta Anadolu ve Ege bolgesine
dogru yayilim gosteren Afyonkarahisar, Denizli,
Konya, Antalya ve Burdur illerinin bir kismu ile [sparta
ilinin tamamin kapsayan bir ¢ok biyikli kiigiikli
goliin bulundugu havza olarak tasvir edilebilir [25].

Yapilan c¢alismada, Devlet Meteoroloji Genel
Midirligiine ait Gollere Yoresinde bulunan Isparta,
Egirdir ve  Seydisehir = meteoroloji  gdzlem

istasyonlarinda 1980-2021 Hidrolojik Yillar1 (Su
Yillar1) arasinda gozlemlenen aylik toplam yagis
serileri meteorolojik kuraklik analizinde
kullanilmistir. Aylik toplam yagis serileri yardimiyla,
3, 6 ve 12 aylik periyotlar ve bu periyotlarin her farkl
dénemi icin SYI degerleri hesaplanarak SYI serileri
elde edilmistir. istasyon bilgileri ve yillik toplam yagis
serilerine ait istatistikler Tablo 1'de verilmistir.
Calisma bolgesinin  en dogusunda Seydisehir
istasyonu, en batisinda ise Isparta istasyonu
bulunmaktadir. Ele alinan istasyonlarda minimum ve
maksimum yillik toplam yagislar 333 mm ile 1256 mm
arasinda degisirken, bu istasyonlar arasinda en biiyiik
ortalama yilik toplam yags degeri Egirdir
istasyonunda 806 mm olarak elde edilmistir. Yagis
verilerinde en biiylik standart sapma ve carpiklik
degeri Seydisehir istasyonunda, en biyiikk baskinlik
degeri ise Egirdir istasyonunda elde edilmistir.

2.2, Metot
2.2.1. Standartlastirilmis yagis indeksi (SYI)

Kurakligin belirlenmesinde sadece yagis degiskenine
gore analiz yapan yontemlerden bir tanesi
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Sekil 1. Goller yoresinin sayisal ytlikseklik modeli ve Tiirkiye’deki konumu

Tablo 1. Istasyonlarin 1980-2021 su yillarim1 kapsayan yillik toplam yags serilerine ait tanimlayici istatistikleri

Enlem Boylam Olgiim Min. Mak. Ortalama Stan. Sap.

Adr No ) %:)) arzllgl (mm) (mm) (mm) (mm)p Carpikhik Basikhik
Isparta 17240 37.78 30.57 1980-2021 333.60 738.90 514.36 101.63 0.49 -0.15
Egirdir 17882 37.84 30.87 1980-2021 476.20 1256.90 805.99 144.25 0.49 1.47

Seydisehir 17898 37.43 31.85 1980-2021 47490 1202.00 762.12 149.27 0.65 1.17
Standartlastirilmis Yagis indeksi (SYI) yontemidir [8]. Tablo 2. SYi kuraklik siniflandirilmasi
Yagis toplamlarina gamma olasihik yogunluk Indis Degeri Kuraklik Siniflari
fonksiyonunu uydurulmasi esasina dayanan SYi 2.0 > SYI Asir1 yagish (AY)
yontemi Esitlik 1’de verildigi gibi aylik yagislar ve 1.5<SYi <2.0 Cok yagish (CY)
uzun donemli yagls ortalamalar1 arasindaki farkin 1.0 < SYI< 1.5 Orta yagish (0Y)
standart sapmaya béliinmesiyle normalize edilerek 0<SYi< 1.0 Hafif yagish (HY)
saptanabilmektedir. -1.0<SYi<0 Hafif kurak (HK)
-1.5 < SYi<-1.0 Orta kurak (0OK)
Syj = Zu=Xim (1) -2.0<SYi<-1.5 Cok kurak (CK)
o -2.0 < SYi Asiri kurak (AK)

Burada; xj, i. yagis istasyonundaki j. gozlemdeki aylik
yagisy; Xim, uzun donemli yagis ortalamasini ve o
standart sapmayi ifade etmektedir.

