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ONSOZ

Gilaburu (Viburnum opulus), Viburnaceae familyasina (eski
siiflandirmalarda Adoxaceae) ait, ¢ali formunda, ¢ok yillik ve
yaklastk 4 metreye kadar biiyiiyebilen bir bitkidir. Tibbi
kullaniminin yani sira gilaburu meyveleri meyve suyu ve ¢esitli gida
riinlerinin  hazirlanmasinda degerlendirilmektedir. Meyvelerin
kimyasal bilesimi ve biyolojik oOzellikleri {iizerine yapilan
aragtirmalar, bitkinin gida ve saglik alanlarindaki potansiyelinin
daha 1yi anlasilmasina katki saglamaktadir. En son bilimsel
kaynaklardan hazirlanarak yazilmis olan bu kitap boliimiinde
gilaburunun geleneksel kullanimi, fitokimyasal icerigi ve biyolojik
aktiviteleri ele alinmustir.

Diinya niifusundaki hizli artis ve buna paralel olarak
yiikselen gida talebi, tarimsal iiretimin siirdiirtilebilirligini kiiresel
Olcekte stratejik bir oncelik haline getirmistir. Ancak kiiresel iklim
degisikligi, tarimsal iretimi tehdit eden en Onemli ¢evresel
faktorlerden biri olarak kabul edilmektedir. Bitki stres hafizasi,
bitkilerin degisken ve tekrarlayan c¢evresel kosullara uyum
saglamasinda  6nemli  bir  adaptif = mekanizma  olarak
degerlendirilmektedir. stres hafizasinin anlagilmas: ve tarimsal
uygulamalara aktarilmasi, iklim degisikliginin bitkisel iiretim
tizerindeki olumsuz etkilerinin azaltilmasi ve stirdiiriilebilir {iretim
stratejilerinin ~ gelistirilmesi agisindan Onemli bir potansiyel
tasimaktadir. Bu kitap boliimiinde ise bitkilerde stres hafizasinin
fizyolojik ve biyokimyasal mekanizmalar1 bilimsel kaynaklardan
alintilarla detayl sekilde irdelenmistir.

Canliligin molekiiler temellerinin anlagilmasi, biyolojik
sistemlerdeki diizenin teknolojik siireglere aktarilmasinin 6niinii
acmisti.  Buglin  biyomolekiiler iiretim sistemleri, enzim
mithendisligi ve metabolik yolak modifikasyonlari; endiistriyel
katalizden ¢evre biyoremediasyonuna, gida teknolojisinden ilag
iiretimine kadar pek ¢ok alanda siirdiiriilebilir iiretimin dayanagidir.
Yine ayr1 bir kitap boliimii olarak hazirlanan bu boliimde ise; hibrit
nanoyapilarin  biyolojik sentez ~mekanizmalari, fonksiyonel



ozellikleri ve uygulamalar1 bilimsel kaynaklardan yararlanilarak
0zglin bir bicimde derlenmistir.

Glikoz-6-fosfat dehidrogenaz enziminin izolasyonu ve
saflagtirillmas1 iizerine arastirmacilara yol gostermesi ve ilgili
alandaki bilimsel ¢aligmalara katki saglamasi amaciyla metabolik
stireclerde 6nemli bir role sahip olan G6PD enziminin eritrositlerden
saflastirilmasinda en etkili yontemlerden biri olarak kabul edilen
afinite kromatografisi yontemi bilimsel kaynaklardan alintilarla
detayl sekilde irdelenmistir.

Miicadelesi zor olan viral bitki hastaliklar1 tarimsal tirlinlerde
onemli kayiplara neden oldugu i¢in erken miicadelede giivenilir
yontemlerle hizli ve arazide yerinde teshis edilmesi biiyiilk 6nem
tasimaktadir. Viral teshisler icin ideal bir tami testi hizli, duyarls,
ucuz, kullanimi kolay ve arazide uygulanabilir olmalidir. Son
donemlerde niikleik asit polimorfizmini ortaya ¢ikaran CRISPR-Cas
sistemlerinden Casl2a ve Casl3a mekanizmalarinin viriislerde
teshis amagh uygulama arastirmalar1 ilgi odagi olmaya baslamustir.
Cesitli RNA viriislerinin hizli ve metota bagli olarak hem kantitatif
hem kalitatif tayinleri i¢in gilinlimiizde ilgi goren Casl3a’nin
kollateral aktivitesi kullanilarak cesitli metotlar gelistirilmistir. Bu
kitap boliimiinde ise Casl3a’ya dayali gelistirilen biyosensorlerin
profilleri ve bitki virolojisinde uygulama potansiyelleri konuyla
ilgili Onemli bilimsel kaynaklar 1s18inda kapsamli sekilde
aciklanmustir.

Tatli su ekosistemleri, biyolojik cesitliligin korunmasi ve
ekolojik dengenin siirdiiriilebilmesi agisindan biiyiik dneme sahiptir.
Bu ekosistemler, ayn1 zamanda i¢gme suyu temini, tarimsal sulama,
endiistriyel kullanim ve rekreasyon gibi bir¢ok temel ihtiyact
karsilamaktadir. Goller, akarsular, barajlar ve sulak alanlar, bu
yoniiyle insan yasamima dogrudan katki saglayan kritik sucul
sistemlerdir. Ancak son yillarda sanayilesme, kentlesme, yogun
tarimsal faaliyetler ve iklim degisikligi gibi antropojenik etkiler
nedeniyle tathh su ekosistemlerinde ciddi c¢evresel bozulmalar
meydana gelmektedir. Su kaynaklarina ulagan ¢esitli kirleticiler;
besin elementi artis1, toksik madde birikimi ve fizikokimyasal



parametrelerde degisimlere yol acarak ekosistem isleyisini dogrudan
etkilemektedir. Bu nedenle tathi su sistemlerinin diizenli olarak
izlenmesi ve gevresel degisimlerin erken donemde belirlenmesi
bliylikk 6nem tasimaktadir Bu kitap boéliimiinde ise tathh su
mikroalglerinin biyoindikatdr olarak kullanim potansiyeli, ¢evresel
degisimlere verdikleri ekolojik ve fizyolojik tepkiler ile su
kalitesinin degerlendirilmesindeki rolleri bilimsel kaynaklardan
alintilarla detayli sekilde incelenmistir.

Pestisitler, iirlin yetistirme ve {iriinlerin depolanmasi
sirasinda {irlin zararlist organizmalart engellemek, onlar1 kontrol
altinda tutmak veya tamamen ortadan kaldirmak amaciyla kullanilan
kimyasallardir. Tiyakloprit, kontakt mide zehiri ve sistemik etkili bir
insektisit olup, bocekleri 6zellikle yaprak bitlerini ve kiigiik sinekleri
kontrol etmek igin tarimsal iriinler tizerinde kullanilmak {izere
gelistirilmistir. Bu kitap boliimiinde ise tiyaklopritin son yillarda
siklikla model organizma olarak tercih edilen Galleria mellonella’da
protein, lipit ve karbohidrat gibi biyokimyasal belirtecler iizerine
etkileri bilimsel kaynaklardan yararlanilarak 6zgiin bir bigimde
derlenmistir.

Prof. Dr. ALI BILGILI
ANKARA UNIVERSITESI
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BOLUM 1

GILABURU (VIBURNUM OPULUS L.):
GELENEKSEL KULLANIMI, FITOKIMYASAL
ICERIGI VE BiYOLOJIK AKTiVITELERINE
BILIMSEL BIR BAKIS

AHMET BEYATLI!

Giris
Gilaburu (Viburnum opulus), Viburnaceae familyasma (eski
smiflandirmalarda Adoxaceae) ait, ¢ali formunda, c¢ok yillik ve
yaklasik 4 metreye kadar biiyliyebilen bir bitkidir. Dogal olarak
farkli habitatlarda, 0Ozellikle orman g¢evrelerinde ve akarsu
yataklarma yakin alanlarda yetisir. Ayrica gosterisli ¢igekleri ve
meyveleri nedeniyle siis bitkisi olarak da yetistirilmektedir. V. opulus
Avrupa, Asya ve Kuzey Amerika’nin ¢esitli bolgelerinde yayilis
gosterir (Aksoy & ark., 2004: 65; Kajszczak & ark., 2020: 3398).
Tiirkiye’de gilaburu dogal olarak farkli bolgelerde yetismekle
birlikte 6zellikle Kayseri ve ¢evresiyle 6zdeslesmistir. Bitki; yoresel

adlari, geleneksel kullanimi1 ve meyvelerinden elde edilen {riinler
bakimindan iilkemizde 6nemli bir yere sahiptir (Baytop, 2021: 384).

! Dog. Dr., Saglik Bilimleri Universitesi, Hamidiye Saglik Hizmetleri Meslek
Yiiksekokulu, Tibbi ve Aromatik Bitkiler Boliimii, Orcid: 0000-0001-5225-6217
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Gilaburunun meyve, kabuk ve diger bitki kisimlari, farkli
toplumlarda geleneksel halk hekimliginde c¢esitli amaglarla
kullanilmaktadir. Geleneksel kaynaklarda bitkinin o6zellikle kas
kramplar ve agrilarla iliskili kullanimlarina yer verilirken, bilimsel
arastirmalarda  antioksidan, antimikrobiyal ve antinosiseptif
aktiviteleri de incelenmistir. Bununla birlikte, deneysel ¢alismalarda
bildirilen biyolojik aktivitelerin dogrudan insanlarda tedavi edici
etkinlik anlamma gelmedigi goz 6nilinde bulundurulmalidir (Altun &
ark., 2009: 653; Cesoniené & ark., 2014: 129; Eryilmaz & ark.,2013:
355).

Tibbi kullanimmin yani sira gilaburu meyveleri meyve suyu
ve ¢esitli gida {irlinlerinin hazirlanmasinda degerlendirilmektedir.
Meyvelerin kimyasal bilesimi ve biyolojik oOzellikleri tiizerine
yapilan arastirmalar, bitkinin gida ve saglk alanlarmdaki
potansiyelinin daha i1yi anlagilmasina katki saglamaktadir (Perova &
ark., 2014: 332). Tirkiye’de gilaburunun ticari yetistiriciligi her
bolgede yaygin olmamakla birlikte, bitkinin ekonomik degerine
yonelik ilgi siirmektedir. Bu nedenle gilaburunun botanik
ozelliklerinin, kimyasal bilesiminin, geleneksel kullaniminin ve
biyolojik aktivitelerinin mevcut bilimsel kanitlar ¢ergevesinde
degerlendirilmesi 6nem tagimaktadir.

Gilaburunun Botanik, Genel ve Morfolojik Ozellikleri

V. opulus, kism yapraklarmi doken, ¢ali formunda gelisen ve
uygun kosullarda yaklasik 2—-6 m boya ulasabilen ¢ok yillik bir
bitkidir. Gosterigli ¢icek durumu ve parlak kirmizi meyveleri
nedeniyle siis bitkisi olarak da yetistirilmektedir (WFO, 2026; Wu &
ark., 2011: 610). Bitkinin sistematik smiflandirmasi Tablo 1°de
verilmistir.

Tablo 1 V. opulus siniflandirmast

Alem: Plantae

Bolim: Tracheophyta
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Sinif: Magnoliopsida
Takim: Dipsacales
Familya: Viburnaceae
Cins: Viburnum

Tiir: V. opulus L.

Kaynak: (GBIE, 2026)

Gilaburu, Tiirkiye’de farkli ydoresel adlarla bilinmektedir.
Kayseri ¢cevresinde gilaburu, gileburu, gilebolu ve gilaboru gibi adlar
kullanilirken, diger bolgelerde de farkli yerel adlara rastlanmaktadir.
Bu adlandirmalar bitkinin ydresel kiiltiir ve kullanim ge¢misinin bir
parcasidir (Aksoy & ark., 2004: 65).

Gilaburunun goévdesi ve dallar1 ¢ok dalli bir yap1 olusturur.
Geng dallar genellikle yesilimsi kahverengi, bazen kirmizims1 renkte
olabilir; yaglanan dallar ise daha kahverengi bir goriiniim kazanir
(Sekil 1). Yapraklar dallar {izerinde karsilikli dizilir ve gogunlukla ti¢
lopludur. Yaprak ayasi genis, kenarlar1 diizensiz ve kaba digsli olup,
iist yiizeyi genellikle daha az tiiylii, alt ylizeyi ise 6zellikle damarlar
boyunca tiiyliidiir. Yaprak sapmnm st kisminda disk bi¢imli bezler
bulunabilir. Cigekler ilkbahar sonu ile yaz basinda ortaya cikar ve
dallarin uglarinda, semsiye gorlinlimiinde bilesik ¢igek durumlari
olusturur. Cigek durumlarmin ¢ap1 genellikle 5-12 cm arasindadir.
Dis kisimdaki ¢igekler biiyiik, beyaz ve cogunlukla kisirdir;
merkezde bulunan daha kiiciik ¢icekler ise tireme organlarmni tasiyan
fertil ¢igeklerdir. Bu farkhilasma, bitkinin ¢icek durumuna
karakteristik goriinlimiinii kazandirir. Meyveler baslangigta sarimsi
renkte gelisir ve olgunlastiklarinda parlak kirmizi bir gériiniim alir.
Genellikle kiiresel bicimli olan meyvelerin capr yaklasik 8-12
mm’dir. Meyveler ¢ogunlukla eyliil ve ekim aylarinda olgunlasir;
ciceklenme ise genellikle mayis ve haziran aylarinda gergeklesir
(Sekil 1). Bununla birlikte, ciceklenme ve meyve olgunlagma
zamanlar yetisme kosullarina ve cografi bolgeye gore degisebilir
(Kajszezak & ark., 2020: 3398; WFO, 2026; Wu & ark., 2011: 610).

-3



Sekil 1 V. opulus bitkisinin botanik ve morfolojik ozellikleri: (4)
yapraklarin genel goriiniimii, (B) ¢icek durumunun genel
goriintimii, (C) biiyiik dis cigekler ile kiigiik i¢ ¢igeklerin goriintimii,
(D) olgun meyveler, (E) geng dallar ve (F) govde ve dal yapist

Kaynak:(Kajszczak & ark., 2020: 3398)

Gilaburunun Cografi Yayihs1 ve Yetisme Ortami

V. opulus, dogal olarak basta Avrupa olmak iizere Kuzey
Afrika’'nin  bazi1 bolgelerinde ve Asya’nin 1liman kusaginda,
Tiirkiye’den Sibirya’ya kadar uzanan genis bir alanda yayilis
gosterir.  Tir, tlman iklim kosullarma uyum saglamis c¢ah
formundaki bitkiler arasinda yer almaktadir. Kuzey Amerika’da da
V. opulus adiyla kaydedilen bitkiler bulunmakla birlikte, bu
kayitlarm  bir bolimii sonradan dogal ortama yerlesmis
poplilasyonlara aittir (Sekil 2). Bu nedenle, tiiriin dogal yayihis alani
ile baska bolgelere tasinmasi sonucu gortildiigli alanlarin birbirinden
ayrilmasi gerekir (POWO, 2026; WFO, 2026).

Sekil 2 V. opulus 'un diinya iizerindeki cografi yayilis
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Kaynak: (GBIF, 2026)

Tiirkiye’de gilaburunun dogal yayilismma iliskin kayitlar,
bitkinin tilkenin farkli bolgelerinde goriilebildigini gostermektedir.
Tiirkiye Bitkileri Veri Servisi'nde (TUBIVES) yer alan kayitlara
gore tiir; Tokat, Artvin, Samsun, Trabzon, Sivas, Erzurum, Bursa,
Kocaeli, Sakarya, Istanbul, Izmir, Kirsehir, Ankara, Kahramanmaras
ve Ozellikle Kayseri ¢evresinde bildirilmistir (Sekil 3). Bununla
birlikte, bir ilde tiiriin kaydedilmis olmasi, o ilin tamaminda yaygin
oldugu anlammna gelmez; dagilisin yerel iklim ve habitat kosullarina
gore degisebilecegi goz oniinde bulundurulmaldrr (TUBIVES,
2026).

Sekil 3 V. opulus 'un Tiirkiye 'deki dagilist

Kaynak: (TUBIVES, 2026)

Gilaburu, ozellikle topragin yeterli nemi korudugu ve
drenajin uygun oldugu habitatlarda gelisebilir. Dere ve akarsu
kenarlari, gol cevreleri, nemli ¢ahliklar ve bazi ormanlik alanlar
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tiirlin goriilebildigi yetisme ortamlarni arasindadir. Toprak neminin
korunmasi énemli olmakla birlikte, bitki farkl toprak kosullarina da
belirli dl¢iide uyum saglayabilir. Isiklanma bakimindan giinesli veya
yart golgeli alanlarda yetisebilir; giines alan yerlerde gelisimi ve
meyve olusumu daha elverisli olabilir (RHS, 2026; UBC, 2026).

Kisin yapraklarmi doken ¢ok yillik bir ¢ali olan gilaburu,
uygun yetisme kosullarinda dip siirgiinleri olusturarak yayilabilir.
Ancak biiylime hizi, bitkinin meyve vermeye baslama zamani ve
meyve verimi; iklim, toprak oOzellikleri, bitkinin yast ve bakim
kosullar gibi etkenlere bagl olarak degisebilir. Bu nedenle, ekimden
sonra belirli bir yil iginde meyve vermeye baslayacagna iliskin
streler biitiin yetisme kosullart i¢in gegerli kabul edilmemelidir.
Olgun meyveler genellikle kirmizi renkte ve kiimeler halindedir;
meyve olgunlasma donemi ise cografi konuma ve mevsimsel
kosullara gore farklilik gosterebilir (POWO, 2026; WFO, 2026).

Gilaburunun Kimyasal Bilesimi ve Fitokimyasal Ozellikleri

V. opulus, meyve, ¢icek, yaprak, kabuk ve tohumlarinda
farkli kimyasal bilesikler barindiran bir bitkidir. Bu bilesikler
arasmda organik asitler, fenolik bilesikler, flavonoidler,
antosiyaninler, sekerler, karotenoidler, yag asitleri ve diger lipit
bilesenleri bulunmaktadir. Ancak bitkinin kimyasal bilesimi yalnizca
tiiriin  Ozelliklerine bagh degildir; bitki kismi, yetisme bdlgesi,
genotip, olgunluk durumu, kurutma ve ekstraksiyon kosullar1 da elde
edilen sonuglar etkileyebilir (Polka & ark., 2019: 436; Zaklos-Szyda
& ark., 2020: 4909).

e Organik Asitler ve Fenolik Bilesikler

Gilaburu meyvesinin eksi tadiyla iligkili bashca bilesik
gruplarindan biri organik asitlerdir. Meyvede malik, sitrik ve tartarik
asitlerin yani swra bazi arastirmalarda fumarik, siiksinik ve diger
organik asitler de belirlenmistir. Bununla birlikte, hangi organik

asidin baskin oldugu ve miktar1 arastirnlan Ornege gore
--6--



degisebilmektedir. Polka ve arkadaslar1 (2019), gilaburunun meyve,
cicek ve kabuk orneklerini karsilagtirmis ve organik asit bilegiminin
bitki kisimlar1 arasinda farklilik gosterdigini bildirmistir.

Gilaburunun fitokimyasal agidan 6ne ¢ikan diger bilesenleri
fenolik bilesiklerdir. Bunlar arasinda gallik asit, klorojenik asit,
kafeik asit, ferulik asit ve p-kumarik asit gibi fenolik asitler ile
katesin, epikatesin, prosiyanidinler ve kersetin tiirevleri yer alir.
Ozellikle meyve ve meyve posasi iizerinde yapilan analizlerde farkl:
fenolik bilesik gruplar tanimlanmusti. Basingh sivi ekstraksiyonu
kullanilarak meyve posasinin incelendigi bir aragtirmada organik ve
fenolik  asitler, iridoidler, kersetin ve Kkatesin tlirevleri,
prosiyanidinler ve antosiyaninler dahil olmak iizere ¢ok sayida
bilesik belirlenmistir (Zaklos-Szyda & ark., 2020: 4909).