2.2.2. Frekans analizi

Isparta, Egirdir ve Seydisehir meteoroloji gozlem
istasyonlarinin 1980-2021 hidrolojik yillarii¢in 3, 6 ve
12 aylik periyotlarinda hesaplanan SYi serileri; 1980-
2011 ve 2012-2021 hidrolojik yillarim temsil edecek
sekilde ikiye ayrilmistir. ikiye ayrilan bu serilerden
1980-2011 hidrolojik yillarin1  temsil eden SYIi
serilerine uygulanan frekans analizleri BestFit [27]
ortaminda gerceklestirilmistir. Elde edilen olasilik
dagilimlarinin uygunluk testleri, %5 giliven diizeyinde

SYI degerinin; sifirn altina diistiigii dénemler
kurakligin oldugu dénemler olarak kabul edilirken,
pozitif degere sahip donemler kurakligin bittigi, yani
yagisl dénemler olarak degerlendirilir. SYI degerleri
siirekli olarak negatif ise bu zaman periyodu kurak
dénem olarak tamimlanir. SYi yéntemi kuraklik
siddetleri ve buna bagh kuraklik siniflandirilmasi
Tablo 2’de gdsterilmistir [11, 26].
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Kolmogorov-Smirnov testi ile yapilmistir [28]. 1980-
2011 hidrolojik yillarini temsil eden SYI serileri icin
belirlenen olasilik dagilimlarina iliskin “frekans faktér
esitligi” [29] kullanilmak suretiyle 2012-2021
hidrolojik y1l icin hesaplanan SYI indeks degerlerinin
son 10 yil icerisinde meydana gelen yinelenme
(tekerriir) yillar1 her istasyon icin ayri ayr1 elde
edilmistir (Esitlik 2).

Xp% = X + Kp%S
Tr = — (2)

Py,

Burada: S, standart sapmayi; X, frekans analizine tabi
tutulan veri setinin ortalamasini; Xpy4, incelenen
degiskenin Dbelirlenen olasihik diizeyinde (Py)
beklenen degerini; T, belirlenen olasilik diizeyinin
yinelenme yili ve Ky, frekans faktori olup, belirlenen
olasilik diizeyinde (Py) verilen frekans dagiliminin bir
ozelligidir. Yagis ve kuraklik ters orantili olaylardir.
SYI serilerine yapilan frekans analizlerinde belli bir
olasilikta beklenen SYI degerlerinin kii¢ciilmesi olma
olasiliklarinin azalmasi anlamina gelmektedir.

3. Bulgular ve Tartisma
3.1. SYI kuraklik analizi sonuclari

Goller yoresinde Isparta, Egirdir ve Seydisehir
meteoroloji gozlem istasyonlarinin 1980-2021
hidrolojik yillar1 SYI serilerinin 3, 6 ve 12 aylik tiim
periyotlarin ve bu periyotlarin her farkli dénemini
kapsayan ortalama meteorolojik kuraklik olusum
yuzdesi sirasiyla; %49, %47 ve %45 olarak
gerceklesmistir (Tablo 3). Isparta ve Egirdir
istasyonlarinin 3 aylik zaman periyodunun 1.
dénemleri (SYi3-1) disinda 3 gdzlem istasyonunda da
kurak olusumunun %50'nin altinda meydana geldigi
bulunmustur. Alt1 aylik zaman periyodu i¢in ise benzer
bir sekilde Isparta ve Egirdir istasyonlarinin 6 aylik
zaman periyodunun ilk déneminde (Ekim-Mart) SYi6-
1 disinda, ti¢ istasyonda da kurakligin %50’nin altinda
gerceklestigi tespit edilmistir. Seydisehir
istasyonunun 12 aylik zaman periyodunda kuraklik
olusumu %45 olmustur. Seydisehir istasyonunun
diger iki istasyona gore nispeten daha yagish bir
karaktere sahip oldugu goriilmektedir. Isparta ve
Egirdir istasyonlarinin 12 aylik zaman periyodunda

ise kuraklik olusumu sirasiyla %57 ve %52 olarak
gerceklesmistir.

Isparta, Egirdir ve Seydisehir istasyonlarinin SYi
yontemi ile kuraklik siddeti farkli kategorilere gore
siniflandirilarak  incelenmistir. Hakim kuraklik
sinifinin Tablo 4’te goriildiigi tizere “Hafif kurak” ve
“Hafif yagisli” oldugu belirlenmistir. Bu istasyonlarda;
3, 6 ve 12 aylik tiim periyotlarin “Hafif kurak” ve “Hafif
yagisll” iklim siniflarinin olusum yiizdeleri ortalama
%30 ve %37 olarak gerceklesmistir. Tim
istasyonlarda kurak dénemlerin (AK, CK, OK ve HK)
olusum ytizdelerinin toplamlarinin en yiiksek oldugu
dénemler ise; Isparta istasyonunda SYI6-1 ve SYi12
donemlerinde ayni degerle %57.2, Egirdir
istasyonunda Isparta istasyonu ile ayn1 donemlerde
(SYi6-1 ve SYI12) %52.4, Seydisehir istasyonunda
SYi3-2 ve SYi3-4 dénemlerinde ayn degerle %47.6
olarak gerceklestigi goriilmektedir. Isparta ve Egirdir
istasyonlarinda ¢alisma kapsaminda, zaman &lgeginin
biiylimesiyle (6 ayliktan 12 ayhga) kuraklk
olusumunun artis egilimine girdigi tespit edilmistir.

[stasyonlarin 1980-2021 hidrolojik yillar1 arasinda
her farkli zaman periyodu ve dénemi i¢in hesaplanan
kuraklik siddetleri yardimiyla SYI serilerinin de
gorilen en biliyiik kuraklik siddetleri ve en uzun
ardisik meydana gelen kurak yillar ise Tablo 5’te
verilmistir. Tablo 5 incelendiginde, en siddetli gecen
hidrolojik yil Egirdir istasyonunda 1998-1999 su
yilinda -2.92 siddetinde SYi3-3 déneminde
gerceklesmistir. En uzun siiren ardisik kuraklik ise 10
yil ile yine Egirdir istasyonunda SYi12 periyodunda
1984-1994 yillar1 arasinda meydana geldigi
goriilmektedir. ikinci olarak en siddetli kurakhgin
yasandig1 istasyon ise 1990 su yilimin SYi3-2
doéneminde, -2.46 degeri ile [sparta istasyonudur. Yine
ikinci olarak en uzun stiren ardisik gecen kurak donem
(1988-1994) 6 yil ile Isparta istasyonunda
yasanmistir. Seydisehir istasyonunda ise 2012 su
yilinda SYi3-4 déneminde en biiyiik kuraklik siddeti -
2.41 olarak meydana gelmistir. Ardisik gecen kurak
doénem (1988-1993/2003-2008) ikiser donem 6 yil
stire ile Isparta istasyonunda yasanmistir. Seydisehir
istasyonunun daha éncede deginildigi lizere, Isparta
ve Egirdir istasyonlarina nazaran daha yagish bir
karaktere sahip oldugu Tablo 5’te verilen bulgularla
ortiismekle birlikte siddetli kurakliklara maruz
kaldigida dikkat cekmektedir.

Tablo 3. Arastirmada kullanilan Istasyonlarin 1980-2021 hidrolojik yillarinda gergeklesen kurak dénemlerin olusum

ylzdeleri (%)

Periyotlar Doénemler Doénemlerin Kapsadig1 Aylar Isparta Egirdir Seydisehir

SYi3-1 Ekim, Kasim, Aralik 50 50 45

NE SY13-2 Ocak, Subat, Mart 43 38 48
SYI3-3 Nisan, Mayis, Haziran 43 45 40

SYI3-4 Temmuz, Agustos, Eyliil 48 43 48

syie SYle-1 Ekim-Mart 57 52 45
SYl6-2 Nisan-Eyliil 43 45 45

Syi12 Syi12 Ekim-Eyliil 57 52 45
Ortalama 49 47 45
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Tablo 4. Istasyonlarinin 1980-2021 hidrolojik yillarinda farkli zaman periyotlarina bagh kuraklik siniflarinin olusum yiizdeleri

(%)