Fenolik bilesiklerin miktar1 konusunda farkli c¢aligmalarin
sonuglar dogrudan karsilastirilirken dikkatli olunmahdir. Ornegin,
taze meyvede yas agirlk tlizerinden bildirilen bir deger ile
kurutulmus Ornekte kuru agirlik iizerinden bildirilen deger aym
temelde degerlendirilmemelidir. . Polka ve arkadaglart (2019),
inceledikleri kurutulmus orneklerde fenolik bilesiklerin miktar ve
dagiliminin  meyve, ¢icek ve kabuk arasinda farklilastigini
gostermistir. Bu nedenle kimyasal bilesiklerin miktarlar1 aktarilirken
analiz edilen bitki kismi, 6megin islenme durumu ve kullanilan
Olcim birimi belirtilmelidir. Gilaburuyla iligkilendirilen fenolik
bilesiklere Ornek olarak klorojenik asit ve mirisetin verilebilir.
Ayrica, gilaburuda salisin ve klorojenik asidin analizine yonelik
yontemler de bildirilmistir (Sekil 4).

Sekil 4 Gilaburu ile iliskilendirilen bazi bilesiklerin kimyasal
vapilari: (A) klorojenik asit, (B) salisin ve (C) mirisetin.
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Klorojenik asit Salisin Mirisetin
(Chlorogenic acid) (Salicin) (Myricetin)

Kaynak: (Altun & Yilmaz, 2007: 205; Kajszczak & ark., 2020: 3398)
e Antosiyaninler, Sekerler, Vitaminler ve Karotenoidler

Gilaburu meyvesinin kirmizi renginde antosiyaninler rol
oynar. Meyvede siyanidin tlirevleri dahil olmak {izere farkl
antosiyaninlerin bulundugu bildirilmistir. Bu bilesiklerin yani sira
gilaburu meyvesinde glikoz ve fruktoz gibi sekerler, karotenoidler
ve C vitamini de arastirilmisti. Bu bilesenlerin miktari; genotip,
olgunluk, saklama ve isleme kosullarina gore degisebilir. Aym
calismada, meyve, cicek ve kabuk oOmneklerini karsilastirdiklari
caligmalarinda meyvelerin incelenen bitki kisimlart arasinda seker,
organik asit ve karotenoid igerigi bakimindan One ¢iktigini
bildirmistir. Bununla birlikte, kurutma islemi baz1 bilesiklerin
miktarmi degistirebileceginden, kurutulmus materyalden elde edilen
sonuglarin taze meyveye dogrudan aktarilmasi uygun degildir (Polka
& ark., 2019: 436).

e Tohum, Yaprak ve Kabuk Bilesenleri

Gilaburunun kimyasal bilesimi meyveyle smirli degildir.
Tohumlarda yag, yag asitleri, protein ve farkli lipit bilesenleri
bulunabilir. Yunusova ve arkadaslar1 (2004), V. opulus tohumlarmin
yag asidi ve amino asit bilesimini incelemis, ayrica depolama
siiresince tohum bilesenlerinde meydana gelen degisimleri
aragtirmisti. Bu ¢alisma, tohumlarin kimyasal 6zelliklerinin meyve
etinden ayr1 degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir.

Yaprak ve kabukta da fenolik bilesikler ve farkli lipofilik
bilesenler bildirilmistir. Polka ve arkadaglart (2019), gilaburunun
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kabuk orneklerinde toplam fenolik bilesiklerin ve bazi fenolik alt
gruplarin miktarinin meyve ve ¢icek drneklerinden farkli oldugunu
gostermistir. Bu bulgu, bitkinin yalnizca meyvesine odaklanmanin
tiim fitokimyasal ¢esitliligini ortaya koymak i¢in yeterli olmadigmni
gostermektedir (Tablo 2).

Tablo 2 V. opulus’un farkh bitki kisimlarmda bildirilen baslhca
kimyasal bilesik gruplart

Bitki kismi Baslica bildirilen bilesikler

Meyve Organik asitler, fenolik asitler, katesin ve epikatesin
tiirevleri, prosiyanidinler, antosiyaninler, sekerlerve
karotenoidler

Cigek Fenolik asitler, flavonoidler, sekerler ve pektinler

Yaprak Fenolik bilesikler ve bazi lipofilik bilesenler

Kabuk Fenolik bilesikler, flavanoller, prosiyanidinler ve
diyet lifi bilesenleri

Tohum Yag asitleri, yag ve proteinle iligkili bilesenler;
amino asitler

Kaynak: (Polka & ark., 2019: 436, Taskin & ark., 2019: 178; Yunusova & ark.,
2004:423; Zaklos-Szyda & ark., 2020: 4909)

e Isleme ve Fermantasyonun Kimyasal Bilesime Etkisi

Gilaburu meyvesi Tiirkiye’de geleneksel olarak meyve suyu
hazirlanmasinda kullanilmaktadir. Meyvenin eksi ve buruk tadmni
degistirmek amaciyla uygulanan fermantasyon siireci, {riliniin
fizikokimyasal  ozelliklerinde ve ucucu bilesik profilinde
degisikliklere neden olabilir. Yilmaztekin & Sislioglu (2015),
geleneksel fermantasyon sirasinda gilaburunun ugucu bilesiklerinde
ve bazi fizikokimyasal Ozelliklerinde meydana gelen degisimleri
incelemisti. Ham meyve, fermente meyve ve bunlardan elde edilen
meyve suyu ayni kimyasal bilesime sahip materyaller olarak
degerlendirilmemelidir. Ayrica, toplam fenolik madde miktarindaki
bir degisim tek bagma biitiin fenolik bilesiklerin arttigim1 veya
iriinlin  biyolojik etkisinin giiclendigini kanitlamaz. Bu tiir
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sonuclarin degerlendirilebilmesi i¢in belirli bilesiklerin analizleri ve
uygun biyolojik aktivite testleri birlikte ele alinmalidir.

Gilaburunun Geleneksel Kullanim

V. opulus, meyveleri ve bazi bolgelerde kabugu geleneksel
amaclarla kullanilan bitkilerden biridir. Halk tababetindeki kullanim
bicimleri cografi bolgelere ve yerel geleneklere gore degismektedir.
Literatiirde  gilaburunun meyvesi; Okstiriikk, soguk algmhgi,
romatizmal yakinmalar, sindirim sistemi ve bobrek sorunlar1 gibi
cesitli durumlarla iligkili olarak ele almmusti. Meyve suyu ayrica
diyabet ve hipertansiyon gibi rahatsizliklarda geleneksel olarak
kullanilan iiriinler arasinda bildirilmektedir (Sharifi-Rad & ark.,
2021:3095514).

Gilaburunun kabugu da geleneksel bitkisel uygulamalarda
ayr bir yere sahiptir. Cortex Viburni olarak anilan kabugun, 6zellikle
adet kramplarinin hafifletilmesi amaciyla kullanildigi; ayrica mide,
rahim ve hemoroidle iligkili kanamalara yonelik geleneksel
uygulamalarda yer aldig1 bildirilmistir (Heinrich, 2015: 41; Shikov
& ark., 2014: 481). Bununla birlikte, bu kullanimlar geleneksel bilgi
ve tarihsel kayitlara dayanmaktadir; tek baslarma klinik etkinligin
kanit1 olarak degerlendirilmemelidir.

Tiirkiye’de gilaburu, 6zellikle Kayseri yoresinde, bobrek tasi
ve idrar yollaryla ilgili yakinmalar baglaminda geleneksel olarak
kullanilmaktadir. Bu kullanimda ©6ne ¢ikan iiriin, gilaburu
meyvelerinden hazirlanan fermente meyve suyudur. Bununla
birlikte, geleneksel kullanimin varhigr ile bobrek taslarinin
tedavisinde klinik etkinligin kanitlanmig olmasi  birbirinden
farklidir; bu nedenle gilaburu suyu kanitlanmis tibbi tedavilerin
yerine gecen bir {irlin olarak sunulmamaldir. Viburnum cinsinin
geleneksel ve potansiyel tibbi kullanimlarmi ele alan derlemeler de
bitkinin kullanim alanlarmm ve bunlara iliskin kanit diizeylerinin
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dikkatle degerlendirilmesi gerektigini ortaya koymaktadir (Sharifi-
Rad & ark., 2021: 3095514).

Kayseri yoresinde gilaburu meyveleri, geleneksel olarak
fermente bir icecek hazirlanmasinda kullanilmaktadir. Hazirlama
stirecinde meyveler yikanarak plastik kaplara alinir, {izerlerine su
eklenir ve karanlikta, oda sicakliginda yaklasik 3—4 ay bekletilir.
Fermantasyon boyunca meyvelerin ucucu bilesiklerinde ve bazi
fizikokimyasal Ozelliklerinde degisimler meydana gelir; siire¢ ayn
zamanda meyvenin buruk tadinin azalmasiyla iliskilendirilmekted ir
(Soylak & ark., 2002: 135; Yilmaztekin & Sislioglu, 2015: 687).
Fermantasyon tamamlandiktan sonra meyveler ezilerek suyu elde
edilir. Tiketim Oncesinde icecegin suyla seyreltiimesi ve buruk
tadini hafifletmek amaciyla istege bagl olarak seker eklenmesi de
geleneksel hazirlama yonteminde bildirilmektedir  (Otles &
Nakilcioglu-Tas, 2019: 287). Gilaburu suyundan izole edilen laktik
asit bakterilerinin incelendigi ¢aligmalar, buicecegin mikrobiyolojik
ozelliklerini de ortaya koymaktadir (Sagdic & ark., 2014: 537).

Gilaburunun Biyolojik Aktiviteleri Uzerine Farmakolojik
Cahsmalar

Gilaburunun geleneksel halk tababetinde farkli amaglarla
kullanilmasi, bitkinin kimyasal bilesiminin ve biyolojik etkilerinin
arastirilmasma yonelik caligmalar tesvik etmistir. Bu aragtirmalarda
ozellikle bobrek tast olusumuyla iligkili siiregler, antioksidan
aktivite, tiimor gelisimi, agrn ve inflamasyon, damar islevleri ve
antimikrobiyal Ozellikler tizerinde durulmustur. Bununla birlikte,
elde edilen sonuglar kullanilan bitki kismina, ekstraksiyon
yontemine, uygulanan doza ve deney modeline gore degismektedir.
Bu nedenle gilaburunun farmakolojik etkileri degerlendirilirken in
vitro deneylerden, hayvan calismalarindan ve insanlarda yiiriitiilen
klinik aragtirmalardan elde edilen bulgular birbirinden ayr ele
alimmahdir (Sharifi-Rad & ark., 2021: 3095514).
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e Antiiirolitiyatik etki ve tiriner sistem iizerine etkileri

Gilaburunun farmakolojik agidan en fazla arastirilan
kullanim alanlarindan biri, geleneksel olarak bdbrek taglarinin
diisiiriilmesi amaciyla tiiketilen meyve suyudur. Ilhan ve arkadaslar1
(2014), gilaburu meyvelerinden elde edilen farkli ekstraktlart ve
liyofilize meyve suyunu, sodyum oksalat uygulanarak sicanlarda
olusturulan {rolitiyazis modelinde incelemistir.  Arastrmada
ozellikle liyofilize gilaburu suyunun idrar miktarimi artirdigi, oksalat
diizeylerini ve serbest radikal olusumuyla iligkili baz1 gostergeleri
azalttif1 ve bobrekte kristal birikimine karst olumlu sonuglar verdigi
bildirilmisti. Meyve suyundaki klorojenik asit miktar1 da HPLC
yontemiyle belirlenmistir. Arastirmacilar, goézlenen etkinin diiiretik
etki ve oksalat dilizeyleri {izerindeki degisimlerle iligkili
olabilecegini belirtmistir (Ilhan & ark., 2014: 578103).

Bu sonuglar, gilaburu meyve suyunun deneysel iirolitiyazis
modellerinde  arastirllmaya deger bir potansiyel tasidigini
gostermektedir.  Ancak s6z konusu c¢alisma  hayvanlarda
yiriitiildiiglinden, gilaburunun insanlarda bdbrek taslarmi tedavi
ettigi veya standart tedavilerin yerine kullanilabilecegi sonucuna
varllamaz. Klinik etkinligin ve giivenli kullanim kosullarinin
belirlenebilmesi i¢in insan ¢alismalarma ihtiya¢ vardir.

e Antitimdr ve antikanser potansiyeli

Gilaburunun tiimor gelisimi iizerindeki olast etkileri, hem
hayvan deneylerinde hem de hiicre temelli arastirmalarda
incelenmistir. Ulger ve arkadaslart (2013), gilaburu suyunun 1,2-
dimetilhidrazin uygulanarak kolon timdrii gelisimi olusturulan
farelerdeki etkilerini arastirmustir. Calismada gilaburu suyu verilen
gruplarda kolon lezyonlarinin gelisimi degerlendirilmis ve sonuglar,
meyve suyunun deneysel kolon tiimdrogenezinde koruyucu bir
potansiyel tastyabilecegini diislindiirmiistii. Bununla birlikte, bu
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bulgularin  insanlarda  kolon kanserini  Onledigi  seklinde
yorumlanmast uygun degildir.

Gilaburunun antikanser potansiyeli, meyvesinde bulunan
fenolik bilesiklerle de iliskilendirilmektedir. Ancak bir ekstraktin
veya belirli bir bilesigin deneysel kosullarda timdr hiicreleri
tizerinde etkili olmasi, ayni etkinin insan viicudunda ayni dozda
ortaya ¢ikacagini gostermez. Bu nedenle mevcut bulgular, klinik
tedavi etkinliginin kanitt olarak degil, ileri aragtirmalar icin
baslangi¢ niteligindeki deneysel sonuclar olarak degerlendirilmelidir
(Kajszezak & ark., 2020: 3398; Ulger & ark., 2013: 824).

e Antioksidan aktivite

Gilaburunun antioksidan oOzellikleri, meyve basta olmak
tizere bitkinin farkli kisimlarinda aragtirilmistir. Polka ve arkadaslar1
(2019), meyve, ¢icek ve kabuk 6rneklerinin kimyasal bilesimini ve
antioksidan kapasitesini karsilastrmistir. Calismada bitki kisimlari
arasinda belirgin farkliliklar saptanmis; kabuk, incelenen deneysel
antioksidan testlerinde yiiksek kapasite ve yiiksek fenolik bilesik
icerigiyle one ¢ikmustir. Bu sonug, antioksidan kapasitenin yalnizca
bitki tiirtine degil, incelenen bitki kismina ve kimyasal bilesimine de
baglh oldugunu gostermektedir.

Gilaburunun antioksidan aktivitesi, fenolik bilesikler ve
diger biyoaktif bilesenlerle iliskili olabilir. Bununla birlikte,
laboratuvar ortaminda oSlgiilen radikal giderme kapasitesi dogrudan
hastaliklarin 6nlenmesi veya tedavi edilmesi anlamma gelmez. Bu
nedenle antioksidan testlerden elde edilen sonuglar, klinik
sonuglardan ayr degerlendirilmelidir (Polka & ark., 2019: 436).

e Agn giderici ve inflamasyonla iliskili etkiler

Gilaburunun agn tizerindeki etkileri Altun ve arkadaglari
(2009) tarafindan deneysel olarak incelenmisti. Arastirmada

bitkinin yapraklarindan hazirlanan sulu ekstraktin  fare ve
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sicanlardaki  etkileri  degerlendirilmisti. ~ Farelerde  yapilan
deneylerde ekstraktin belirli dozlarda agriya bagh tepkileri azalttig1
bildirilmistir. =~ Buna karsilik, incelenen dozlarda sicanlarda
olusturulan penge 6demi modelinde anlamli bir antiinflamatuvar etki
gosterilememistir.

Bu calisma, gilaburunun agrn giderici potansiyeline iliskin
deneysel bulgular sunmakla birlikte, agn giderici ve
antiinflamatuvar etkilerin aymi sey olmadigin1 da gostermektedir.
Ayrica sonuglar yaprak ekstraktina ve kullanilan deney kosullarina
ait oldugundan, dogrudan meyve suyuna veya insanlardaki
kullanima genellenmemelidir (Altun & ark., 2009: 653).

e Damar islevleri ve kardiyovaskiiler sistem iizerine etkiler

Gilaburu meyve ekstraktlarinin damar iglevleriyle iligkili
etkileri de aragtirilmistir. Bujor ve arkadaslar1 (2019), gilaburu dahil
olmak iizere bazi meyve ekstraktlarinin metabolit profillerini,
arginaz inhibisyonunu ve damar gevsemesiyle iligkili etkilerini
incelemistir. Calismada V. opulus meyve ekstrakti icin arginaz
inhibisyonu ve vazorelaksasyon bakimmdan elde edilen bulgular,
bitkinin damar islevleriyle iligkili biyolojik potansiyelinin
arastirilmaya deger oldugunu gostermektedir.

Bununla birlikte, laboratuvar veya deneysel diizeyde
gozlenen damar gevsemesi, gilaburu tiiketiminin insanlarda
hipertansiyonu tedavi ettigini ya da kalp hastaliklarn1 6nledigini
kanitlamaz. Bu tlir sonuglara ulagilabilmesi i¢in uygun dozlarin,
giivenliligin ve klinik etkinligin insanlarda degerlendirilmesi gerekir
(Bujor & ark., 2019: 110764).

e Antimikrobiyal aktivite

Gilaburu meyve suyu ve farkli ekstraktlarin antimikrobiyal
ozellikleri de aragtiilmistir. Cesoniené ve arkadaglart (2012), farkl

V. opulus 6rmeklerinden elde edilen meyve sularmimn toplam fenolik
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madde ve antosiyanin igerigini belirlemis, ayrica ¢esitli
mikroorganizmalar {izerindeki etkilerini incelemistir. Arastirmada
bazi meyve sularmnin  Staphylococcus  aureus, Listeria
monocytogenes ve Enterococcus faecalis gibi Gram-pozitif
bakterilerin yani sira bazi Gram-negatif bakterilerin gelisimini de
baskilayabildigi  bildirilmistir. Bununla  birlikte,  etkinin
mikroorganizma tiiriine ve incelenen meyve suyu Ornegine gore

o

degistigi goriilmiistiir.

Antimikrobiyal etkinin meyve suyunun fenolik bilesenleriyle
iligkili olabilecegi diisiiniilse de, tek bir bilesigin etkiden sorumlu
oldugu yalnizca bu bulgulara dayanilarak sdylenemez. Ayrica
laboratuvar ortamindaki antimikrobiyal aktivite, gilaburu suyunun

insanlarda enfeksiyonlart tedavi edebilecegi anlamma gelmez
(Cesoniené & ark., 2012: 256).

Gilaburu meyvesinden elde edilen fenolik bilesikler
bakimindan zenginlestirilmis iiriinlerin antimikrobiyal 6zelliklerini
inceleyen arastrmalar da mevcuttur. Bu caligmalar, meyvenin
kimyasal bilesimi ile biyolojik aktivitesi arasndaki iliskinin
arastirilmasma katkida bulunmaktadir. Bununla birlikte, sonuglarin
farkli ekstraksiyon yontemleri ve deney kosullar1 dikkate almarak
degerlendirilmesi gerekir (Kajszczak & ark., 2020: 3398).

e Ureme sistemi ve diger biyolojik etkiler

Gilaburu meyve ekstraktinin erkek iireme sistemi tizerindeki
olas1 koruyucu etkileri Sariozkan ve arkadaslar1 (2017) tarafindan
aragtirilmisti.  Calismada, taksan temelli kemoterapétik ilaglarin
neden oldugu testis ve sperm hasarlar1 lizerinde gilaburu meyve
ekstraktinin etkisi degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglar, deneysel
modelde  bazt  hasar  gostergelerinin  hafifleyebilecegini
diistindiirmektedir. Ancak bu bulgular, gilaburunun insanlarda
dogurganhig1 artirdi@i veya kemoterapiye bagh iireme sistemi
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hasarin1 onledigi seklinde yorumlanmamalidir (Sariozkan & ark.,
2017: 1284).