Periyot AK CK OK HK HY oY CY AY

SYi3-1 48 2.4 11.9 31.0 405 2.4 2.4 48

SYi3-2 48 4.8 95 23.8 40.5 14.3 0.0 2.4

< SYi3-3 2.4 95 7.1 23.8 429 7.1 48 2.4
i SYi3-4 2.4 4.8 9.5 31.0 31.0 19.0 2.4 0.0
= SYi6-1 2.4 2.4 9.5 429 23.8 7.1 9.5 2.4
= SYi6-2 2.4 7.1 7.1 26.2 38.1 14.3 48 0.0
SYi12 0.0 7.1 143 35.7 26.2 48 11.9 0.0
Ortalama 2.7 5.4 9.9 30.6 34.7 9.9 5.1 1.7

SYi3-1 0.0 11.9 7.1 31.0 35.7 95 2.4 2.4

SYi3-2 0.0 7.1 143 16.7 452 143 0.0 2.4

o SYi3-3 48 4.8 2.4 33.3 38.1 16.7 0.0 0.0
E SYi3-4 7.1 2.4 2.4 31.0 47.6 2.4 7.1 0.0
= SYi6-1 2.4 4.8 9.5 35.7 33.3 9.5 2.4 2.4
3 SYi6-2 48 2.4 95 28.6 33.3 214 0.0 0.0
SYi12 2.4 4.8 7.1 38.1 35.7 7.1 2.4 2.4
Ortalama 3.1 5.4 7.5 30.6 38.4 11.6 2.0 14

SYi3-1 48 4.8 7.1 28.6 38.1 143 0.0 2.4

. sYi3-2 2.4 4.8 11.9 28.6 40.5 7.1 2.4 2.4
= sYi3-3 2.4 9.5 7.1 214 47.6 7.1 0.0 48
= SYi3-4 4.8 4.8 4.8 333 35.7 11.9 2.4 2.4
a Syi6-1 2.4 4.8 9.5 28.6 35.7 11.9 7.1 0.0
= syi6-2 2.4 7.1 9.5 26.2 38.1 9.5 7.1 0.0
Syi12 2.4 4.8 9.5 28.6 333 16.7 2.4 2.4
Ortalama 3.1 5.8 8.5 27.9 38.4 11.2 3.1 2.0

* Asir1 kurak (AK), Cok kurak (CK), Orta kurak (OK), Hafif kurak (HK), Hafif yagish (HY), Orta yagish (0Y), Cok yagish (CY),
Asirtyagish (AY)

Tablo 5. Farkli zaman periyotlar: ve ddnemlerde istasyonlarda gériilen en siddetli kuraklik degerleri ve kurak gecen ardisik yillar

Isparta

Egirdir

Seydisehir

Siddetli Kuraklik

Kurak Dénem

Siddetli Kuraklik
(Su Yili / Siddet)

Kurak Donem
(Tarih / Yil)

Siddetli Kuraklik
(Su Yili / Siddet)

Kurak Donem
(Tarih / Yil)

(Su Yili / Siddet) (Tarih / Yil)
SYi3-1 1999-2000 /-2.14 1984-1988 /4
SYi3-2  1989-1990/-2.46 1988-1993 /5
SYi3-3 1998-1999 /-2.38  2003-2008 / 5
SYi3-4 1992-1993 /-2.18 1984-1987 /3
Syi6-1  1999-2000/-2.39 1984-1987 /3
SYi6-2  1988-1989/-2.26 1997-2001/ 4
SYi12 1999-2000 /-1.98 1988-1994 /6

2015-2016 /-1.81
1990-1991 / -1.96
1998-1999 / -2.92
1992-1993 / -2.68
1990-1991 / -2.19
1980-1981 / -2.41
2006-2007 / -2.50

1982-1988 / 6
1988-1992 / 4
2004-2010 / 6
1984-1988 / 4
1984-1991 /7
1983-1986 / 3
1984-1994 / 10

1999-2000 / -2.22
1996-1997 / -2.09
2006-2007 / -2.28
2011-2012 /-2.41
2000-2001 / -2.38
1984-1985 / -2.06
2000-2001 / -2.03

2004-2007 / 3
1988-1993 /5
2003-2008 /5
1981-1985 / 4
1981-1985 / 4
1982-1986 / 4
1982-1986 / 4

3.2. Frekans analizi sonuglari

Isparta, Egirdir ve Seydisehir meteoroloji gozlem
istasyonlarinin 1980-2021 hidrolojik yillarii¢in 3, 6 ve
12 aylik periyotlar ve bu periyotlarin farkh
dénemlerini temsil eden SYI serileri hesaplanmistir.
Bu seriler; 1980-2011 ve 2012-2021 hidrolojik
yillarin temsil edecek sekilde ikiye ayrilarak 1980-
2011 hidrolojik yillar1 i¢in frekans analizi
uygulanmistir. Frekans analizi sonucunda yapilan
Kolmogorov-Smirnov uygunluk testine gore 21 adet
SYI serisi 4 farkh olasiik dagilimi ile uyum
gostermistir. Yedi fakli periyotta; Isparta 3, Egirdir 4,
Seydisehir istasyonunun ise 3 farkli olasilik dagilimi
ile temsil edildigi goriilmektedir (Tablo 6).

Tablo 6'da verilen 1980-2011 hidrolojik yillarini
temsil eden SYI serilerinin uydugu olasihk dagihm
fonksiyonlarini kullanilarak kurak dénemleri temsilen
2012-2021 hidrolojik yillari i¢in hesaplanan sifirdan
kiiciik SYI indeks degerlerinin hangi yinelenme

stiresinde gerceklestigi tespit edilmistir. Diger bir
ifadeyle; 2012-2021 yillan icin elde edilen sifirdan
kiiciik SYI degerleri 1980-2011 hidrolojik yillarim
temsil eden SYI serilerinin uydugu olasiik dagihm
modeline gore son 10 yil igerisinde hangi yinelenme
yili ile gerceklestigi hesaplanmistir. Bu kapsamda;
Isparta istasyonuna ait 2012-2021 hidrolojik yillar
icin hesaplanan sifirdan kiiciik SYi degerleri ve
yinelenme yillar (Tr) Sekil 2’de verilmistir.

Tablo 6. istasyonlarinin 1980-2011 hidrolojik yillarin
temsil eden SYI serilerinin uydugu olasilik dagilim modelleri

Periyot Isparta Egirdir Seydisehir
SYi3-1  Log-Lojistik Normal Weibull
SYi3-2 Weibull Normal Lojistik
SYi3-3 Lojistik Lojistik Lojistik
SYi3-4 Lojistik Weibull Lojistik
SYi6-1  Log-Lojistik Lojistik Lojistik
Syi6-2 Weibull Weibull Lojistik
Syi12 Lojistik Log-Lojistik Normal
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Sekil 2. Isparta meteoroloji gozlem istasyonunun farkl periyotlar i¢in 2012-2020 hidrolojik yillarinda gergeklesen kurak
dénem SYI indeks degerleri ve bu degerlerin 1980-2011 hidrolojik yillarini temsil eden SYI serilerinin uydugu olasilhik dagihm