Gilaburunun mide ve bagirsak mukozas1 {izerindeki etkileri
de deneysel calismalarda ele alinmistir. Zayachkivska ve arkadaglar1
(2006), V. opulus proantosiyanidinlerinin  stresle iligkili
gastrointestinal mukoza hasari tizerindeki etkilerini incelemistir. Bu
arastrma, bitkiden elde edilen bilesenlerin  gastrointestinal
sistemdeki  koruyucu potansiyelinin  arastirilmasma  katkida
bulunmustur. Bununla birlikte, deneysel bulgularin insanlarda {tilser
tedavisi i¢in dogrudan kanit olusturmadigi unutulmamahdir
(Zayachkivska & ark., 2006: 155).

Gilaburu meyve ekstraktinin endometriozis iizerindeki etkisi
de deneysel bir sican modelinde incelenmistir. V. opulus meyve
ekstraktinin cerrahi olarak olusturulan endometriozis modelindeki
etkilerini aragtirmis ve bulgularmn bitkinin bu alandaki potansiyelini
ileri c¢alismalar i¢in destekleyebilecegini bildirmistir. Bununla
birlikte, gilaburunun endometriozis tedavisinde etkili ve gilivenli
oldugunu sdyleyebilmek icin klinik aragtirmalar gereklidir (Saltan &
ark., 2016: 450).

Sonuc¢

Gilaburu, iilkemizde ve diinyanin farkli bolgelerinde yetisen,
siis bitkisi olarak da kullanilan bir bitkidir. Gegmisten giinlimiize
halk tababetinde 6zellikle meyve ve kabuk kisimlari olmak {izere
bitkinin farkli boliimlerinden c¢esitli amaglarla  yararlanildig:
goriilmektedir.  Geleneksel kullanimlari, gilaburunun botanik
ozellikleri, kimyasal bilesimi ve biyolojik etkileri iizerine yapilan
bilimsel arastirmalara da zemin hazirlamustir.

Yapilan arastirmalarda gilaburunun meyve, yaprak, cicek,
tohum ve kabuk gibi farkli kisimlarinda ¢esitli fitokimyasal
bilesikler belirlenmistir. Bu bilesiklerin tiirli ve miktari, bitkinin

kullanilan kismma ve uygulanan analiz yOntemlerine gore
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degisebilmektedir.  Son yillarda gergeklestirilen  c¢alismalar,
gilaburunun 6zellikle antioksidan, antitirolitiyatik, antiinflamatuvar,
analjezik ve antimikrobiyal aktivitelerinin yani sira antitimor
potansiyelinin de arastirildigmi gostermektedir. Bununla birlikte, bu
etkilerle ilgili bulgularin 6nemli bir boliimii laboratuvar ve hayvan
caligmalarina dayanmaktadir. Bu nedenle, deneysel sonuglarin
insanlardaki tedavi edici etkinligin kanitt olarak
degerlendirilmemesi ve klinik aragtirmalarla desteklenmesi gerektigi
g6z Onilinde bulundurulmalidir.

V. opulus’un siis bitkisi olarak kullanilmasi, geleneksel
mutfaklarda c¢esitli {riinlerin  hazirlanmasinda yer almasi ve
fitokimyasal bilesimi ile biyolojik aktivitelerine yonelik bilimsel
ilginin artmasi, bitkinin ekonomik ve arastirma acgisindan tasidigi
potansiyeli ortaya koymaktadir. Bununla birlikte, yetistiriciliginin
yaygmlastirilmas1 ve tibbi amaglarla degerlendirilmesi icin bitkinin
kimyasal bilesiminin, etki mekanizmalarmm, giivenlilik profilinin
ve uygun kullanim kosullarinin daha ayrintili incelenmesi 6nemlidir.
Mevcut bulgular, gilaburunun gelecekteki arastirmalar agisindan
dikkate deger bir bitki oldugunu gostermektedir; ancak tibbi
irlinlerde  kullaniminin  yayginlagabilmesi  icin etkinlik ve
giivenliliginin ~ yeterli bilimsel kanitlarla ortaya konulmasi
gerekmektedir.
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BOLUM 2

BITKILERDE STRES HAFIZASI: FIZYOLOJIK
VE BiYOKIMYASAL MEKANIZMALAR

IBRAHIM SELCUK KURU!
PINAR KARAKUS ORCAN?

Giris
Diinya niifusundaki hizli artis ve buna paralel olarak
yiikselen gida talebi, tarimsal iiretimin siirdiiriilebilirligini kiiresel
Olcekte stratejik bir oncelik haline getirmistir. Ancak kiiresel iklim
degisikligi, tarimsal iiretimi tehdit eden en Onemli c¢evresel
faktorlerden biri olarak kabul edilmektedir. Artan sicakliklar,
diizensiz yagis rejimleri, uzun siireli kuraklik, toprak tuzlulugunun

yayginlagmasi, su kaynaklarinin azalmasi ve agir metal kirliligi gibi
abiyotik stres faktorleri, diinya genelinde bitkisel iiretimin miktarin
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ve kalitesini 6nemli 6l¢iide sinirlandirmaktadir (Ganie & ark., 2024:
1895). Mevcut iklim senaryolari, gelecekte kiiltiir bitkilerinin tek bir
stres faktoriine degil, yasam dongiileri boyunca tekrarlayan ve ¢cogu
zaman es zamanli gerceklesen c¢oklu stres kosullarina maruz
kalacagim1 gostermektedir. Bu nedenle, bitkilerin degisen cevre
kosullarina uyum saglayabilme kapasitesinin anlasilmasi, iklim
degisikligine dayanikli tarim sistemlerinin gelistirilmesi agisindan
biiyiik 6nem tasimaktadir.

Bitkiler, hareket edemeyen (sessil) organizmalar olmalari
nedeniyle olumsuz c¢evresel kosullardan fiziksel olarak
uzaklasamazlar. Bunun yerine, ¢cevresel degisimleri algilayabilen, bu
sinyalleri hiicresel diizeyde isleyebilen ve farkli stres kosullarina
karsi ¢cok katmanli savunma mekanizmalarini harekete gecirebilen
karmasik adaptasyon sistemleri gelistirmislerdir (Jin & ark., 2024:
1907). Stres algilanmasinin ardindan kalsiyum iyonlar1 (Ca*"),
reaktif oksijen tiirleri (ROT), fitohormonlar ve c¢esitli protein
kinazlarin rol aldig: sinyal iletim aglar1 aktive olmakta; bunun
sonucunda gen ekspresyonu yeniden dilizenlenmekte ve bitki
metabolizmas1  stres  kosullarina uygun sekilde yeniden
programlanmaktadir (Ravi & ark., 2023: 1985). Bu siire¢; stomatal
diizenleme, fotosentetik aktivitenin ayarlanmasi, ozmotik ve iyonik
homeostazin  korunmasi, antioksidan savunma  sisteminin
giiclendirilmesi ve koruyucu metabolitlerin birikimi gibi c¢esitli
fizyolojik ve biyokimyasal degisikliklerle sonuglanmaktadir
(Hasanuzzaman & ark., 2020: 681).

Uzun yillar boyunca bu adaptasyon mekanizmalarinin
yalnizca stres devam ettigi siirece aktif oldugu dislniilmistiir.
Ancak son yirmi yilda gergeklestirilen ¢aligmalar, bitkilerin 6nceki
cevresel deneyimlerinden edindikleri bilgileri belirli bir siire
muhafaza edebildigini ve ayn1 veya benzer stres kosullariyla yeniden
karsilastiklarinda daha hizli ve daha etkili savunma yanitlari
gelistirebildigini ortaya koymustur (Crisp & ark., 2016: 1501340;
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Liamke & Béurle, 2017: 124). Bu olgu, bitki stres hafizas1 olarak
tanimlanmaktadir. Bitki stres hafizasi, ilk stres deneyiminin ardindan
olusan fizyolojik, biyokimyasal ve molekiiler degisikliklerin
tamamen ortadan kalkmamasi ve bu degisikliklerin sonraki stres
olaylarinda bitkiye adaptif bir avantaj saglamasi olarak
degerlendirilmektedir. Boylece bitkiler, sonraki stres kosullariyla
karsilastiklarinda savunma mekanizmalarin1 daha hizli ve etkili bir
sekilde aktive ederek stres kaynakli zararlar1 azaltabilmekte ve
degisen cevre kosullarina uyum kapasitelerini artirabilmektedir
(Lamke & Baurle, 2017: 124).

Bitki stres hafizasi, bitkilerin degisken ve tekrarlayan
cevresel kosullara uyum saglamasinda Onemli bir adaptif
mekanizma olarak degerlendirilmektedir. Bu mekanizmanin
anlasilmasi, yalnizca bitkilerin stres kosullarina verdikleri yanitlarin
aciklanmasi acisindan degil, ayni zamanda stres toleransinin
artirllmasina yonelik yeni yaklagimlarin gelistirilmesi bakimindan
da O6nem tagimaktadir. Nitekim stres 6n kosullandirma (priming)
temelli c¢esitli uygulamalarin bitkilerde stres hafizasini uyararak
sonraki stres kosullarina karsi daha etkili yanitlarin gelistirilmesini
sagladig1 gosterilmistir (Mauch-Mani & ark., 2017: 485; Ganie &
ark., 2024: 1895). Bu yo0niiyle stres hafizasinin anlagilmasi ve
tarimsal uygulamalara aktarilmasi, iklim degisikliginin bitkisel
tiretim tizerindeki olumsuz etkilerinin azaltilmasi ve siirdiiriilebilir
liretim stratejilerinin gelistirilmesi agisindan 6nemli bir potansiyel
tagimaktadir.

Bu boliimde, bitkilerde stres hafizas1 agirlikli olarak
fizyolojik ve biyokimyasal agidan ele alinacaktir. Oncelikle stres
hafizasinin kavramsal g¢ercevesi ve olusum siirecleri agiklanacak;
ardindan Onceki stres deneyimlerinin bitkilerin fizyolojik ve
biyokimyasal yanitlar1 {izerindeki etkileri gilincel literatiir 15181inda
degerlendirilecektir. Bunun yani sira, stres hafizasinin olusturulmasi
ve gliclendirilmesinde kullanilan farkli priming yaklagimlar
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incelenecektir. Son olarak, stres hafizasina iliskin mevcut bilgi
bosluklar1 ve arastirma simrhiliklart ele alinarak gelecekteki
arastirma yonelimleri degerlendirilecektir.

1. Bitki Stres Hafizasinin Kavramsal Cercevesi

1.1. Bitki Stres Hafizas1 Kavrami ve Tiirleri

Bitkilerde stres hafizasi, 6nceki stres deneyiminin etkilerinin
stres ortadan kalktiktan sonra belirli bir siire korunmasi ve daha
sonraki stres kosullarina verilen yanitlar1 etkilemesi olarak
degerlendirilmektedir. Stres sonrasindaki iyilesme doneminde
stresle iliskili degisikliklerin biiyiik bir boliimii baslangic diizeyine
donerken, bazi degisiklikler korunarak hafizanin olusmasina katki
saglayabilmektedir. Bu nedenle stres sonrasi donem, bitkinin stres
oncesi durumuna donmesi ile dnceki deneyime ait bazi 6zellikleri
korumasi arasindaki dengenin belirlendigi 6nemli bir siirectir (Crisp
& ark., 2016: 1501340).

Stres hafizasi, etkilerinin kaliciligi ve sonraki nesillere
aktarilma durumuna gore farkli bigimlerde siniflandirilmaktadir.
Somatik stres hafizasi (somatic stress memory), Onceki stres
deneyiminin etkilerinin ayni1 bitkinin yasami boyunca belirli bir siire
korunmasimi ifade etmektedir. Bu hafiza genellikle birka¢ giin ile
birka¢ hafta arasinda devam edebilmekte ve sonraki nesillere
aktarilmamaktadir. Buna karsilik, stres deneyiminin etkilerinin
sonraki nesillerde de goriilmesi uzun stireli stres hafizasi1 kapsaminda
degerlendirilmekte; bu baglamda nesiller arasi (intergenerational)
ve nesiller Otesi (transgenerational) stres hafizasi kavramlari
kullanilmaktadir (Siddique & ark., 2024: 349).

Nesiller arasi stres hafizasi, ebeveyn bitkinin yasadigi stresin
etkilerinin bir sonraki nesilde goriilmesini ifade ederken, nesiller
oOtesi stres hafizasi bu etkilerin dogrudan stres deneyimi yasamamis
daha sonraki nesillerde de korunmasimi ifade etmektedir. Stres

deneyimine iliskin bilginin bu farkli zaman dlgeklerinde
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korunmasinda DNA metilasyonu, histon ve kromatin diizenlemeleri
gibi epigenetik mekanizmalarin yani sira transkripsiyonel, hormonal
ve metabolik diizenlemeler de rol oynayabilmektedir (Siddique &
ark., 2024: 349). Dolayisiyla stres hafizasinin = siiresi  ve
aktarilabilirligi, hafizanin olusumunda gérev alan mekanizmalarla
yakindan iligkilidir.

1.2. Stres Hafizasi, Aklimasyon ve Priming Arasindaki Iliski

Bitkilerin ¢evresel streslere uyumunda stres hafizasi,
aklimasyon ve priming birbiriyle yakindan iligkili siire¢lerdir.
Onceki bir gevresel stres deneyimi, bitkinin daha sonra karsilasacagi
stres kosullarina verdigi yamiti degistirerek tolerans kapasitesini
artirabilmektedir. Onceki deneyimin sonraki yanitlari etkilemesi
aklimasyon veya priming ile iliskilendirilirken, bu kapasitenin
stresler arasindaki donemde korunmasi stres hafizasinin temelini
olusturmaktadir (Charng & ark., 2023: 187).

Aklimasyon, bitkinin degisen ¢evresel kosullara uyum
saglamasina olanak veren fizyolojik ve biyokimyasal diizenlemeleri
kapsamaktadir. Onceki stres deneyimi sirasinda ortaya ¢ikan bazi
degisikliklerin korunmasi, bitkinin daha sonraki stres kosullarina
verdigi yanit1 etkileyebilmektedir. Bu nedenle 6zellikle tekrarlayan
stres kosullarinda aklimasyon ile stres hafizasi arasinda yakin bir
iligki bulunmaktadir. Basarili aklimasyon sonucunda olusan stres
hafizasinin antioksidatif kapasite, biyokimyasal degisiklikler ve
hormonal diizenlemeler gibi farkli mekanizmalarla iliskili oldugu
bildirilmektedir (Liu & ark., 2022a: 699).

Priming ise bitkinin 6nceden maruz kaldig1 bir stres veya
baska bir uyaric1 sonucunda sonraki streslere kars1 daha hazirlikl
hale gelmesini saglayan adaptif bir siiregtir. Ilk stres deneyimi
sirasinda edinilen bilginin belirli bir siire korunmasi, bitkinin sonraki
stresle karsilastiginda daha hizli ve etkili yanit gelistirmesine olanak
saglayabilmektedir. Bu nedenle priming sonucunda olusan
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hazirlanmis durumun korunmasi ve gerektiginde yeniden
kullanilabilmesi, priming ile stres hafizas1 arasindaki temel
baglantiy1 olusturmaktadir (Nair & ark., 2022: 3355).

Bu c¢ercevede aklimasyon, priming ve stres hafizasi
birbirinden tamamen bagimsiz stirecler olarak
degerlendirilmemelidir. Aklimasyon daha ¢ok cevresel kosullara
uyumla, priming sonraki streslere karsi hazirlikli bir durumun
olusmasiyla, stres hafizas1 ise Onceki deneyimin etkilerinin
korunarak daha sonraki stres yanitlarini sekillendirmesiyle iligkilidir.
Bununla birlikte, bu siiregler arasinda kesin sinirlar ¢izmek her
zaman miimkiin degildir. Bu kavramlar, bitkilerin degisken ve
tekrarlayan ¢evresel kosullara uyumunu saglayan birbiriyle
baglantili adaptif stireglerin farkli yonlerini ifade etmektedir.

2. Bitki Stres Hafizasinin Fizyolojik Mekanizmalari

2.1. Fotosentetik Performans

Fotosentez, bitki biiyiimesi ve gelisiminin temelini olusturan
fizyolojik stireclerden biri olup cevresel streslerden hizla etkilenen
metabolik mekanizmalar arasinda yer almaktadir. Kuraklik,
tuzluluk, ytiksek ve diisiik sicaklik gibi abiyotik stresler; fotosentetik
pigment igeriginde azalma, stomatal iletkenlikte bozulma, karbon
asimilasyonunun sinirlandirilmast ve fotosistemlerin islevlerinde
degisiklikler yoluyla fotosentetik kapasiteyi Onemli Olgiide
azaltabilmektedir. Bununla birlikte, Onceki stres deneyimleri
sonucunda olusan stres hafizasi, bitkilerin sonraki stres kosullarinda
fotosentetik islevlerini daha etkin bi¢cimde siirdiirmelerine katkida
bulunabilmektedir (Sherin & ark., 2022: 100079; Aswathi & ark.,
2025:70372).

Stres hafizasinin fotosentetik performans tizerindeki etkileri,
ozellikle fotosentetik pigmentlerin korunmasi, Fotosistem II (PSII)
etkinligi, elektron tasima kapasitesi ve klorofil floresans

parametrelerindeki degisimlerle iliskilidir. Bu kapsamda maksimum
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PSII kuantum verimi (Fv/Fm), fotosentetik aparatin stres
kosullarindaki islevsel durumunun degerlendirilmesinde 6nemli bir
gosterge olarak kullanilmaktadir (Baker, 2008: 89). Yiiksek sicaklik
stresinin fotosentetik hafiza {lizerindeki etkilerini inceleyen Hu &
ark. (2015: 403), Festuca arundinacea bitkisinde tekrarlanan
sicaklik 6n uygulamalarinin sonraki siddetli sicaklik stresi sirasinda
PSII reaksiyon merkezlerindeki enerji tagimimimi  daha 1iyi
korudugunu belirlemistir. Ayrica 1s1 sok proteinleriyle iliskili
genlerde transkripsiyonel hafiza yanitlarinin olustugu ve bu
degisimlerin bitkilerin sicaklik toleransinin artmasiyla iliskili oldugu
gosterilmistir.

Benzer sekilde, tuzlulukla 6n kosullandirmanin sonraki
diistik sicaklik stresine etkisini aragtiran Li ve & (2020: 62), Triticum
aestivum fidelerinde 30 mM NaCl ile yapilan 6n uygulamanin
ardindan PSII'nin fotokimyasal etkinliginin daha iyi korundugunu
belirlemistir. On  kosullandirilmis  bitkilerde  reaksiyon
merkezlerindeki enerji akiginin daha etkin siirdiirildigt, dusik
sicakligin neden oldugu lipid peroksidasyonunun ve hiicresel hasarin
azaldig: bildirilmistir. Bu bulgular, 6nceki bir stres uyarisinin farklh
bir stres kosulunda fotosentetik sistemin korunmasina katkida
bulunabilecegini ve capraz stres toleransinin gelisiminde rol
oynayabilecegini gdstermektedir.