fonksiyonlari kullanilarak hesaplanan yinelenme (Tr) yillar1

Sekil 2’de gorildiagi izere; Isparta istasyonunun
SYi3-1 déneminin (Ekim, Kasim, Aralik) 2012-2021
hidrolojik yillar1 dikkate alindiginda CK hari¢ diger
biitiin kuraklik smiflarinin (HK, OK, AK) son on yil
icerisinde olustugu gorilmektedir. Ozellikle de 2016
yilinda 60.6 y1l yinelenmeli -2.05 siddetinde meydana
gelen kurakllk 2012-2021 yillarinda Isparta
istasyonunun AK ile karsi karsiya kaldigim
gostermektedir. Yinelenme stiresi 5 yildan biiyiik olan
kuraklik siddetleri dikkate alindiginda; 2012, 2017 ve
2020 yillarinda sirasiyla 8.2, 9.3 ve 7.2 yinelenmeli-
1.01, -1.08 ve -0.93 siddetinde OKe olusum
gostermistir. SY3-2 déneminde (Ocak, Subat, Mart);
2017 ve 2021 yillarinda yinelenme siiresi 5 yildan
biiytik sirasiyla 8.7 ve 5.8 yinelenmeli -1.34 ve -1.05
siddetinde OK gozlenmistir. SY3-3 (Nisan, Mayis,
Haziran) déneminde meydan gelen en biiyiik kuraklik;
2018 yilinda gergeklesen 9.2 yinelenmeli -1.32
kurakhk siddetinde OK'dir. SYi3-4 doéneminde
(Temmuz, Agustos, Eylil); 2019 ve 2021 yillarinda
gerceklesen HK disinda 6.2 yil yinelenmeli 2018
yilinda meydana gelen -1.10 siddetinde OK bu
dénemde goézlemlenen en biiyiik kurakliktir. SYi6-1
doéneminde (Ekim-Mart); 2013, 2020 ve 2020 HK’nin
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gozlendigi yillardir. Altinci periyodun 1. déneminde
2016 ve 2017 yillarinda sirasiyla 7.8 ve 11.9 yil
yinelenmeli -1.1 ve -1.34 siddetinde OK
gerceklesmistir. SYi6-2 déneminde (Nisan-Eyliil);
2018 ve 2019 hidrolojik yillarinda sirasiyla 8.3 ve 4 y1l
yinelenmeli -1.30 ve -0.77 siddetinde OK ve HK
olusum gostermistir. SYi12 déneminde (Ekim-Eyliil);
12 aylik periyotluk bu donemde 2016, 2017, 2020 ve
2021 wyillarinda HK meydana gelmistir. Kuraklik
siddeti olarak (SYi=-1.15) 7 yil yinelenmeli OK bu
dénemin yasandigi en biiytik kurakliktir. Sonug olarak,
Isparta istasyonunda frekans analizi uygulanarak elde
edilen bulgular neticesinde; 2012-2021 hidrolojik
yillarinda hesaplanan SYI indeks degerlerine gére
Isparta istasyonunda tiim periyotlarda en az bir kez
“Hafif” ve “Orta” kuraklik gézlemlenmistir. Dolayisiyla
on yillik periyot dikkate alindiginda gelecek yillarda
Isparta istasyonunda HK'ye gore daha fazla risk
olusturabilecek Tr=5 yil yinelenmenin {stiinde
beklenen “Orta” kuraklifin gerceklesme olasiligl
yuksektir. Bu kapsamda ; Sener & Sener [30] goller
yoéresinde SYI yéntemiyle yaptiklar1 calismalarinda
benzer bulgular elde ederek bélgenin meteorolojik
kuraklik riski altinda oldugunu saptamistir.
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Sekil 3. Egirdir meteoroloji gézlem istasyonunun farkli periyotlar i¢in 2012-2020 hidrolojik yillarinda gerceklesen kurak
dénem SYI indeks degerleri ve bu degerlerin 1980-2011 hidrolojik yillarini temsil eden SYI serilerinin uydugu olasilik dagihm

fonksiyonlar1 kullanilarak hesaplanan yinelenme (Tr) yillar1

Sekil 3 incelendiginde ise Egirdir meteoroloji gozlem
istasyonunun Isparta istasyonundan saglanan
bulgular ile benzesim gosterdigi anlasilmistir. Ancak
en biiytik fark Isparta istasyonunda 3. Periyodun 1.
Déneminde (SYi3-1) 60.6 yil yinelenmeli -2.05
siddetinde meydana gelen CK doénem Isparta
istasyonunda 2012-2021 hidrolojik yillarinda olusan
en ekstrem kuraklik iken; Egirdir istasyonunda SYi3-
1, SYi3-4 ve SYI12 periyotlarinda sirasiyla 28, 17.2 ve
15.9 y1l yinelenmeli CK’'nin gerceklestigi saptanmistir.
HK tim periyotlarda go6zlemlenirken OK ise 3.
Periyodun 4. Dénemi (SYi3-4) haricinde diger tiim
periyotlarda olusmustur. Sonu¢ olarak; Egirdir
meteoroloji  goézlem istasyonunda 2012-2021
hidrolojik  yillarinda meydana gelen ekstrem
kurakliklarin (CK) Isparta istasyonuna gore daha fazla
gerceklestigi dikkati ¢ekmistir. Egirdir istasyonunda
on yillik periyot dikkate alindiginda gelecek yillarda
HK ve OK'nin olma olasiliklarinin yiiksek oldugu goze
carpmakla birlikte CK donemlerinde Egirdir
istasyonunda beklenmesi olasidir. Elde edilen bu
bulgular Aktas vd. [31] tarafindan Egirdir Golii
havzasinda yapilan kuraklik calismasi sonuclariyla da
ortiistiigt goriilmektedir
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Sekil 4’te ise Seydisehir istasyonunun 2012-2020
hidrolojik yillarinda gerceklesen kurak dénem SYi
indeks degerlerinin 1980-2011 hidrolojik yillarim
temsil eden SYI serilerinin uydugu olasiik dagihm
fonksiyonlar1 yardimiyla hesaplanan yinelenme (Tr)
yillar1 inceledigimizde; Isparta ve Egirdir meteoroloji
gozlem istasyonundan daha farkli bir karakter
sergiledigini gérmekteyiz.