Bu caligmalar birlikte degerlendirildiginde, stres hafizasinin
fotosentetik performans iizerindeki etkisinin yalnizca fotosentez
hizinin artirtlmasiyla smirli olmadigi; fotosistemlerin islevsel
biitiinliigliniin korunmasi, enerji taginiminin diizenlenmesi ve
fotokoruyucu mekanizmalarin gili¢lendirilmesiyle de iliskili oldugu
goriilmektedir. Dolayisiyla fotosentetik stres hafizasi, bitkilerin
onceki cevresel deneyimlerine bagli olarak sonraki stres
kosullarinda fotosentetik iglevlerini yeniden diizenlemelerine olanak
saglayan onemli bir fizyolojik mekanizma olarak degerlendirilebilir.
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2.2. Su Iliskileri

Bitkilerde su iliskileri; hiicre turgorunun korunmasi,
fotosentezin siirdiiriilmesi ve biiyiime ile metabolik faaliyetlerin
devamlilig1 agisindan temel fizyolojik siireclerden biridir. Kuraklik
kosullarinda bitki su durumunun bozulmasi; yaprak su igeriginde
azalma, stomatal iletkenlik ve transpirasyonda degisimler ve buna
bagli olarak fotosentetik performansin sinirlandirilmasiyla
sonuclanabilmektedir (Sintaha & ark., 2022: 2954). Bununla
birlikte, bitkilerin 6nceki su stresi deneyimleri sonraki stres
kosullarinda su durumunun diizenlenme bi¢imini degistirebilmekte;
bagil su igerigi, stomatal iletkenlik, transpirasyon ve su kullanim
etkinligi gibi fizyolojik 0Ozelliklerde farkli yanitlarin ortaya
¢ikmasina neden olabilmektedir (Virlouvet & ark., 2018: 1058;
Bester & ark., 2024: 105749). Bu durum, su iligkilerindeki
diizenlemelerin bitkilerde stres hafizasinin  6nemli fizyolojik
bilesenlerinden biri oldugunu gostermektedir.

Tekrarlayan kuraklik kosullarinda dnceki stres deneyiminin
ozellikle stomatal davranis ve su kaybinin kontrolii izerinde belirgin
etkiler olusturabildigi gosterilmistir. Zea mays bitkilerinde ardisik
dehidrasyon ve yeniden sulama dongilerinin incelendigi bir
caligmada, ilk stres sonrasinda bagil su igerigi yeniden baslangi¢
diizeyine ulagmasina ragmen stomatal iletkenlik ve transpirasyonun
tamamen eski diizeylerine donmedigi; ikinci dehidrasyon sirasinda
ise stomatal iletkenligin ilk stres donemine gore daha fazla azaldig
belirlenmistir (Virlouvet & ark., 2018: 1058). Bu bulgular, stomatal
davranisin 6nceki stres deneyiminden etkilendigini ve tekrarlayan su
kisit1 sirasinda su kaybinin diizenlenmesinin fizyolojik stres
hafizasinin 6nemli bir bileseni olabilecegini gostermektedir.

Benzer sekilde, soya fasulyesinde kuraklikla ©n
kosullandirmanin sonraki kuraklik déneminde bitkinin su durumunu
iyilestirdigi bildirilmisti. On kosullandirilmis bitkilerde, &n
kosullandirilmamis bitkilere kiyasla yaprak su igeriginin %13'ten
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fazla arttif1, koparilan yapraklardan su kaybinin daha yavag
gerceklestigi ve stomatal iletkenlik ile transpirasyonun azaldigi
belirlenmistir. Ayn1 zamanda su kullanim etkinliginde yaklasik
%30'luk bir artis ve kok/siirglin oraninda yiikselme gozlenmis; bu
degisimlerin tekrarlayan kuraklik kosullarinda bitkinin su
durumunun korunmasina katkida bulunabilecegi ileri siirtilmiistiir
(Sintaha & ark., 2022: 2954). Bu sonuglar, stres hafizasinin su
kaybinin sinirlandirilmasi ve su kullaniminin diizenlenmesi yoluyla
bitkinin sonraki kuraklik olaylarina kars1 fizyolojik performansini
artirabilecegini gostermektedir.

Daha yakin tarihli ¢aligmalar da stres hafizasinin bitki su
iligkileri tizerindeki bu etkisini desteklemektedir. Su noksanlig1 ve su
baskin1 kosullarinda priming ve capraz priming uygulanan soya
fasulyesi bitkilerinde, sonraki stres ve iyilesme donemlerinde ksilem
su potansiyeli ve yaprak bagil su igeriginin daha iyi korundugu
bildirilmistir. Priming uygulanmis bitkilerin ayrica minimum
stomatal iletkenligi siirdiirebildigi ve daha yiiksek su kullanim
etkinligi gosterdigi belirlenmistir (Bester & ark., 2024:105749). Bu
bulgular birlikte ele alindiginda, bagil su icerigi ve su potansiyelinin
korunmasi ile stomatal iletkenlik, transpirasyon ve su kullanim
etkinligindeki diizenlemelerin, onceki stres deneyiminin sonraki su
streslerine verilen fizyolojik yaniti sekillendirmesinde 6nemli rol
oynadigi goriilmektedir.

2.3. Ozmotik Diizenleme

Ozmotik diizenleme, bitkilerin kuraklik ve tuzluluk gibi
hiicresel su durumunu olumsuz etkileyen g¢evresel streslere karsi
gelistirdigi 6nemli fizyolojik uyum mekanizmalarindan biridir. Bu
slirecte prolin, glisin betain, ¢oziiniir sekerler ve diger uyumlu
¢cozlinen maddelerin birikimi, hiicre ozmotik potansiyelinin
diizenlenmesine ve turgorun korunmasina katkida bulunmaktadir
(Ashraf & Foolad, 2007: 206; Blum, 2017: 4). Bu bilesikler, ozmotik
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diizenlemenin yani sira proteinlerin ve hiicre zarlarinin
stabilizasyonuna katki saglayarak stres kosullarinda hiicresel
islevlerin siirdiiriilmesinde de 6nemli rol oynayabilmektedir (Ashraf
& Foolad, 2007: 206).

Tekrarlayan stres kosullarinda onceki stres deneyiminin
ozmolit metabolizmasini degistirebildigine iliskin deneysel bulgular
bulunmaktadir. Nitekim zeytinde (Olea europaea L. cv. Chétoui) ilk
kuraklik uygulamasinin ardindan iyilesme dénemine alinan ve daha
sonra yeniden kuraklifa maruz birakilan 6n kosullandirilmig
bitkilerde, kuraklig1 ilk kez yasayan bitkilere gore prolin ve toplam
seker birikiminin daha yiiksek oldugu bildirilmistir. Bu artigin,
bitkilerin su durumunu daha iyi korumasina ve sonraki daha siddetli
kurakliga karst tolerans gelistirmesine katkida bulundugu
belirtilmistir (Ben Abdallah & ark., 2017: 43). Buna karsilik,
kuraklikla 6n kosullandirilmis dut (Morus spp.) fidanlarinda ikinci
kuraklik déoneminde ¢6ziiniir seker, serbest prolin ve ¢dziiniir protein
diizeylerinin 6n kosullandirilmamis bitkilere gore daha diisiik
olmasina ragmen biyokiitle birikiminin daha 1yi korundugu
belirlenmistir (Liu & ark., 2022b: 76). Bu farkli bulgular, stres
hafizasinda ozmotik diizenlemenin yalnizca ozmolit miktarindaki
artisla agiklanamayacagini; ozmolitlerin sentez, birikim ve kullanim
dinamiklerinin bitki tiirline, stresin siddetine ve Onceki stres
deneyimine  bagli  olarak  farkli  bigcimlerde  yeniden
diizenlenebilecegini gostermektedir. Dolayisiyla stres hafizasi
baglaminda ozmotik diizenleme, yalnizca ozmolit miktarindaki
degisimlerle agiklanabilecek tek yonlii bir siire¢ olmayip hiicresel su
dengesinin korunmasina yonelik fizyolojik ve biyokimyasal
yanitlarla biitiinlesen dinamik bir mekanizmadir.

2.4. Stomatal Diizenleme

Stomatal diizenleme, bitkilerin ¢evresel stres kosullarina
uyumunda rol oynayan temel fizyolojik mekanizmalardan biridir.
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Ozellikle bitkinin su dengesini etkileyen kuraklik ve tuzluluk gibi
stres kosullarinda stomatal iletkenligin diizenlenmesi, transpirasyon
yoluyla su kaybmin kontrol edilmesine ve bitki su durumunun
korunmasina katki saglamaktadir. Bununla birlikte, tekrarlanan stres
kosullarinda stomatal davranis yalnizca mevcut strese verilen anlik
bir yanit olmayip onceki stres deneyiminden de etkilenebilmektedir.
Nitekim Zea mays fidelerinde gerceklestirilen tekrarlayan
dehidrasyon—rehidrasyon  dongiilerinde  stomatal iletkenligin
fizyolojik bir hafiza oriintiisii sergiledigi ve bu yanitin fotosentetik
ve transkripsiyonel degisimlerle iligkili oldugu gosterilmistir
(Virlouvet & ark., 2018: 1058). ABA, su eksikligi sirasinda stomatal
kapanmanin temel diizenleyicilerinden biri olup Raf-benzeri
MAP3K-SnRK2 sinyal agi, ABA sinyalinin iletilmesi ve stomatal
yanitin olusturulmasinda 6nemli rol oynamaktadir (Takahashi &
ark., 2020: 12). Stres primingi ve hafizas1 kapsaminda meydana
gelen bu fizyolojik diizenlemeler, stomatal iletkenlik ile CO2 alimi
arasindaki dengenin sonraki stres kosullarina gore yeniden
ayarlanmasina olanak saglayabilmektedir (Aswathi & ark., 2025:
70372). Bu yoniiyle stomatal diizenleme, onceki stres deneyiminin
su kaybinin kontrolii ile fotosentetik karbon kazanimi arasindaki
dengeyi sonraki stres kosullarina gore yeniden sekillendirebildigi
onemli fizyolojik siireclerden birini olusturmaktadir.

2.5. Bilyiime Yanitlar1 ve Membran Stabilitesi

Bitki biiyiimesi, cevresel stres kosullarindan dogrudan
etkilenen temel fizyolojik siire¢lerden biridir. Abiyotik stresler,
hiicre boliinmesi ve hiicre genislemesini degistirerek biiylimenin
yavaslamasina ve biyokiitle {iretiminin azalmasina neden
olabilmekte; bitkiler ise simirli kaynaklar1 biiylime, savunma ve
hayatta kalma arasinda yeniden dagitarak bu kosullara uyum
saglamaktadir (Skirycz & 1Inzé, 2010: 197). Onceki stres
deneyiminin korunmasi, sonraki stres donemlerinde biiylime
yanitinin farklilagsmasina ve bitki dokularinin daha 1yi korunmasina
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katkida bulunabilmektedir. Nitekim Arrhenatherum elatius
bitkilerinde erken donemde kuraklik stresine maruz birakilan
bireylerin, daha sonraki bir kuraklik doneminde ilk kez strese maruz
kalan bitkilere gore daha yiiksek oranda canli biyokiitle korudugu
gosterilmis ve bu durum uzun siireli bir kuraklik hafizasinin
fizyolojik gostergelerinden biri olarak degerlendirilmistir (Walter &
ark., 2011: 34). Bu bulgular, stres hafizasinin biiyiimenin kesintisiz
stirdiiriilmesinden ziyade, tekrarlanan stres altinda canli dokunun ve
bliyime kapasitesinin daha etkin korunmasmna  katkida
bulunabilecegini gostermektedir.

Biiyiime kapasitesinin korunmasi, hiicresel yapilarin ve
ozellikle membran biitiinligiiniin siirdiiriilebilmesiyle yakindan
iligkilidir. Cesitli abiyotik stresler sirasinda asir1 reaktif oksijen tiirii
birikimi, membran lipidlerinde peroksidasyona yol acarak zar
gecirgenligini artirabilmekte, iyon homeostazini bozabilmekte ve
hiicresel hasar1 siddetlendirebilmektedir (Hasanuzzaman & ark.,
2020: 681). Stresle 6n kosullandirma sonucunda olusan fizyolojik
hafiza ise sonraki stres sirasinda membran biitiinliiglintin daha 1yi
korunmasina katki saglayabilmektedir. Ornegin, iki doéngii
kuraklikla 6n kosullandirmaya maruz birakilan Agrostis stolonifera
bitkilerinde, daha sonraki kuraklik veya yiiksek sicaklik stresi
sirasinda  hiicre membran stabilitesinin  6n  kosullandirma
uygulanmamis bitkilere gore daha yiiksek oldugu ve oksidatif
hasarin azaldig1 gosterilmistir (Yuan & ark., 2026: 701). Membran
biitiinliiglinlin daha iyi korunmasi, tekrarlanan stres kosullarinda
hiicresel hasarin sinirlandirilmasina ve buna bagl olarak fizyolojik
islevler ile biliyiime kapasitesinin  siirdiiriilmesine  katki
saglamaktadir.

3. Bitki Stres Hafizasinin Biyokimyasal Mekanizmalari

3.1. Reaktif Oksijen Tiirleri (ROT) ve Antioksidan Savunma
Sistemi



Reaktif oksijen tiirleri (ROT), bitkilerin ¢evresel streslere
verdigi yanitlarin onemli bilesenlerinden biri olup stres hafizasinin
olusumunda hem oksidatif hasar olusturucu hem de sinyal
diizenleyici islevlere sahiptir. Siiperoksit radikali (O2¢"), hidrojen
peroksit (H202), hidroksil radikali (¢*OH) ve singlet oksijen (*O2) gibi
ROT'lar kuraklik, tuzluluk, sicaklik ve diger stres kosullarinda
hiicrelerde birikebilir. Asir1 ROT iiretimi lipidler, proteinler ve
niikleik asitlerde oksidatif hasara yol agarken, kontrollii ve gegici
ROT artiglar stresin algilanmasi ve hiicreler arasi sinyal iletiminde
gorev yapmaktadir. Ozellikle H-O>'nin gérece kararl yapisi, ROT'un
Ca?", fitohormonlar ve diger sinyal bilesenleriyle etkileserek stres
yanitlarinin diizenlenmesine katkida bulunmasini saglamaktadir. Bu
nedenle ROT homeostazinin kontrollii bigimde diizenlenmesi,
bitkilerin stres kosullarina uyumunda oldugu kadar priming ile
indiiklenen stres hafizasinin olusumunda da 6nemli bir mekanizma
olarak kabul edilmektedir (Hendrix & ark., 2025: 3686).

Bitkinin daha once hafif veya orta siddette bir stresle
karsilagsmasi, sonraki streslere karsi ROT metabolizmasinin daha
etkin bigimde diizenlenmesini saglayabilir. ilk stres sirasinda olusan
ROT sinyalleri, antioksidan savunma sisteminin aktivasyonuna
katkida bulunarak bitkiyi daha sonraki stres kosullarina
hazirlayabilir. Bu siiregte siiperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT),
askorbat peroksidaz (APX), peroksidaz (POX) ve glutatyon rediiktaz
(GR) gibi enzimatik antioksidanlarin yani sira askorbat ve glutatyon
gibi enzimatik olmayan antioksidanlar ROT homeostazinin
korunmasinda gorev almaktadir. Priming sonrasinda bu savunma
mekanizmalarinda meydana gelen kalic1 veya daha hizli yeniden
aktive edilebilir degisiklikler, tekrarlanan stres sirasinda oksidatif
hasarin sinirlandirilmasina katkida bulunabilir. Boylece stres
hafizasi, ROT iiretiminin tamamen engellenmesinden ziyade ROT
lretimi  ve temizlenmesi arasindaki dengenin daha etkin
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yonetilmesiyle iliskilendirilmektedir (Jacques & ark., 2021: 1873;
Hendrix & ark., 2025: 3686).

Antioksidan savunma sisteminin stres hafizasindaki rolii
deneysel caligmalarla da ortaya konulmustur. Alopecurus pratensis
bitkilerinde tekrarlanan kuraklik uygulamalarini inceleyen Luki¢ &
ark. (2020: 104166), daha once kurakliga maruz kalan bitkilerin
iyilesme doneminden sonra bile yiiksek SOD ve POX aktivitelerini
korudugunu ve sonraki kuraklik sirasinda daha diisiik doku hasari
gosterdigini belirlemistir. Dikkat ¢ekici olarak, bu biyokimyasal
farkliliklarin stres ortadan kaldirildiktan sonra birkag hafta boyunca
devam etmesi, antioksidan sistemdeki degisikliklerin yalnizca anlik
bir stres yanit1 olmadigini, uzun siireli stres hafizasinin biyokimyasal
bilesenlerinden biri olabilecegini gostermektedir. Bu bulgular, ilk
stres deneyiminin antioksidan kapasite iizerinde biraktigi kalici
etkinin bitkinin tekrarlanan streslere daha hazirlikli yanit vermesine
katkida bulunabilecegini gostermektedir (Luki¢ & ark., 2020:
104166).

Benzer  sekilde, Morus  multicaulis  fidanlarinda
gergeklestirilen tekrarlanan kuraklik deneylerinde, dnceden kuraklik
deneyimi bulunan bitkilerin ikinci kuraklik uygulamasina verdikleri
yanitlarin  stres deneyimi olmayan bitkilerden farkli oldugu
belirlenmistir. On stres uygulamasi sonraki kuraklik sirasinda
biiyiime kayiplarin1 azaltirken ROT birikimi, lipid peroksidasyonu
ve antioksidan savunmayla iligkili parametrelerde de degisikliklere
neden olmustur. Bununla birlikte stres hafizasinin antioksidan
enzimlerin siirekli olarak daha yiiksek aktivite gdstermesi seklinde
degerlendirilmemesi gerekir. Onceden stres yasamus bitkilerde daha
etkin ROT kontrolii nedeniyle ikinci stres sirasinda bazi antioksidan
enzimlerin aktivitesi daha diisiik de olabilmektedir. Dolayisiyla stres
hafizasinin temel Ozelligi antioksidan aktivitenin mutlak olarak
artirlmasindan ¢ok, ROT f{iretimi ile antioksidan savunma
arasindaki dengenin sonraki stres kosullarinda daha etkin ve dinamik
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bicimde diizenlenmesidir (Liu & ark., 2022b: 76). Bu durum, ROT-
antioksidan sisteminin bitkilerde stres hafizasinin olusumu ve
tekrarlanan streslere karsi gelisen toleransin 6nemli biyokimyasal
bilesenlerinden biri oldugunu gostermektedir.

3.2. Fitohormonal Diizenleme ve Sinyal Iletimi

Fitohormonlar, c¢evresel streslerin algilanmasi ile hiicresel
yanitlarin olusturulmas: arasinda baglanti kuran Onemli sinyal
molekiilleri olup stres hafizasinin olusumu ve siirdiiriilmesinde de
rol oynamaktadir. Ilk stres deneyimi, hormonlarin biyosentezi,
metabolizmasi ve sinyal iletiminde degisikliklere yol acarak bitkinin
sonraki streslere verdigi yaniti yeniden sekillendirebilir. Bu siirecte
ozellikle absisik asit (ABA), jasmonik asit (JA), salisilik asit (SA)
ve etilen gibi stresle iliskili hormonlarin yani sira oksin, sitokinin ve
gibberellinler (GA) arasindaki etkilesimler 6nem tasimaktadir.
Dolayisiyla stres hafizasinin hormonal bileseni, tek bir hormonun
miktarindaki kalict degisimden ziyade, hormon sinyallemesinin
onceki stres deneyimine bagli olarak yeniden diizenlenmesi ve
sonraki stres sirasinda farkli bigimde aktive edilmesiyle
iligkilendirilmektedir (Hilker & Schmiilling, 2019: 753; Siddique &
ark., 2024: 349).

ABA, 6zellikle kuraklik stres hafizasinda en fazla arastirilan
hormonal  diizenleyicilerden  biridir.  Tekrarlanan  kuraklik
kosullarinda yalnizca ABA diizeylerinin degil, ABA biyosentezi ve
sinyal iletimiyle iliskili genlerin yanitlarimin da Onceki stres
deneyiminden etkilenebildigi gosterilmistir. Ornegin Arabidopsis
thaliana'da tekrarlanan dehidrasyon uygulamalarinda ABA ile
indiiklenen RAB18 gibi baz1 stres yanit genlerinin transkript
diizeylerinin sonraki stres dongiilerinde giderek arttig1 bildirilmistir.
Benzer sekilde, tekrarlanan kurakliga maruz birakilan bitkilerde
ABA biyosentezinde gorev alan ZEP, NCED ve AO genlerinin
ekspresyonunda iyilesme doneminden sonra da devam edebilen
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degisiklikler belirlenmistir. Bu bulgular, ABA ile iliskili yolaklarin
yalnizca anlik stres yanitinda degil, dnceki stres bilgisinin korunmasi
ve sonraki stres sirasinda yanitin yeniden diizenlenmesinde de rol
oynayabilecegini gostermektedir (Ding & ark., 2012: 740; Kambona
& ark., 2023: 26).

Stres hafizasinin hormonal diizenlenmesi ABA ile sinirh
olmay1p farkli hormonlar arasindaki etkilesimleri de kapsamaktadir.
JA ve SA ozellikle stres sinyallerinin giiglendirilmesi ve savunma
yanitlarinin hazirlanmasinda rol oynarken, ABA-JA sinyal yolaklari
arasinda da stres hafizasi ac¢isindan Onemli etkilesimler
bulunmaktadir. JA ile 6n uygulamanin Arabidopsis'te baz1 ABA'ya
bagimli dehidrasyon hafiza genlerinin sonraki stres sirasindaki
transkripsiyonunu  giiclendirebildigi; bu  yamitin @ MYC2
transkripsiyon faktorii ile kromatin diizeyindeki degisikliklerle
iligkili oldugu gosterilmistir. Bu durum, bir hormon tarafindan
olusturulan 6n kosullandirmanin baska bir hormonal sinyal yolu
iizerinden sonraki stres yanitin1 degistirebilecegini ve stres
hafizasinin birbirinden bagimsiz hormonal yollar yerine birbiriyle
etkilesim halindeki sinyal aglar1 aracilifiyla diizenlendigini
gostermektedir (Liu & Avramova, 2016: 8; Hilker & Schmiilling,
2019: 753).

Fitohormonal diizenlemenin stres hafizasindaki rolii hormon
diizeylerinin dogrudan 6l¢iildiigii calismalarla da desteklenmektedir.
Aptenia cordifolia'da tekrarlanan kuraklik uygulamasinda, daha
once kurakliga maruz kalmis bitkilerin ikinci stres sirasinda ABA
diizeylerinin kurakligi ilk kez yasayan bitkilere gére daha yiiksek
oldugu, buna karsilik GA diizeylerinin daha diisik kaldig
belirlenmistir (Fleta-Soriano & ark., 2015: 0135391). Benzer
sekilde, vejetatif donemde tuzlulukla 6n kosullandirilan celtik
bitkilerinde tane dolumu donemindeki kuraklik sirasinda ABA, JA
ve SA metabolizmasi ile iliskili hormonal ve transkripsiyonel
degisiklikler belirlenmis; 0Ozellikle yapraklardaki yiiksek ABA
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diizeyleri uzun siireli c¢apraz stres hafizasiyla iliskilendirilmistir
(Rossatto & ark., 2023: 105187). Bu bulgular birlikte
degerlendirildiginde, fitohormonal diizenlemenin stres hafizasinda
sabit bir hormonal profil olusturmaktan ¢ok, 6nceki stres deneyimine
bagli olarak hormon metabolizmasi ve sinyal aglarinin yeniden
yapilandirilmasin1  igeren dinamik bir mekanizma oldugu
sOylenebilir.

3.3. Sekonder Metabolitler

Sekonder metabolitler, bitkilerin ¢evresel streslere karsi
gelistirdigi biyokimyasal savunma yanitlarinin 6nemli bilesenleri
arasinda yer almakta ve Onceki stres deneyimine bagli olarak
diizeyleri degisebilmektedir. Stres hafizas1 acisindan, ilk stres
sirasinda meydana gelen metabolik degisikliklerin stres sonrasinda
kismen korunmasi veya sonraki stres sirasinda farkli bir metabolik
yanitin ortaya ¢ikmasima yol agmasi Onem tasimaktadir. Nitekim
Dipteryx alata'da tekrarlanan kuraklik uygulamalarinin primer,
sekonder ve antioksidan metabolizmay1 yeniden diizenledigi;
ozellikle benzoik ve nikotinik asit gibi metabolitlerde meydana gelen
degisimlerin  Onceki kuraklik deneyimiyle iligkili oldugu
belirlenmistir. Bu metabolik diizenlenmenin, bitkinin tekrarlanan
kuraklik kosullarina uyumunda rol oynayabilecegi bildirilmistir
(Alves & ark., 2020:16455).

Benzer sekilde, Arabidopsis thaliana'da 1s1 ile 0On
kosullandirmanin sonraki siddetli 1s1 stresine verilen metabolik
yanit1 degistirdigi gosterilmistir. On kosullandirilmis bitkilerde bazi
metabolik degisimlerin iyilesme doneminde de devam ettidi;
flavonoid metabolizmasiyla iliskili dihidrokaempferoliin yani sira
naringenin, sinapat ve larisiresinol gibi sekonder metabolitlerin
diizeylerinde degisimler meydana geldigi belirlenmistir (Serrano &
ark., 2019: 181). Ayrica Brassica napus lizerinde gerceklestirilen bir
caligmada, soguk stresini takiben 1s1 stresine maruz birakilan
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bitkilerin sonraki nesillerinde toplam fenolik ve flavonoid
iceriklerinin arttig1 belirlenmistir. Bu degisikliklere antioksidan
aktivitedeki artiglarin da eslik etmesi, ana bitkinin yasadig1 stres
deneyiminin  yavru  bitkilerin  biyokimyasal  Ozelliklerini
etkileyebildigini gostermistir (Cagh & ark., 2025: 666528). Bu
bulgular birlikte degerlendirildiginde, sekonder metabolitlerin stres
hafizasindaki roliiniin yalnizca miktarlarindaki artis veya azalisla
siirlt olmadigi; onceki stres deneyiminin sekonder metabolizmay1
yeniden diizenleyerek etkilerini ayni bireyde veya sonraki nesillerde
stirdiirebildigi goriilmektedir.

4. Stres Primingi ve Stres Hafizasinin indiiklenmesi

4.1. Kimyasal Priming

Kimyasal priming, bitkilerin stresle karsilasmadan o6nce
cesitli sinyal molekiilleri veya kimyasal bilesiklerle muamele
edilerek sonraki stres kosullarina karsi daha hizli ve etkili yanit
verebilecek fizyolojik ve biyokimyasal bir duruma hazirlanmasini
ifade etmektedir. Salisilik asit (SA), jasmonik asit (JA), absisik asit
(ABA), hidrojen peroksit (H202) ve melatonin gibi bilesikler bu
amagcla kullanilan kimyasal priming ajanlar1 arasinda yer almaktadir.
Bu uygulamalar antioksidan savunma, hormonal sinyal iletimi,
ozmotik diizenleme ve stresle iligkili genlerin ekspresyonu gibi
strecleri etkileyerek bitkinin sonraki streslere verdigi yaniti
degistirebilmektedir (Savvides & ark., 2016: 329; Kerchev & ark.,
2020: 107503). Stres hafizas1 a¢isindan 6nemli olan nokta, priming
ajaninin etkisinin yalnizca uygulama sirasinda ortaya ¢ikmasi degil,
uygulama sonrasinda belirli molekiiler veya biyokimyasal
degisikliklerin korunarak sonraki stres sirasinda daha hizli veya daha
giiclii bir yanitin olusmasina katkida bulunmasidir (Savvides & ark.,
2016: 329).

Kimyasal priming ile stres hafizas1 arasindaki iligkiye
yonelik 6nemli molekiiler kanitlardan biri Arabidopsis thaliana'da
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jasmonik asit uygulamasiyla ortaya konulmustur. JA 06n
uygulamasinin tek basma incelenen dehidrasyon yanit genlerinin
transkripsiyonunu dogrudan uyarmadigi, ancak daha sonraki
dehidrasyon stresi sirasinda ABA'ya bagli RD29B, RAB18, LTP3 ve
LTP4 gibi hafiza genlerinin transkripsiyonunu belirgin bigcimde
giiclendirdigi gosterilmistir. JA ile priming sonrasinda bu genlerde
aktif RNA polimeraz II ve H3K4me3 birikiminin stres ortaya
citkmadan oOnce gerceklestigi ve bu molekiiller durumun JA
uzaklastirildiktan sonraki iyilesme doéneminde de korundugu
belirlenmistir. MYC2 transkripsiyon faktorii ve MED25 aracili
sinyal mekanizmasinin da bu siiregte rol aldig1 gosterilmistir (Liu &
Avramova, 2016: 8). Bu bulgular, kimyasal primingin yalnizca
gecici bir stres yanitin1 uyarmadigini, sonraki stresle kargilasmada
belirli genlerin yanit verme kapasitesini degistiren molekiiler bir
hazirlik durumu olusturabildigini gostermektedir.

4.2. Biyolojik Priming

Biyolojik priming, yararli mikroorganizmalarin bitkilerle
etkilesimi yoluyla savunma ve stres yanitlarinin Onceden
hazirlanmasini saglayan bir priming yaklasimidir. Bu amagcla bitki
biliylimesini tesvik eden rizobakteriler (PGPR), mikorizal mantarlar
ve Trichoderma gibi yararli mikroorganizmalar kullanilabilmektedir
(Pieterse & ark., 2014: 347). Bu mikroorganizmalarla gergeklesen
etkilesimler, hormonal sinyal yollari, antioksidan savunma sistemi
ve stresle iligkili genlerin ekspresyonu gibi cesitli siiregleri
etkileyerek bitkilerin sonraki stres kosullarma verdigi yaniti
degistirebilmektedir (Mahmood & ark., 2016: fiw112).

Biyolojik primingin stres hafizasiyla iliskisine yonelik
bulgular da bulunmaktadir. Domateste (Solanum lycopersicum) bitki
biliylimesini tesvik eden rizobakteri Enterobacter ludwigii ve
arbuskiiler mikorizal mantar Glomus deserticola uygulamalariin
kuraklik primingiyle birlikte bitkinin metabolik yanitlarini
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degistirdigi gosterilmistir. Ozellikle PGPR ile kuraklik priminginin
birlikte uygulanmasi prolin, ¢oziiniir seker, flavonoid ve antosiyanin
birikiminin yani sira fenilalanin amonyak liyaz aktivitesini artirarak
stres kosullarindaki metabolik yanitlar1 giiclendirmistir (David &
ark., 2026: 7747). Ayrica mikrobiyal primingin stres yanit
mekanizmalarint dnceden uyararak bitkilerin sonraki streslere daha
hizl1 ve gii¢lii yanit vermesine katkida bulunabilecegi ve bu durumun
stres hafizasinin geligimiyle iligkili oldugu bildirilmektedir (Thakur
& Yadav, 2026: 179). Bu bulgular, yararli mikroorganizmalarin
olusturdugu fizyolojik ve biyokimyasal hazirlik durumunun stres
hafizasinin ~ sekillenmesine  katkida bulunabilecegine isaret
etmektedir.

4.3. Nanopriming

Nanopriming, tohumlarin veya bitkilerin nanopartikiillerle
on uygulamaya tabi tutularak c¢imlenme, biiylime ve stres
toleransiyla iliskili  fizyolojik ve biyokimyasal siireglerin
uyarilmasimna dayanan yeni bir priming yaklasimidir. Bu amagla
Zn0O, Si02, Fe:0s ve TiO: gibi metal veya metal oksit
nanopartikiillerinin yani sira farkl nanomateryaller
kullanilabilmektedir. ~ Nanopriming  uygulamalarinin ~ ROT
homeostazi, hormonal sinyal iletimi, ozmotik diizenleme ve stresle
iliskili genlerin ekspresyonu iizerinde etkili olarak bitkileri daha
sonraki stres kosullarina hazirlayabildigi bildirilmektedir. Ayrica
nanopartikiillerin diisiik ve kontrollii dozlarda olusturdugu hafif
uyarinin, sonraki streslere karsi daha etkili yanit verilmesini
saglayan bir hazirlik durumu olusturabilecegi diisiiniilmektedir
(Mahakham & ark., 2017: 8263; do Espirito Santo Pereira & ark.,
2021: 267).

Nanopriming ile stres hafizas1 arasindaki iliskiyi destekleyen
deneysel bulgular da bulunmaktadir. Bugdayda kitosan ve yesil cay
ekstraktindan ~ hazirlanan  nanokompozitle yapilan  tohum
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priminginin, daha sonraki tuzluluk stresi altinda antioksidan
savunmay1 gliglendirdigi, ROT {retimini diizenledigi, lipid
peroksidasyonunu azalttigt ve membran stabilitesini artirdigt
belirlenmis; bu fizyolojik ve biyokimyasal degisiklikler
nanopriming ile olusturulan hafiza izleriyle iliskilendirilmistir
(Farooq & ark., 2022: 540). Daha yakin tarihli bir ¢calismada ise
CeO: nanopartikiilleriyle priming uygulanan Arabidopsis thaliana
bitkilerinin yavrularinda tuzluluk toleransinin arttig1 ve bu etkinin
DNA metilasyonundaki degisiklikler ile stres ve antioksidan
savunmayla iligkili genlerin ekspresyonundaki farkliliklarla
baglantili oldugu gosterilmistir (Li & ark., 2025: 100214). Bu
sonuglar, nanopriming etkilerinin yalnizca uygulamayi izleyen kisa
stireli fizyolojik degisikliklerle sinirli kalmayabilecegini, bazi
kosullarda epigenetik diizenlemeler araciligiyla sonraki nesillere
kadar tasmabilen stres hafizasiyla iligkili  olabilecegini
gostermektedir.

5. Mevcut Sinirhiliklar ve Gelecekteki Arastirma Yonelimleri

Bitki stres hafizasi, degisken cevre kosullarina uyumun
aciklanmasinda giderek daha fazla 6nem kazanan bir kavram
olmakla birlikte, bu mekanizmanin tarimsal iiretimde giivenilir ve
ongoriilebilir bi¢imde kullanilabilmesi i¢in halen cevaplanmasi
gereken 6nemli sorular bulunmaktadir. Mevcut ¢aligmalarin dnemli
bir boliimii kontrollii kosullarda ve tek bir stres faktorii tizerinden
yiiriitiilmektedir. Oysa dogal ve tarimsal ekosistemlerde bitkiler
kuraklik, yiiksek sicaklik, tuzluluk, su baskini ve besin noksanlig
gibi streslerle farkl siddetlerde, siirelerde ve cogu zaman es zamanl
veya ardisik olarak karsilasmaktadir. Bu nedenle gelecekteki
aragtirmalarin tek stres modellerinden ¢ok, gercek cevre kosullarini
temsil eden tekrarlayan, ardisitk ve kombine stres senaryolarina
yonelmesi gerekmektedir. Ozellikle bir stres tarafindan olusturulan
hafizanin farkl bir strese karsi koruma saglayip saglamadigi ve bu
capraz stres hafizasinin hangi fizyolojik ve biyokimyasal
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mekanizmalar aracilifiyla gerceklestiginin ortaya konulmasi, iklim
degisikligine dayanikli bitkilerin gelistirilmesi agisindan Snemli
olacaktir (Liu & ark., 2022a: 699; Ganie & ark., 2024: 1895; Aswathi
& ark., 2025: 70372).

Stres hafizasinin gelecekte ¢oziilmesi gereken en Onemli
yonlerinden biri, hafizanin siiresi ve silinme mekanizmalaridir. Tlk
stres deneyiminin ardindan olusan fizyolojik, metabolik ve
molekiiler degisikliklerin ne kadar siireyle korundugu ve hangi
kosullarda baslangic durumuna dondiigii bitki tiirline, genotipe,
gelisme  donemine ve  stresin  niteligine  bagli  olarak
degisebilmektedir. Ayrica stres hafizasinin siirekli korunmasinin her
zaman avantajli olmayabilecegi gbéz oOniinde bulundurulmalidir.
Savunma durumunun uzun siire devam ettirilmesi enerji ve kaynak
maliyeti olusturarak biiylime ve ilireme lizerinde olumsuz etkiler
meydana getirebilir. Dolayisiyla gelecekte yalnizca stres hafizasinin
nasil olusturuldugunun degil, bitkinin bu hafizay1 ne zaman
korudugunun, ne zaman yeniden kullandiginin ve ne zaman
sildiginin (resetting) anlasilmas: gerekmektedir. Stres hafizasi ile
normal biiyiime durumuna doniis arasindaki bu dinamik dengenin
aciklanmasi, stres toleransi ile biiylime ve verim arasindaki iliskinin
ve bu sliregler arasindaki dengenin anlasilmasi agisindan kritik
oneme sahiptir (Crisp & ark., 2016: 1501340; Staacke & ark., 2025:
2402).

Benzer sekilde, stres hafizasinin nesiller boyunca
aktarilabilirligi konusunda 6nemli bilgi bosluklari bulunmaktadir.
DNA metilasyonu, histon modifikasyonlari, kromatinin yeniden
diizenlenmesi ve kodlamayan RNA’lar gibi epigenetik
mekanizmalarin stres deneyimine ait bilgilerin korunmasinda rol
oynayabildigi bilinmektedir. Bununla birlikte, ebeveyn bitkilerde
olusan degisikliklerin yavru dollerde goriilmesi tek basina kalic1 bir
nesiller Gtesi stres hafizasinin kanit1 olarak degerlendirilmemelidir.
Somatik hafiza, nesiller aras1 etkiler ve gergek nesiller 6tesi stres
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hafizas1 arasindaki ayrimin deneysel olarak daha net ortaya
konulmasi gerekmektedir. Gelecekte birden fazla nesli kapsayan ve
stres uygulanmamis kontrol nesillerinin de yer aldig1r uzun siireli
deneylerin gerceklestirilmesi; hangi epigenetik isaretlerin nesiller
boyunca korundugunun ve bunlarin fizyolojik performans agisindan
gergekten uyumsal bir avantaj saglayip saglamadiginin belirlenmesi
acisindan 6nem tasimaktadir (Lamke & Baurle, 2017: 124; Siddique
& ark., 2024: 349; Aswathi & ark., 2025: 70372).

Stres hafizasinin altinda yatan karmasik diizenleyici aglarin
anlasilmasi i¢in fizyolojik ve biyokimyasal 6l¢iimlerin molekiiler
verilerle biitiinlestirilmesi, gelecekteki arastirmalarin  6nemli
yonlerinden biri olmalidir. Genomik, transkriptomik, proteomik,
metabolomik ve epigenomik yaklasimlarin birlikte kullanilmasi,
stres hafizasiyla iliskili diizenleyicilerin, metabolitlerin ve sinyal
yolaklarinin farkli biyolojik diizeylerde ortaya konulmasina olanak
saglayabilir. Bununla birlikte, molekiiler diizeyde belirlenen
degisikliklerin fotosentetik performans, su kullanim etkinligi,
biliylime, biyokiitle, ireme basaris1 ve verim gibi fizyolojik ve
agronomik oOzelliklerle iliskilendirilmesi, stres hafizasinin bitki
performansina olan katkisinin daha kapsamli bigimde anlasilmasini
saglayacaktir. Bu nedenle farkli omik diizeylerden elde edilen
verilerin fizyolojik ve fenotipik verilerle biitiinlestirilmesi, stres
hafizasinin mekanistik temelinin agiklanmasi ve tarimsal agidan
onemli 6zelliklerle iliskilendirilmesi agisindan 6nemli bir arastirma
alan1 olusturmaktadir (Liu & ark., 2022a: 699).