Diger iki istasyonda HK ve OK’nin olma olasiliklari
benzerlik arz ederken Seydisehir istasyonunda 2012-
2020 hidrolojik yillarinda OK olusumu 3. Periyodun 4.
Dénemi (SYi3-4) ve 6. Periyodun 1. (SYi6-1) déonemi
disinda gerceklesmemistir. Ustelik her dénem HK
gerceklesirken SY6-1 periyodu disinda diger biitiin
periyotlarda ekstrem kuraklik olusumlar1 (AK ve CK)
meydana gelmistir. Bu ekstrem kurakliklar, SYi3-1,
SYi3-2, SYi3-3, SYi3-4, SYi6-2 ve SYi12 periyotlarinda
sirasiyla 72.5 (AK), 20.7 (CK), 18.8 (CK), 153.8 (AK),
154 (CK) ve 16.8 (CK) yinelenme yillarina sahip
kurakliklar temsil etmistir. Sonug olarak; Seydisehir
meteoroloji  goézlem istasyonunda 2012-2021
hidrolojik  yillarinda meydana gelen ekstrem
kurakliklar dikkat cekmektedir. Ustelik bu kuraklik
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Sekil 4. Seydisehir meteoroloji gozlem istasyonunun farkl periyotlar igin 2012-2020 hidrolojik yillarinda gerceklesen kurak
dénem SYI indeks degerleri ve bu degerlerin 1980-2011 hidrolojik yillarini temsil eden SYI serilerinin uydugu olasilik dagilim

fonksiyonlari kullanilarak hesaplanan yinelenme (Tr) yillar1

olusumlarinin HK, CK ve AK seklinde olmas1 kurakligin
diisiik siddetten daha yiiksek siddete sigramalar
yaparak gerceklestigini gdstermektedir. Bu nedenle
Seydisehir istasyonunda on yillik periyot dikkate
alindiginda Isparta ve Egirdir istasyonlarina gore
gelecek yillarda siddetli kurakliklara maruz kalma
olasiliginin  yiiksek  olacagit  6ngdrilmektedir.
Seydisehir istasyonunun siddetli kuraklik riski tasidigi
Saris & Gedik [32] tarafindan yapilan ¢alisma ile de
uyum gostermektedir. Ustelik; Géller Yéresinde
bulunan 36 golin 20’si son 30 yilda tamamen
kurumus, 16 golin su seviyelerinde kuraklik
nedeniyle ciddi azalmalar meydana gelerek kurakligin
siddet ve frekansini artirdig1 goézlenmistir [33, 34].