Bu noktada onemli bir diger gereksinim, stres hafizasinin
degerlendirilmesine yonelik daha standart deneysel yaklagimlarin
gelistirilmesidir. Priming uygulamasinin niteligi ve sliresi, stres
siddeti, priming ile sonraki stres arasindaki iyilesme déneminin
uzunlugu ve hafizay1 degerlendirmek i¢in kullanilan fizyolojik veya
molekiiler ¢iktilardaki farkliliklar, stres hafizasinin siiresi ve
etkisinin caligmalar arasinda karsilastirilmasini
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giiclestirebilmektedir. Ozellikle priming sonrasinda yeterli bir
iyilesme doneminin tanimlanmasi ve daha oOnce stres deneyimi
bulunan bitkilerin stres deneyimi bulunmayan bitkilerle sonraki stres
sirasinda  karsilastirilmasi, gozlenen yanitlarin stres hafizasiyla
iliskilendirilebilmesi agisindan 6nem tasimaktadir (Charng & ark.,
2023: 187). Bu nedenle gelecekte stres hafizasinin olusumu,
kalicihigt  ve etkisini  degerlendirebilecek ortak  deneysel
yaklasimlarin ve nicel gostergelerin gelistirilmesi, farkli bitki tiirleri
ve stres kosullar1 arasinda daha karsilastirilabilir sonuclarin elde
edilmesine katki saglayacaktir.

Stres hafizasinin temel mekanizmalarinin agiklanmasinin
otesindeki en onemli hedeflerden biri, bu bilginin tarimsal {iretime
aktarilmasidir. Stres primingi ve buna bagli hafiza mekanizmalarinin
bitkilerin sonraki streslere daha etkili yanit vermesine katki
saglayabilecegi ve bu oOzelligin iklim degisikligine dayanikli
bitkilerin gelistirilmesi agisindan onemli bir potansiyel tasidig
bildirilmektedir. Bununla birlikte, laboratuvar ve kontrolli
kosullarda elde edilen bilgilerin tarimsal liretime aktarilabilmesi i¢in
stres hafizas1 ve priming etkilerinin daha genis bir germplazm
cesitliliginde ve tarla kosullarinda dogrulanmasi gerekmektedir (Liu
& ark., 2022a: 699). Ozellikle nanopriming gibi yeni yaklasimlarda,
uygulama  kosullarinin  optimize  edilmesinin  yan1  sira
nanopartikiillerin topraktaki davranisi, fitotoksisite potansiyeli ve
olusturabilecegi ekolojik risklerin de degerlendirilmesi Onem
tasimaktadir (Singh & ark., 2026: 100629). Bu dogrultuda
gelecekteki c¢alismalarin kontrollii kosullarda belirlenen olumlu
yanitlarin tarla kosullarima ne Olg¢lide aktarilabildigini ve bu
uygulamalarin giivenli ve uygulanabilir bir stres yonetim stratejisine
dontstiiriliip dontistiiriilemeyecegini ortaya koymasi
gerekmektedir.

Gelecekte stres hafizasina iligkin fizyolojik, biyokimyasal,
molekiiler ve epigenetik bilgilerin biitiinciil bir yaklasimla
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degerlendirilmesi, bitkilerin ge¢mis stres deneyimlerini nasil
muhafaza ettiginin ve bu deneyimlerin sonraki stres yanitlarini nasil
sekillendirdiginin  daha  kapsamli  bicimde  anlagilmasini
saglayacaktir. Bununla birlikte, stres hafizasina iliskin mekanistik
bilginin gercek degeri, bu siireclerin farkli genotipler, gelisme
evreleri ve ¢evresel kosullar altinda ne 6l¢iide korundugunun ve bitki
performansina  nasil  yansidigmin  ortaya  konulmasiyla
belirginlesecektir. Bu nedenle gelecekteki temel hedef yalnizca
bitkilerin ge¢mis ¢evresel deneyimleri nasil hatirladigini agiklamak
degil, stres hafizasina iliskin birikmis bilgiyi iklim degisikligi
kosullarinda daha dayanikli, kaynaklart daha etkin kullanan ve verim
kararliligin1 koruyabilen bitkilerin gelistirilmesine gilivenilir bigimde
aktarabilmek olmalidir.

Sonuc ve Oneriler

Bitki stres hafizasi, bitkilerin daha once karsilastiklar1 stres
kosullarinin etkilerini belirli bir siire koruyarak sonraki streslere
daha hizli ve etkili yanit vermelerini saglayan dinamik bir uyum
mekanizmasidir. Bu siire¢ tek bir mekanizmanin sonucu olmayip
fizyolojik, biyokimyasal, molekiiler ve epigenetik diizenlemelerin
birbiriyle baglantili sekilde ¢alismasina dayanmaktadir. Fotosentetik
kapasitenin korunmasi, su iliskileri ve stomatal davranisin
diizenlenmesi, ozmotik dengenin siirdiiriilmesi, bliyliime yanitlarinin
yeniden programlanmasi ve membran biitlinliigiiniin korunmasi stres
hafizasinin fizyolojik temelini olustururken; ROT homeostazi,
antioksidan savunma sistemi, hormonal sinyal yollar1 ve sekonder
metabolitlerde meydana gelen degisimler bu yanitlarin biyokimyasal
diizeyde diizenlenmesine katki saglamaktadir. Bu mekanizmalarin
birlikte isleyisi, bitkinin Onceki stres deneyimini sonraki stres
kosullarinda daha etkili bir yanit olusturmak tizere kullanabilmesine
olanak saglamaktadir.
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Stres hafizasinin olusumu, priming ile yakindan iligkili olup
ilk stres deneyimi veya kontrollii bir 6n kosullandirma, bitkinin
sonraki streslere verecegi yanitin fizyolojik ve biyokimyasal
altyapisin1  degistirebilmektedir. Kimyasal priming, biyolojik
priming ve nanopriming gibi yaklasimlar da benzer bigimde
savunma ve uyum mekanizmalarini onceden harekete gecirerek
sonraki streslere karst daha hazirlikli bir fizyolojik durumun
olusmasma katki saglayabilmektedir. Bununla birlikte, stres
hafizasinin olusumu ve kalicilig1 sabit bir 6zellik degildir; stresin
tiiri ve siddeti, genotip, gelisme evresi, stresler arasindaki siire ve
cevresel kosullar gibi bir¢ok faktor tarafindan sekillendirilmektedir.
Dolayisiyla stres hafizasi, yalnizca stres toleransinin artirilmasi
olarak degil, stres sirasinda olusturulan yanitlarin iyilesme
déneminde yeniden diizenlendigi ve sonraki ¢evresel kosullara gére
korundugu, degistirildigi veya sifirlandig1 dinamik bir siire¢ olarak
degerlendirilmelidir.

Sonug olarak, stres hafizas1 bitkilerin degisken ve tekrarlayan
cevresel streslere uyumunu anlamada 6nemli bir kavramsal ¢erceve
sunmaktadir. Fizyolojik ve biyokimyasal yanitlarin molekiiler ve
epigenetik diizenlemelerle birlikte degerlendirilmesi, ge¢mis stres
deneyiminin sonraki bitki performansimi nasil sekillendirdiginin
daha biitlinciil bicimde anlagilmasin1  saglayacaktir. Bu
mekanizmalarin anlasilmasi yalnizca bitki stres biyolojisine iligkin
temel bilgimizi gelistirmek agisindan degil, ayn1 zamanda iklim
degisikligiyle birlikte sikligi ve siddeti artan cevresel stresler
karsisinda bitki dayanikliliginin artirilmast agisindan da 6nem
tasimaktadir. Bu nedenle stres hafizasina iligkin birikmis bilginin,
bitkilerin dogal uyum kapasitesinden yararlanan ve siirdiiriilebilir
tarimsal tiretimi destekleyen yaklagimlara doniistiiriilmesi, bu
aragtirma alaninin temel ¢iktilarindan biri olacaktur.
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BOLUM 3

BIYOTEKNOLOJIDEN
NANOBIYOTEKNOLOJIYE: HiBRIiT
NANOYAPILARIN BiYOLOJIK SENTEZ
MEKANIZMALARI, FONKSIYONEL
OZELLIKLERI VE UYGULAMALARI

EKREM BOLUKBASI!

Giris
Canliligin  molekiiler temellerinin anlasilmasi, biyolojik
sistemlerdeki diizenin teknolojik siireglere aktarilmasinin oniinii
acmistir. Yirminci yiizyilin ortalarinda DNA ¢ift sarmalinin kesfi ve
molekiiler biyolojinin bagimsiz bir disiplin olarak gelismesi,
hiicresel ~mekanizmalarin  miihendislik ilkeleriyle yeniden
programlanabilen yapilar oldugunu gostermistir. Bu degisim,
fermantasyon ve geleneksel 1slah gibi eski uygulamalara dayanan
klasik  biyoteknolojiden; rekombinant DNA teknolojileri,
yonlendirilmis evrim ve hassas biyoprosesler tizerine kurulu modern
biyoteknolojiye koklii bir gecisi baglatmistir. Bugiin biyomolekiiler
tiretim sistemleri, enzim mihendislii ve metabolik yolak
modifikasyonlar; endiistriyel katalizden ¢evre biyoremediasyonuna,
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gida teknolojisinden ilag {retimine kadar pek c¢ok alanda
stirdiiriilebilir {iretimin dayanagidir (American Chemical Society,
n.d.; Britannica, 2026).

Biyolojik mekanizmalarin bu yiiksek 6zgiilligii ve katalitik
etkinligi, malzeme biliminin minyatiirizasyon ve atomik diizeyde
kontrol arayisiyla bulusunca nanobilimde yeni bir alan agilmustir.
Canli sistemler milyonlarca yillik evrim boyunca kemik dokusundan
sedef tabakasina, diatom kabuklarindan manyetotaktik bakterilerin
hiicre ici kristallerine kadar hiyerarsik mineralizasyon stratejileri
gelistirmistir. Doga, karmagik inorganik yapilart oda sicakliginda,
sulu fazda, notr fizyolojik pH kosullarinda ve ¢ok diisiik enerjiyle
kurabilir. Bu biyomimetik 6rnekler, sentetik malzeme bilimcilerinin
dikkatini nano dlgekteki biyo-arayliizlerin nasil olustuguna ¢ekmistir.
Biyolojinin segici molekiiler tanima yetenegini inorganik
nanomalzemelerin optik, manyetik, elektriksel ve mekanik
ozellikleriyle birlestiren “Nanobiyoteknoloji” kavrami da bu
birikimden dogmustur (Boliikbas1 & Ata, 2025:1; Feynman, 1959:1;
Hulla & ark., 2015:1318).

Nanoteknolojide malzeme gelistirme iki ana yaklasima
dayanir. “Yukaridan asagiya” (top-down) yontemlerde hacimli
kiitleler mekanik, kimyasal veya fiziksel yollarla ufalanarak nano
boyuta indirilir; “asagidan yukariya” (bottom-up) yaklagimlarda ise
atomlar ya da molekiiller kimyasal ¢ekirdeklenme ve kendiliginden
birlesme (self-assembly) ilkeleriyle kontrollii bicimde biiyiitiiliir.
Geleneksel fiziksel ve kimyasal sentez yOntemleri tekdiize
nanopartikiil tiretiminde bagarilidir. Buna karsin yiiksek 1s1 ve enerji
gerektirmeleri, tehlikeli ara iirlinlere yol acabilmeleri ve partikiil
yiizeyinde toksik reaktif kalintis1 birakmalar1 ciddi biyouyumluluk
sorunlar1 dogurur. Yesil kimyanin ilkelerine dayanan “Yesil Sentez”
yaklasim1 bu noktada devreye girer: organik ¢oziictileri, toksik
indirgeyicileri ve sentetik surfaktanlari disarida birakir, bitkisel
dokular, mikroorganizmalar, likenler ve mantarlar gibi dogal
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kaynaklarin metabolitlerini sentez ortamina tasir. Dogal 6ziitlerdeki
polifenoller, proteinler ve polisakkaritler metal iyonlarmi sifir
degerlikli elementel forma indirgerken partikiilin ¢evresinde
biyomolekiiler bir ta¢ (biocorona) da olusturur; bu tag¢ partikiile
kolloidal kararlilik ve yiiksek biyouyumluluk kazandirir (Erkog,
2008:1).

Malzeme tasarimindaki bu ilerlemeler, tek bilesenli metal
veya metal oksit nanopartikiillerin sinirli islevselliginin Gtesine
gecme ihtiyacini dogurmugtur. Organik bilesenlerle inorganik kristal
fazlarin birlikte ¢alistign “Organik-Inorganik Hibrit Nanoyapi”
kavrami bu ihtiyagtan ortaya ¢ikmistir. Bu hibrit yapilarin en ¢ok
dikkat ¢ceken 6rnegi, ilk kez 2012 yilinda tanimlanan “Cigek Sekilli
Hibrit Nanoyapilar” (nanoflower) olmustur (Ge & ark., 2012:428).
Olusum, organik bir sablon molekiiliin (protein, enzim, bitkisel ya
da likenik sekonder metabolit) sulu tampon ¢ozeltide metal
iyonlariyla (6zellikle bakir, kalsiyum, ¢inko vb.) koordine olmasiyla
baslar ve {i¢ adimda ilerler: c¢ekirdeklenme (nucleation), primer
yaprakcik (petal) gelisimi ve anizotropik c¢icek morfolojisinin
kendiliginden birlesimi (self-assembly) (bkz. Bolim 5.2). Ortaya
cikan hiyerarsik ii¢ boyutlu yapilarin spesifik yiizey alami ¢ok
genistir; gozenekli diflizyon kanallari igerirler ve yiizey enerjisi
yiiksek reaktif bolgeleri biiyiik oranda agiktadir (Shende & ark.,
2018:413).

Nanoflower yapilarinin bu morfolojik ve islevsel 6zellikleri,
klasik enzim immobilizasyonunda goriilen difiizyon kisitlarini ve
konformasyonel inaktivasyon sorunlarimi biiyiikk ol¢iide asmayi
saglar. Sablon olarak bir enzim kullanildiginda enzim, inorganik
matrise kovalent olmayan koordinasyon baglariyla hapsolur. Bu
durum enzimin li¢iinciil yapisini sabitleyerek termal ve operasyonel
kararliligim1 belirgin bigimde artirir; allosterik aktivasyona benzer
mekanizmalarla serbest enzime gore daha yiiksek katalitik aktivite
gosterdigi de bildirilmektedir. Bitki ya da liken ekstreleriyle
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sentezlenen nanoflowerlar ise metal iyonlarmin (8rnegin Cu?") pro-
oksidan ve antimikrobiyal etkisini, ylizeye tutunan sekonder
fitokimyasallarin ~ antioksidan  ve  apoptotik  modiilasyon
potansiyeliyle ayn1 yapida birlestirir (Molina & ark., 2019:141).

Bu yapisal ve fizikokimyasal oOzellikler, hibrit
nanomalzemeleri biyosensor tasarimi, biyolojik aritim, ksenobiyotik
dekontaminasyonu, mikrobiyal patojen inhibisyonu ve kanser
hedeflemesi gibi farkli uygulama alanlarinin odagina tagimstir.
Ancak bu platformlarin laboratuvardan endiistriyel {iretime
aktarilmasi bazi sorunlarin ¢ozlilmesine baghdir: partikiil boyutu ve
morfolojisinin standardize edilmesi, reaksiyon ortamindaki pH ve
iyon konsantrasyonu gibi degiskenlerin hassas bigimde yonetilmesi
ve uzun donemli yapisal kararliligin saglanmasi (Kharat & ark.,
2017:1; Baek & ark., 2020:110273).

Bu boéliim, molekiiler biyolojinin temel ilkelerinden modern
nanobiyoteknolojiye uzanan kavramsal doniislimii, organik-
inorganik hibrit yapilarin biyolojik sentez mantigini, ¢igek sekilli
nanoyapilarin ii¢ basamaklt olusumunu ve bu malzemelerin
disiplinler arast kullanim alanlarin1 ele almaktadir. Biyolojik
ajanlarla malzeme bilimi arasinda kurulan bu arayiiz, dogadan
esinlenen siirdiiriilebilir nanomalzeme tasariminin kuramsal ve
pratik sinirlarin1 yeniden tanimlamaktadir.

MOLEKULER BIiYOLOJi VE BIYOTEKNOLOJIDEN
NANOBIYOTEKNOLOJIYE GECIS

Biyolojik bilimlerle malzeme miihendisliginin bulusma
noktasi, maddenin en kii¢iik yap1 taglarinin anlagilmasi ve
yonlendirilebilmesiyle kokli bicimde degismistir.
Makromolekiillerin atomik diizeydeki yapisinin ¢dziilmesi, canli
sistemlerin biyokimyasal reaksiyonlarin gectigi pasif ortamlar
olmadigin1 géstermistir; bu sistemler nano dlgekte ¢alisan biyolojik
makineler, sablonlar ve enerji doniistiiriiciiler icerir. Bu bilgi, klasik
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biyoteknolojinin sinirlarin1 asarak biyolojinin malzeme tasarimiyla
dogrudan birlestigi disiplinler aras1 bir siireci baglatmistir (Bogunia-
Kubik & Sugisaka, 2002:123).

Molekiiler Biyolojinin Temel ilkeleri ve Hiicresel
Mekanizmalar: Niikleik Asitler, Proteinler, Hiicresel
Organizasyon ve Molekiiler Etkilesim Dinamikleri

Hiicresel yasamin molekiiler temeli, genetik bilginin
depolanmasini, aktarilmasini ve islevsel biyomakromolekiillere
doniistiiriilmesini yoneten santral dogma etrafinda sekillenir (Sekil
1). Deoksiriboniikleik asit (DNA), fosfodiester baglariyla birbirine
baglanan deoksiriboniikleotidlerden olusan bir polimerdir;
antiparalel iki zincirin baz eslesmesiyle kurdugu cift sarmal, nano
Olcekte yiiksek esneklik ve termodinamik kararlilik gosterir. Niikleik
asitlerin Ongoriilebilir ve programlanabilir hibritlesmesi, bugiin
DNA nanoteknolojisinin ve origami temelli yapisal sablonlarin
temelini olusturur (W. Wang & ark., 2020:1; F. Wang & ark.,
2022:93).

Proteinler ise yirmi farkli amino asidin peptid baglariyla
birleserek olusturdugu polipeptid zincirlerinin, elektrostatik
etkilesimler, hidrojen baglari, hidrofobik kuvvetler ve disiilfit
koprileri aracilifiyla 6zgiil i boyutlu konformasyonlara
katlanmasiyla fonksiyonel kimlik kazanir. Proteinlerin iiciinciil ve
dordiinctil yapilart; koenzimler, kofaktorler ve inorganik metal
iyonlart i¢in yiiksek afiniteli baglanma cepleri (koordinasyon
merkezleri) igerir. Hiicresel organizasyon igerisindeki bu
biyomolekiiler etkilesimler, rastgele carpismalardan c¢ok suyun
entropik etkisi, van der Waals ¢ekimleri ve yiikk dagilimlarinin
yonlendirdigi anizotropik kendiliginden birlesme (self-assembly)
kurallarina gore gerceklesir.
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Sekil 1. Santral dogma ve molekiiler bilesenlerin
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Molekiiler diizey — Nanobiyoteknolojik karsiligt

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmistir.

Biyoteknolojinin Gelisimi ve Uygulama Alanlari: Klasik

Biyoteknolojiden Modern Yaklasimlara Evrim, Biyoprosesler

ve Biyomolekiiler

Biyoteknolojik stireclerin tarihsel gelisimi ii¢ ana doneme

ayrilir (Tablo 1):

e Geleneksel (Klasik) Biyoteknoloji: Mikroorganizmalarin dogal
metabolik faaliyetlerine dayanan ekmek, sarap, bira, sirke ve
fermente siit {riinleri iiretimini kapsayan ampirik donem

Uretim Sistemleri

(American Chemical Society, n.d.).

e Modern Biyoteknolojiye Gegis:
antibiyotik fermantasyonunun standardizasyonu ve rekombinant
DNA (rDNA) teknolojisinin ortaya ¢ikisiyla baslayan satha. Bu
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evrede, genetik klonlama, yonlendirilmis evrim ve metabolik
miihendislik sayesinde hiicresel fabrikalar (bakteri, maya ve
memeli hiicre sistemleri); rekombinant asilar, monoklonal
antikorlar, sitokinler ve endiistriyel enzimlerin eldesinde temel
biyoreaktorler haline gelmistir (Boliikbasi & Aras, 2016:1;
Britannica, 2026).

Hassas Biyoprosesler ve Biyomolekiiler Uretim: Modern
biyoteknolojik siiregler, kiitle ve 1s1 transferinin matematiksel
olarak modellendigi, pH, ¢O0zlinmiis oksijen ve
gradyanlarinin kapali devre geri bildirimlerle denetlendigi ileri
biyoreaktor dayanur. Ancak
biyomolekiillerin veya enzimlerin endiistriyel proseslerde
dogrudan kullanimi; dar termal kararlilik, organik ¢oziiciilere
dayaniksizlik ve ortamdan geri kazanilamama gibi kalic1 isletim
sorunlartyla sinirlidir.

besin

mimarilerine serbest

Tablo 1. Biyoteknolojinin tarihsel geligim donemleri ve temel

ozellikleri
Dénem Temel Yaklasim Ornek Uriin ve Temel
ve Teknikler Uygulamalar Simirhliklar
Mikroorganizmala Siireg
Geleneksel rn doga} E'kmel'g sarap, kontroliiniin
R metabolik bira, sirke, sinirli olmast;
(Klasik) . . .. .
. .. faaliyetlerine fermente siit deneyime dayals,
Biyoteknoloji d .. . . -
ayanan ampirik tirtinleri diisiik
fermantasyon tekrarlanabilirlik
Rekombinant
Rekombinant agilar, Hiicresel iiretim
DNA teknolojisi, | monoklonal sistemlerine
Modern genetik klonlama, | antikorlar, <
R . - S oo bagimlilik;
Biyoteknoloji yonlendirilmis sitokinler, . .
. . . yiiksek tiretim ve
evrim, metabolik | endiistriyel S
.. L. . aritma maliyeti
miihendislik enzimler,
antibiyotikler
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Dénem Temel Yaklasim | Ornek Uriin ve Temel
ve Teknikler Uygulamalar Simirhiliklar
Kiitle ve 1s1 Serbest
transferinin . enzimlerde dar
Hassas o Kontrollii
. modellendigi, pH . i termal kararlilik,
Biyoprosesler PP biyoreaktor .
ve ¢Ozinmiis AT organik
ve oksijenin geri uretlml,. coziiciilere
Biyomolekiiler | o\ e endastriyel dayaniksizlik,
Uretim ... .. . | biyokataliz .
denetlendigi ileri geri
biyoreaktorler kazanilamama

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmistir.

Biyoloji ile Malzeme Biliminin Kesisimi: Biyomimetik
Yaklasimlar ve Nano Ol¢ekte Biyo-Arayiizlerin Olusumu

Canli organizmalar, milyonlarca yillik evrimsel secilimle

optimize edilmis biyomineralizasyon siire¢leri sayesinde, mekanik

dayanimi ve yapisal karmasikligi sentetik yontemlerle taklit edilmesi
¢ok zor olan hibrit kompozitler iiretir (Tablo 2):

e Dogal

Biyomineralizasyon

Ornekleri:

Yumusakgalarin

kabuklarinda kalsiyum karbonatin kalsit ve aragonit fazlarinin
organik protein-kitin matrisleriyle katmanlastig1 sedef tabakasi
(nacre), kemik ve dis dokusunda kollajen fibrilleri arasina
hapsolan  hidroksiapatit  kristalleri veya manyetotaktik
bakterilerin hiicre i¢inde tekdiize manyetit (Fe3O4) kristalleri
biriktirmesi.

Biyomimetik Tasarim Ilkeleri: Biyomimetik malzeme bilimi;
doganin bu “diisiik enerji, sulu faz, nétr pH ve ortam sicaklig1”
kosullarinda yiiriittiigli mineralizasyon stratejilerini laboratuvar
Olcegine uyarlar.

Biyo-Arayiiz  Dinamikleri:  Bir cekirdek 1ile
biyomolekiil karsilastiginda araylizde dinamik bir yeniden
diizenlenme gergeklesir. Biyomolekiiliin ylizey yiikii, izoelektrik
noktas1 (pI) ve hidrofobisitesi; inorganik kristalin biiylime

ylizeylerini secici olarak bloke ederek partikiiliin biiylime

inorganik

--64--



kinetigini, geometrik seklini ve uzaysal organizasyonunu nano
Olcekte belirler.

Tablo 2. Dogal biyomineralizasyon ornekleri ve organik-inorganik

bilesenleri
Organizma / ; . . . Kazandirdidy
Doku Inorganik Faz Organik Matris islev
Kalsiyum . .
Yumusakc¢a karbonat Protein ve kitin dY;ll;sﬂI(nmzkamk
kabugu (CaCOs; aragonit | katmanlari Y ve
; kirilma toklugu
ve kalsit)
Kemik ve dis Hidroksiapatit . o Sertlik, yiik
. . Kollajen fibrilleri tasima ve yapisal
dokusu kristalleri
destek
Manye‘totaktlk Manyetit (Fe;0s) Lipit-protein yapili I\/.I.anye:uk glana
bakteriler manyetozom zarl gore yonelim
Silaffin proteinleri H&;ZZ;zrlfllik
Diatomlar Amorf silika ve uzun zincirli E .
oliaminler oruyucu hiicre
P duvari (frustiil)

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmstir.

Nanobiyoteknolojiye Gecis: Kavramsal Temeller ve Disiplinler
Arasi Doniisiim: Biyolojik Sistemlerin Nanobilimle
Entegrasyonu, Disiplinler Arasi1 Doniisiim ve Siirdiiriilebilir
Yesil Sentez flkeleri

Nanobilimle molekiiler biyolojinin birlesmesi,
biyomolekiilleri canliligin siirdiiriiclisii olmalarinin yaninda nano
olgekli yap1 bloklar1 ve islevsel sablonlar olarak da gdren yeni bir
arastirma alani agmistir. Nanobiyoteknoloji; fizik, kimya, malzeme
bilimi, molekiiler biyoloji ve bilgi teknolojilerinin kesistigi

disiplinler aras1 bir alandir (Boliikbas1 & Ata, 2025:1) (Sekil 2).
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Sekil 2. Nanobiyoteknolojiyi olusturan disiplinlerin yakinsamast

Molekiiler
Biyoloji

Nano-
biyoteknoloji

N

'y
Bilgi I Malzeme
Teknolojileri I Bilimi
|
I
|
I
]

‘ Yesil kimya ve siirdiiriilebilirlik ilkeleri |

(diigiik enerji, sulu faz, toksik reaktif igermeyen
biyolojik indirgeme)

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmistir.

Bu disiplinler aras1 yapmmin merkezinde yesil kimya ve
surdiiriilebilirlik ilkeleri yer alir. Geleneksel nanofabrikasyon
tekniklerindeki asir1 enerji tiikketimi, tehlikeli ara {irtin olusumu ve
toksik reaktif kullanimi, biyolojik sistemlerin enzimatik ve redoks
kapasitelerinden  yararlanan  yesil sentez  yaklasimlarinin
gelistirilmesine yol agmistir. Biyolojik ajanlar metalik nanoyapilarin
olusumunda siirdiiriilebilir bir indirgeyici ortam islevi goriir; ayni
zamanda partikiil ylizeyini kaplayarak kolloidal kararlilik kazandirir
(Klaus-Joerger & ark., 2001:15).

NANOOLCEKTE MALZEME TASARIMI VE HiBRIT
YAPILAR

Madde nano boyuta (1-100 nm) indirildiginde, kuantum
smirlama etkileri ve yiizey alani/hacim oranindaki artis nedeniyle
bulk (hacimli) malzemelerde goriilmeyen fizikokimyasal, optik,
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elektriksel ve katalitik ozellikler ortaya c¢ikar. Bu Ozelliklerin
biyomedikal ve teknolojik alanlarda gilivenle kullanilabilmesi,
malzemenin atomik ve molekiiler diizeyde kontrollii bi¢imde
tasarlanmasini gerektirir (Ates, 2015:437; Erkog, 2008:1).

Nanoteknolojinin Temel Sentez Stratejileri: “Yukaridan
Asagiya” ve “Asagidan Yukariya” Yaklasimlar:

Nanomalzemelerin sentezinde uygulanan metodolojik yollar
iki z1t yonlii stratejik temele dayanir (Tablo 3):

Tablo 3. Nanomalzeme sentezinde yukaridan asagrya ve asagidan

yukariya yaklagimlar
Ozellik Yukaridan Asagiya (Top- Asagidan Yukariya
Down) (Bottom-Up)
Baglangic |y ki Kiitle (bulk materdal) | ZAomIar ve biyomolekiiler
malzemesi onciiller
Kimyasal ¢oktiirme, yesil
Bashca Mekanik 6giitme, lazer sentez, biyomineralizasyon,
yontemler ablasyonu, litografi kendiliginden birlesme (self-
assembly)
.. Biiyiik yapinin nano boyuta Atomik/molekiiler birimlerin
Yonelim T . . .
kiigtiltiilmesi nano boyuta biiyiitiilmesi
Sonug¢ Nano boyutlu yap1 Nano boyutlu yap1

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmstir.

¢ Yukaridan Asagiya (Top-Down) Yaklasimi: Makro veya mikro

Olgekteki bulk malzemelerin fiziksel, mekanik veya litografik
tekniklerle pargalanarak nano boyutlara indirilmesi esasina
dayanir (ylksek enerjili bilyal elektron demeti
litografisi, lazer ablasyonu). Bu yaklasim endiistriyel Olgekte
yiiksek miktarda iiretime olanak tanir. Ancak yiiksek 1s1l enerji

oglitme,

gereksinimi, kristal kusurlar1 (dislokasyonlar), partikiil boyutu
dagilimindaki genis heterojenlik ve yiizeyde istenmeyen mekanik
deformasyonlar, hassas biyo-uygulamalarda kullanimini sinirlar
(Ates, 2015:437).

--67--



e Asagidan Yukariya (Bottom-Up) Yaklasimi: Homojen c¢ozelti
fazindaki atomlarin, iyonlarin veya kii¢iik molekiillerin kimyasal
cekirdeklenme, koordinasyon kimyasi ve kendiliginden birlesme
(self-assembly) ilkeleriyle molekiiler diizeyde bir araya
getirilerek nano yapilarin kademeli olarak insa edilmesini
hedefler. Sol-jel yontemleri, kimyasal buhar biriktirme (CVD) ve
biyolojik yesil sentez bu gruptadir. Atomik diizeyde kontrol
saglamasi, kusuru az kristal kafes yapisi ve diisiik enerji tiiketimi,
bu stratejiyi 6zellikle biyo-hibrit nanoyapilarin iiretiminde 6ne
cikarir.

Organik-inorganik Hibrit Nanoyap1 Kavramu: Tek Bilesenli
Nanopartikiillerden Hiyerarsik 3 Boyutlu Hibrit Mimarilere
Gegis

Klasik nanoteknoloji uzun yillar boyunca tek bilesenli metal
(Ag, Au, Cu, Pt) veya metal oksit (ZnO, TiOz, Fe304)
nanopartikiillerinin iiretimine odaklanmistir. Bu tek bilesenli
partikiiller belirli optik ve antibakteriyel avantajlar sunmakla
birlikte, sulu ortamlarda hizla topaklasma (agregasyon)
egilimindedir, ylizey fonksiyonellestirme kapasiteleri siirhidir ve
biyolojik sistemlerle temas ettiklerinde 06zgiil olmayan toksik
yanitlar dogurabilirler.

Bu kisitlar, organik molekiiler bilesenler (proteinler,
enzimler, polisakkaritler, bitkisel/likenik sekonder metabolitler) ile
inorganik kristalin fazlarin (metal tuzlari, kalsiyum fosfatlar, silika)
molekiiler diizeyde kovalent veya kovalent olmayan (koordinasyon,
hidrojen baglari, elektrostatik) aglarla kenetlendigi organik-
inorganik hibrit nanoyapilarin gelistirilmesine zemin hazirlamistir
(Shende & ark., 2018:413):

e Sinerjik Etki: inorganik bilesen mekanik direng, termal stabilite,
manyetik/optik yanit ve katalitik redoks merkezleri saglarken;
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organik bilesen biyouyumluluk, molekiiler tanima, hedefleme
ozgiilliigl ve enzimatik/biyoaktif fonksiyonellik katar.

Hiyerarsik 3 Boyutlu Organizasyon: Basit kiiresel veya tiipsii
morfolojilerden ¢ok basamakli gbézenek dagilimina sahip
hiyerarsik 3B yapilara gecis, malzemenin dis ortamla temas eden
aktif ylizey alanini kat kat artirir ve arayiizeydeki kiitle transfer
direncini 6nemli dl¢iide azaltir.

Cicek Sekilli Nanoyapilarin (Nanoflower) Morfolojik
Ustiinliikleri: Genis Yiizey Alani, Yiiksek Reaktif Yiizey
Enerjisi ve Cok Yonlii Biyofonksiyonellik

Hiyerarsik 3 boyutlu hibrit yapay organizasyonlarin en

dikkat cekici 6rnegini, 2012 yilinda literatiire kazandirilan ¢igek
sekilli hibrit nanoyapilar (nanoflower-hNF) olusturur (Ge & ark.,
2012:428). Mikron veya nano-alti 6lgekte tam agmis bir ¢igegin
katmanli yaprakeik (petal) yapisini anizotropik bigimde taklit eden
bu yapilarin 6ne ¢ikan fizikokimyasal 6zellikleri sunlardir:

Yiiksek Spesifik Yiizey Alant: Cok katmanli yaprakeik dizilimi,
partikiiliin geometrik hacmine gore ¢ok yiiksek bir spesifik ylizey
alam (m?/g) saglar. Bu da yiizeyde adsorbe edilebilecek veya
reaksiyona girebilecek aktif molekiil sayisini artirir.

Poréz Difiizyon Kanallari: Katmanl yaprakciklar arasinda
uzanan mikropor ve mezopor bosluklar, ¢ozelti icerisindeki
substratlarin, iyonlarin ve sinyal molekiillerinin kiitle transfer
engeliyle karsilagsmadan i¢c kisimlara serbestge difiizyonuna
olanak tanir.

Yiiksek Reaktif Yiizey Enerjisi: Ince yaprakgiklarin kenar ve kdse
bolgelerinde yer alan koordine olmamis atomlar, yiiksek ylizey
enerjisi olusturarak katalitik ve algilama stireclerinde aktivasyon
enerjisini diigiiren reaktif merkezler olarak iglev goriir.

--69--



e Biyofonksiyonel  Uyarlanabilirlik:  Inorganik  yaprakcik
iskeletinin i¢ine organik biyomolekiillerin (enzim, niikleik asit,
fitokimyasal) dogal {i¢ boyutlu yapilar1 bozulmadan
gomilebilmesi, biyokatalizden biyosensor tasarimina kadar pek
cok uygulamada yiiksek isletim dayaniklilig1 saglar.

DOGAL BiYOLOJIiK AJANLARLA BiYOLOJIK SENTEZ
YAKLASIMLARI

Geleneksel kimyasal ve fiziksel iiretim yollarina alternatif
olarak gelistirilen biyolojik sentez (biyo-liretim) stratejileri,
canlilarin karmasik kimyasal dontistimleri oda sicakliginda ve sulu
ortamda gerceklestirebilmesine dayanir. Dogal ajanlarin bu amagla
kullanilmas1 enerji tiikketimini en aza indirir ve reaksiyonun her
basamaginda ekolojik dengeyi gozeten biyo-temelli bir kimya kurar
(Moghaddam & ark., 2015:16540; Castro & ark., 2013:109).

Yesil Sentezin Temel lkeleri ve Cevre Dostu Yaklasimlar:
Dogal Uretim Felsefesi, Yesil Kimya ilkeleri ve Siirdiiriilebilir
Nanoteknoloji Siirecleri

Yesil kimya (Green Chemistry), 1990’11 yillarda Anastas ve
Warner tarafindan formiile edilen 12 temel ilke dogrultusunda;
tehlikeli kimyasallarin iiretimini ve kullanimin1 kaynaginda dnleyen
yaklagimlar1 tanimlar. Yesil sentezin nanoteknoloji siireclerine
uyarlanmasi li¢ ana eksende yliriitiiliir:

e Zararsiz Coziicii Secimi: Toksik organik ¢oziiciilerin (toluen,
kloroform, DMF, hekzan vb.) tamamen dislanarak reaksiyon
ortami olarak ultra saf suyun veya biyouyumlu nétr tamponlarin
kullanilmasi.

e Dogal ve Toksik Olmayan Indirgeyiciler: Sodyum borohidriir
(NaBH4), hidrazin hidrat ve hidrojen kloriir gibi ¢evre ve insan
sagligi icin tehlikeli indirgeyici kimyasallarin yerine dogal
biyomolekiillerin ikame edilmesi.
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e Sirdiiriilebilir Kolloidal Kararlilik: Partikiillerin  birbirine
yapismasini dnlemek icin sentetik polimerler (PVP, PEG) veya
toksik surfaktanlar (CTAB, SDS) yerine dogal proteinlerin ve
polisakkaritlerin koruyucu yiizey kilifi (capping) olarak devreye

girmesi.

Bu yaklagim iiretim asamasindaki riskleri azalttigi gibi,

malzeme yasam dongiisiiniin sonunda ¢evreye salindiginda da toksik
biyobirikim ve ekotoksisite risklerini en aza indirir (Kharat & ark.,

2017:1).

Konvansiyonel Fiziksel ve Kimyasal Yontemlerin Smirlar::
Toksik Reaktifler, Yiiksek Enerji Gereksinimi ve
Biyouyumluluk Engelleri

Geleneksel nanofabrikasyon tekniklerinin kars1 karsiya
kaldig1 temel kisitlar sunlardir (Tablo 4):

Tablo 4. Konvansiyonel fiziksel ve kimyasal nanomalzeme iiretim

yontemlerinin sinirlar

Yontem Uygulanan Bashica Karsilasilan Temel Kisitlar ve
Sinifi Prosesler Dezavantajlar
Lazer Ablasyonu, Yiiksek vakum ve asirt
Fiziksel Bilyali Ogiitme, elektriksel/termal enerji tiikketimi;
Yontemler Termal Buharlastirma, | pahali enstriimantasyon; diisiik
Ark Bosalmasi verim; polidispers partikiil dagilimi.
Kimyasal indirgeme, T(.)k51k'md1rgeylcl (NaBHa4,
. Hidrazin) ve kalint1 surfaktan
Kimyasal Sol-Jel, Ko- ) et e
. .. kullanimu; partikiil yiizeyinde
Yontemler presipitasyon, R
Mikroemiilsiyon adsorbe kalan tehlikeli k1.myasa.l
katigkilar; arindirma maliyetleri.
Fiziksel/Kimyasal Yuzeydekl kulmyasa} kalintilar
. . e Doy sebebiyle saglikli hiicrelerde
Biyomedika | Uretilen Partikillerin membran lizisi. kontrolsiiz
1 Kisitlar In Vitro / In Vivo ’

Davranisi

sitotoksisite ve immunojenik
reaksiyonlar (biyouyumsuzluk).

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmigtr.

Bu smirliliklar, canli doku ve biyomolekiillerle dogrudan

temas gerektiren kanser tedavisi, hiicresel goriintileme ve
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biyosensor gelistirme gibi uygulamalarda biyolojik kdkenli yesil
nanoyapilarin gelistirilmesini zorunlu kilmistr.