4. Sonug
Akdeniz bolgesinde bulunan Goéller Yoresi, bolgede

ylritilen tarimsal, enerji t{retim ve turizm
faaliyetlerinin yanmi sira ve gdo¢men kuslarin gog
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noktast olmasindan dolay1 olduk¢a o6nemli bir
bolgedir. Bu faaliyetlerin siirdiriilebilir olmasi
acisindan, bolgedeki yagis basta olmak {izere
meteorolojik ~ parametrelerin  degerlendirilmesi
gerekmektedir. Bu c¢alismada, Goéller Yoresinde
bulunan Isparta, Egirdir, ve Seydisehir meteoroloji
gozlem istasyonlarinda 42 yil boyunca kesintisiz
kaydedilen yagis verileri kullanilarak farkli zaman
periyotlarinda bolgenin meteorolojik kuraklik analizi
yapimistir. Meteorolojik kurakligin saptanmasinda
sadece yagis verilerine gereksinim duyan SYI
yonteminden ve frekans analizinden faydalanilmistir.
Yapilan kuraklik analizi sonucunda ardisik olarak
gerceklesen en kurak donemler Isparta istasyonunda;
SYi12 déneminde 1988-1994 yillar1 arasinda 6 yil,
Egirdir istasyonunda; SYi12 déneminde 1984-1994
yillar1 arasinda 10 yil, Seydisehir istasyonunda ise
sirasiyla SYi-2 ve SYi-3 dénemlerinde 1988-1993 ve
2003-2008 yillar1 arasinda 5’er yi1l devam etmistir.
Ardisik olarak meydana gelen meteorolojik kurakligin
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tarimsal ve hidrolojik kuraklik olusumunu zincirleme
bir reaksiyona doéniistiirecegi asikardir. Kuraklik
afetine carpan etki yaratan bu durumun tarimsal
liretimin yogun bir sekilde wuygulandigr Goller
Yoresinde dikkate alinmasi olduk¢a o6nemli bir
husustur. SYI serilerine uygulanan frekans analizi
sonuglarina gore ise 2012-2020 hidrolojik yillarinda
gerceklesen SYI kuraklik siddetlerinin 1980-2011
hidrolojik yillarim1 temsil eden olasiik dagilim
modelleri yardimiyla hesaplanan yinelenme yillarina
gore; her li¢ istasyonunda farkli yineleme yillarinda
HK, CK OK ve AK'yve maruz kaldig1 saptanmistir.
Isparta ve Egirdir istasyonlar1 HK ve OK'den daha ¢ok
etkilenirken Seydisehir istasyonunda HK, CK ve AK
seklinde kurakligin disiik siddetten daha yiliksek
siddete sigramalar yaptig1 diger bir ifadeyle; ekstrem
kuraklik olusumunun daha sik yasandig1 dikkat
¢ekmektedir. Bu nedenle, Seydisehir istasyonunun,
Isparta ve Egirdir istasyonlarina gore gelecek yillarda
siddetli kurakliklara maruz kalma olasiliginin daha
yiksek olacagi oOngoriilmektedir. Sonu¢ olarak;
frekans analizine dahil edilmeyen son 10 y1l1 kapsayan
2012-2021 dénemi icin hesaplanan SYI degerlerinin
yinelenme yillar1 esas alindiginda Isparta, Egirdir ve
Seydisehir istasyonlarinda her periyot ve dénemde en
az bir kez 5 yil ve iizerinde yinelenmeye sahip kurak
donemler go6zlenmistir. Goller Yoresinde bulunan
Isparta, Egirdir ve Seydisehir istasyonlarinda
meteorolojik kuraklik riski s6z konusudur. Kuraklik
analizlerinde serilerin boliinerek frekans analizlerinin
yapilmasinin ve frekans analizine dahil edilmeyen
serilerin  yinelenme yillarinin  belirlenmesinin
gelecege yonelik meteorolojik kurakligin izlenmesi
bakimindan olduk¢a oOnemli bulgular igerdigi
saptanmistir. Noktasal dlgcekte yapilan bu ¢alismada
kullanilan istasyon sayis1 artirilarak Goller Yoresini
temsil  edebilecek  gbézlem ag1  yogunlugu
olusturulmalidir. Bu istasyonlardan temin edilecek
veriler ile Goller Yoresine ait olasilikli kuraklik
haritalar1 iretilerek kurakligin alansal yayilimi
hakkinda bilgi elde edilebilir. Onemli akarsu ve
gollerin bulundugu verimli tarim arazilerine sahip
Goller Yoresinde, gelecekte kurakligin belirgin olarak
hissedilecegi ve buna karsi dnlemlerin uygulamaci
kuruluslar tarafindan alinmasi dnerilmektedir.

Tesekkiir

Bu c¢alismada kullanilan yagis verilerini tarafimiza
saglayan Meteroloji Genel Miidirligiine (MGM)
katkilarindan dolay1 tesekkiir ederiz.

Etik Beyani

Bu ¢alismada, “Yiiksekégretim Kurumlart Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yoénergesi” kapsaminda
uyulmast gerekli tiim kurallara uyuldugunu, bahsi
gecen yénergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine
Aykirt Eylemler” bashigi altinda belirtilen eylemlerden
higbirinin gerceklestirilmedigini taahhiit ederiz.
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