Nanomalzeme Biyosentezinde Kullanilan Biyolojik Kaynaklar:
Bitkiler, Mikroorganizmalar, Likenler ve Mantarlar Gibi Dogal
Sistemlerin Biyo-Indirgeme Potansiyeli

Dogadaki biyolojik ¢esitlilik, metal iyonlarin1 nano 6lgekli

partikiillere dontistiirebilecek genis bir enzim ve sekonder metabolit
kaynagidir (Tablo 5):

Bitkisel Ekstreler (Fito-sentez): Bitkilerin yaprak, kok, kabuk,
meyve ve tohum dokularindan elde edilen sulu o6ziitler;
polifenoller, flavonoidler (katesin, kuersetin, kempferol),
terpenoidler ve tanenler bakimindan zengindir. Bu bilesiklerdeki
serbest fenolik hidroksil (-OH) gruplar1 kolayca deprotonize
olarak metal katyonlarina elektron aktarir ve indirgenmeyi
baslatir (Ata & ark., 2024:23).

Mikroorganizmalar:  Bakteriler  (Bacillus,  Pseudomonas,
Escherichia coli) ve mayalar; hiicre zarinda veya periplazmik
bosluklarinda bulunan membrana bagh rediiktaz enzimleri,
NADH-bagiml elektron transfer zincirleri ve c-tipi sitokromlar
aracilifiyla metal iyonlarmi hiicre i¢i (intraselliiler) veya hiicre
dis1 (ekstraselliiler) olarak elementel nanopartikiillere doniistiiriir
(Klaus-Joerger & ark., 2001:15).

Mantarlar (Miko-sentez): Mantarlar (Fusarium oxysporum,
Aspergillus niger, Trichoderma reesei), bakterilere gore cok daha
yiiksek konsantrasyonlarda ekstraselliiler enzim (6zellikle nitrat
rediiktaz) ve kaplama (capping) proteini salgilayabilir. Bu
ozellikleri, mantarlar1 bliylik Olgekli ve hizli nanopartikiil
biyosentezinde o©ne ¢ikarir (Ahmad & ark., 2003:313;
Moghaddam & ark., 2015:16540).
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e Likenler: Bir mantar (mikobiyont) ile bir alg veya
siyanobakterinin (fotobiyont) simbiyotik birlikteligi olan likenler
(Usnea, Pseudevernia, Lobaria, Cetraria), ekstrem cevresel stres
kosullarina kars1 trettikleri 6zgiin sekonder metabolitler (usnik
asit, lekanorik asit, fizodik asit, fumarprotosetrarik asit gibi depsit
ve depsidon tiirevleri) sayesinde giiclii bir indirgeme ve kaplama
kapasitesine sahiptir. Likenik asitlerin fenolik ve karboksilik

fonksiyonel gruplari metalik ¢ekirdekleri sterik olarak sararak

yiiksek kolloidal kararlilik saglar (Brodo & ark., 2001:1).

Tablo 5. Nanomalzeme biyosentezinde kullanilan biyolojik

kaynaklarin karsilastiriimast

Ornek Bashica Indirgeyici .
. Sentezin One
Kaynak Organizma / ve Kaplayici Cikan Ozelligi
Doku Bilesenler g
Yaprak, kok, Polifenoller, | pepolik hidroksil
s flavonoidler (katesin,
Bitkiler kabuk, meyve ve . gruplariyla hizli
kuersetin, kempferol), .
tohum dokulari . elektron transferi
terpenoidler, tanenler
Bacillus Membrana bagl
Bakteriler ’ rediiktazlar, NADH- .
Pseudomonas, 9 Hiicre i¢i veya
ve o . bagimli elektron .
Escherichia coli; NP hiicre dig1 sentez
mayalar mavalar transfer zincirleri, c-
Y tipi sitokromlar
Fusarium Yiiksek
oxysporum, Nitrat rediiktaz ve ekstraselliiler
Mantarlar | Aspergillus niger, | kaplama (capping) enzim salgisi;
Trichoderma proteinleri biiyiik dlgekli ve
reesei hizli sentez
Usnik, lekanorik, Giiclii indireeme
Usnea, fizodik ve ve gterik g
Likenler Pseudevernia, fumarprotosetrarik .
. . . . kolloidal
Lobaria, Cetraria | asit (depsit ve stabilizasvon
depsidon tiirevleri) Y

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmstir.
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Biyolojik Sentezde Giincel Uygulama Ornekleri: Farkh Dogal
Kaynaklar ve Oziitlerle Gergeklestirilen Metal ve Metal Oksit
Nanoyap: Sentezi Uygulamalar

Son donem biyolojik sentez c¢alismalarinda farkli dogal
ajanlar kullanilarak c¢ok cesitli metal ve metal oksit nanoyapilar
basariyla sentezlenmistir:

e Gilimiis Nanopartikiilleri (AgNP): Cay (Camellia sinensis) veya
zeytin yapragl (Olea europaea) ekstrelerindeki polifenollerin
glimiis nitrat (AgNO3) ¢ozeltisine ilavesiyle dakikalar icerisinde
yiizey plazmon rezonansi (SPR) 420—440 nm civarinda pik veren
kiiresel glimiis nanopartikiilleri iiretilmektedir (Ata & ark.,
2024:23).

e Altin Nanopartikiilleri (AuNP): Mantar ve alg ekstreleri
kullanilarak kloroaurik asidin (HAuCl4) indirgenmesiyle tiretilen
altin nanotiggen ve nanokiireler, biyouyumlu ylizey kiliflart
sayesinde optik biyogoriintileme ve fototermal kanser
terapisinde yaygin olarak degerlendirilmektedir (Castro & ark.,
2013:109; Senapati & ark., 2012:116).

e Bakir ve Bakir Oksit Nanoyapilari (Cu/Cu20/CuO): Liken
ekstreleri ve tibbi bitki 6ziitleri araciligiyla bakir siilfat (CuSOs)
veya bakir kloriir (CuClz) onciillerinden sentezlenen bakir bazli
nanoyapilar, hem gii¢lii antibakteriyel/antifungal aktiviteleri hem
de redoks katalitik kapasiteleriyle 6ne ¢ikmaktadir.

¢ (inko Oksit (ZnO) ve Demir Oksit (Fe3O4) Nanoyapilari: Bitkisel
oziitlerle hidrotermal veya oda sicakligi ¢oktiirme siiregleriyle
elde edilen bu yapilar; fotokatalitik atik aritimi, manyetik
hedeflendirme ve tarimsal nano-giibre uygulamalarinda genis yer
bulmaktadir (Thamima & Karuppuchamy, 2014:1; Sangetha &
ark., 2011:2560; Kamle & ark., 2020:168; Ata & Bodliikbasi,
2024:51).
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CICEK SEKILLI HiIBRIiT NANOYAPILARIN OLUSUM
MEKANIZMASI VE PARAMETRELER

Cicek sekilli hibrit nanoyapilarin (hNF) biyomimetik sentezi,
klasik tek bilesenli nanopartikiil ¢oktiirme siire¢lerinden farklidir:
termodinamik ve kinetik olarak denetlenen, ¢ok basamakli ve
diizenli bir kristallesme ve birlesme siirecidir. Inorganik metal
iyonlar1 ile organik biyomolekiillerin sulu tampon fazindaki
etkilesimi, amorf bir ¢okeltiden diizenli, hiyerarsik ve fraktal benzeri
3B c¢icek morfolojisinin kendiliginden olugmasini saglar.

Cicek Sekilli Hibrit Nanoyapilara Giris ve Yapisal Ozellikler:
Nanoflower Kavrami, Hiyerarsik 3 Boyutlu Organizasyon ve
Morfolojik Karakteristikler

Nanoflower (hNF) kavrami; organik bir bilesenin (protein,
peptid, DNA, bitkisel/likenik ekstrakt metaboliti) sulu tampon
cozeltide inorganik metal tuzlari (en yaygin olarak CuSO4, CaCly,
ZnS0O4, MnSO4, FeSOs) ile inkiibe edilmesi sonucu olusan
hiyerarsik mikron/nano hibrit partikiilleri ifade eder (Shende & ark.,
2018:413).

Taramal1 Elektron Mikroskobu (SEM) ve Gegirimli Elektron
Mikroskobu (TEM) analizleri, bu yapilarin homojen kiiresel
parcaciklar olmadigini; merkezden disa dogru radyal olarak yayilan
yiizlerce ince, piiriizsiiz veya kivrimli “nano-yaprak¢ik™ (petals)
toplulugundan olustugunu gosterir. Yaprakeiklarin = kalinlig
genellikle 10 ila 50 nm arasinda degisir; biitiinsel ¢igegin cap1 ise
reaksiyon kosullarina bagli olarak 500 nm ile 15 pm arasinda hassas
bicimde kontrol edilebilir. Bu hiyerarsik 3B organizasyon
malzemenin gdzenek hacmini bliylik Ol¢lide artirir ve reaksiyon
ortamindaki kiitle transfer direnc¢lerini 6nemli dl¢iide azaltir.
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Uc Basamakh Olusum Kinetigi: Cekirdeklenme (Nucleation),
Primer Yaprakcik (Petal) Gelisimi ve Anizotropik Cicek
Morfolojisinin Kendilig¢inden Birlesimi (Self-Assembly)

Cicek sekilli hibrit yapilarin olusumu, ilk kez 2012 yilinda
ortaya konan ve sonraki spektroskopik ve elektron mikroskobik

caligmalarla dogrulanan {i¢ ardisik faz lizerinden ilerler (Ge & ark.,
2012:428) (Sekil 3):

Sekil 3. Cigek sekilli hibrit nanoyapilarin ii¢c basamakli olusum
semast

Asama 1
Cekirdeklenme
QQSU

Metal iyonu (Cu?*) + Asama 2 Primer cekirdek
organik sablon Petal geligimi kompleksleri

Asama 3
Kendiliginden
birlesme
O
2B kristalit Hiyerarsik 3B cicek
yaprakgiklar morfolojisi

PBS, pH 6.8-7.4, oda sicaklig: veya 4°C, statik inkiibasyon (24-72 saat)
Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmigtr.

Birinci Asama: Cekirdeklenme (Nucleation)

Sulu fosfat tamponu (PBS) ortamina metal iyonlar1 (Cu®") ve
organik sablon molekiil (6rnegin bir enzim veya bitkisel
protein/polifenol) eklendiginde, metal katyonlar1 organik molekiiliin

yapisinda yer alan koordine edici fonksiyonel gruplarla (amino
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grubu -NH, amit grubu -CONH-, karboksil grubu -COOH veya
fenolik hidroksiller) hizla komplekslesir. Eszamanli olarak
reaksiyon ortamindaki serbest fosfat iyonlart (HPO4>", H,POx"), bu
organo-metal kompleksleriyle reaksiyona girerek ¢oziiniirligii son
derece diisiik olan birincil amorf veya nano-kristalin metal fosfat
cekirdeklerini [6rnegin Cus(PO4)2- 3H20] olusturur. Bu ¢ekirdekler,
organik molekiillerin homojen bigimde dagildigi baslangi¢
tohumlaridir.

Ikinci Asama: Primer Yaprak¢ik (Petal) Gelisimi

Olusan tohum c¢ekirdekleri ¢ozeltide Kkararsizdir ve
termodinamik serbest yiizey enerjisini diisiirmek i¢in bilylimeye
baglar. Organik molekiiller metal fosfat kristalinin belirli
kristalografik biiylime yiizeylerine (6rnegin belirli Miller indislerine
sahip fasetlere) spesifik olarak adsorbe olur. Biyomolekiiliin yiizeyi
bloke etmesi, kristalin izotropik (her yone esit) biiylimesini engeller
ve anizotropik (yonelimli) bir biiyiime paternini zorunlu kilar. Bunun
sonucunda metal fosfat kristalleri iki boyutlu (2D) ince nano-
levhaciklar veya nano-yaprakeiklar (petals) seklinde diizlemsel
olarak uzar. Bu evrede organik bilesen, inorganik yaprakg¢ik
iskeletinin yapisina kovalent olmayan baglarla entegre edilir.

Uciincii Asama: Kendiliginden Birlesme (Self-Assembly) ve
Ciceklenme

Olusan ¢ok sayida 2D nano-yaprakgik, ylizeylerindeki agikta
kalan polar ve apolar domainler, hidrojen baglari, van der Waals
kuvvetleri ve koordinasyon etkilesimleri araciligiyla birbirini
cekmeye baglar. Yaprakciklar bir merkez etrafinda radyal bir
simetriyle kiimelenir ve kendiliginden birlesme (self-assembly)
mekanizmasiyla kiiresel, hiyerarsik 3 boyutlu ¢icek morfolojisini
meydana getirir. Siire¢ genellikle 24 ila 72 saatlik bir inkiibasyon
periyodunda tamamlanir; inkiibasyon siliresinin uzamasi yaprakeik
yogunlugunu ve ¢icegin nihai kompaktligini artirir.
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Sentezi Yoneten Cevresel ve Fizikokimyasal Dinamikler: pH
Dengesi, Reaksiyon Ortam (PBS/Tampon Sistemleri), Metal
Iyon Oranlar ve Inkiibasyon Kosullar

Hibrit nanoflower olusumu, termodinamik ve kinetik
parametrelerin  hassas bir dengesine baglidir. Reaksiyon
parametrelerindeki kiiclik bir sapma bile ¢icek morfolojisinin
bozulmasia ve sekilsiz amorf ¢okeltilerin olusmasina yol agar
(Tablo 6):

e pH Dengesi: Reaksiyon ortaminin pH degeri, hem organik
molekiiliin yiizey net yiikiinii ve izoelektrik noktasini (pI) hem de
metal iyonlarinin hidroliz ve ¢okelme davramisimi belirler.
Genellikle pH 6.8-7.4 aralig1 (fizyolojik notr) ideal ¢igeklenme
icin zorunludur. Diislik pH degerlerinde (asidik ortam) amin ve
karboksil gruplarinin protonlanmasi metal iyonu
koordinasyonunu zayiflatirken, yiiksek pH degerlerinde (>8.5)
metal hidroksit (Cu(OH),) c¢okeltileri baskin hale gelerek
hiyerarsik yaprak¢ik olusumunu engeller.

e Tampon Sistemi ve Iyonik Siddet: Nanoflower iskeletinin
inorganik omurgasini olusturan fosfat anyonlar1 (PO4>), fosfat
tamponlu tuz (PBS) c¢ozeltisinden saglanir. Tamponun
konsantrasyonu kristal biliylime hizin1 dogrudan etkiler. Fosfat
konsantrasyonunun asir1 yliksek olmast kontrolsiiz hizli
cekirdeklenmeye ve diizensiz kiiglik partikiillere yol agarken;
diisiik konsantrasyon yaprakciklarin yeterli mekanik destege
kavusamamasina neden olur.

e Organik/Inorganik ~ Stokiyometrisi (Konsantrasyon Orani):
Organik sablon (protein/ekstre) ile metal tuzu (Cu?*) arasindaki
konsantrasyon orani morfolojiyi belirleyen anahtar degiskendir.
Metal iyonuna kiyasla organik molekiil derisiminin yetersiz
kalmast durumunda anizotropik biiylime yonlendirilemez ve
klasik inorganik kristaller ¢oker. Organik molekiiliin asir1 yiiksek
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olmas1 ise metal iyonlarini tamamen selatlayarak serbest fosfat
cokelmesini geciktirebilir ve yaprakgiklarin bir araya gelmesini
sterik olarak engelleyebilir.

e Inkiibasyon Sicakligi ve Calkalama Dinamikleri: Ciceklenme
kinetigi genellikle oda sicakliginda (20-25°C) veya statik 4°C
kosullarinda en diizenli kristal mimariyi tiretir. Yiiksek sicakliklar
(>50°C) organik sablon proteinlerin denatiirasyonuna ve
yaprake¢iklarin  kontrolsiiz ~ kiimelenmesine neden  olur.
Reaksiyonun  statik  (calkalamasiz)  birakilmasi,  kristal
biliylimesinin laminer ve anizotropik ilerlemesi i¢in gereklidir;
siddetli ajitasyon yaprakc¢iklarin mekanik olarak kirilmasina yol
acar.

Tablo 6. Cigek sekilli hibrit nanoyapilarin sentezini yoneten
parametreler

Parametre Uygun Kosul Sapmanin Etkisi
Asidik ortamda amin ve karboksil
6.8-7.4 (fizyolojik | gruplarmin protonlanmasiyla zayif

pH notr) metal koordinasyonu; pH > 8.5’te
Cu(OH); ¢okeltisi
Yiiksek konsantrasyonda kontrolsiiz
Fosfat Dengeli fosfat hlz 1?. gekirdekle.nr{le .Ve diizeins"iz
tamponu (PBS) | konsantrasyonu kiigiik partikilller; diisiik
konsantrasyonda yaprakgiklarda
yetersiz mekanik destek
Yetersiz organik bilesende

yonlendirilemeyen biiyiime ve klasik
inorganik kristaller; asir1 organik
bilesende metal selatlanmasi ve
gecikmis cokelme

Organik / Dengeli sablon-
inorganik oram | metal orani

50°C’nin iizerinde protein
Sicakhik 20-25°C veya 4°C | denatiirasyonu ve kontrolsiiz
kiimelenme
Statik Siddetli ajitasyonda yaprakgiklarin
Calkalama (calkalamasiz) mekanik olarak kirilmasi
inkiibasyon Stirenin ~ uzamasiyla  yaprakeik
.o 24-72 saat 8 N . ~
siiresi yogunlugu ve ¢icek kompaktligi artar

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmigtir.
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Metal Tabanh Hibrit Aglar: Bakir ve Diger Geg¢is Metallerinin
Organik Molekiillerle Komplekslesme Davranisi

yaygin ve en basarili bicimde kullanilan metal bakirdir (Cu

Hibrit nanoflower yapilarinin inorganik merkezinde en
2+)

Bunun nedeni, bakirin koordinasyon kimyasindaki geometrik
ozellikleridir (Tablo 7):

e Jahn-Teller Etkisi ve Oktahedral Bozulma: d° elektron dizilimine
sahip Cu?" iyonlari, oktahedral koordinasyonda eksenel baglarin

uzamas1 ya da kisalmasiyla belirgin bir Jahn-Teller bozulmasi
gosterir. Bu asimetrik elektron dagilimi, bakirin organik
ligantlarla (protein omurgasindaki azot ve oksijen atomlar1) esnek
ve anizotropik koordinasyon baglari kurmasimi saglar. Bu
yonelimli baglanma, iki boyutlu nano-yaprakgiklarin kontrollii
gelisiminin baslica kimyasal itici giictidiir.

e Diger Gecis Metalleri ve Karsilagtirma:

o

Kalsiyum (Ca**): Biyouyumlulugu en yiiksek metaldir.
Kalsiyum fosfat tabanli nanoflower yapilari (kemik apatit
benzeri), ozellikle ila¢ tastyici sistemler ve kemik doku
miihendisligi iskeleleri i¢in tercih edilir. Ancak Cu®* kadar rijit
yaprak¢ik morfolojisi olusturmak daha yiiksek optimizasyon
gerektirir.

Cinko (Zn?"): d'® konfigiirasyonuna sahip olup tetrahedral
koordinasyonu tercih eder. Antimikrobiyal 6zellikleri ve yar1
iletkenlik nitelikleriyle biyosensor elektrot
modifikasyonlarinda yaygin kullanilir.

Mangan (Mn?*) ve Demir (Fe*/Fe*"): Manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) kontrast ajanlar1 ve Fenton reaktifleri
olarak hidroksil radikali {iretimi gerektiren ileri oksidasyon
proseslerinde hibrit aglarin omurgasini olusturur.
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Tablo 7. Hibrit nanoflower sentezinde kullanilan metal iyonlarinin

karsilastirtlmasi
. Elektronik / One Cikan Bashica Kullanim
Metal Iyonu Koordinasyon L
B e Nitelik Alam
Ozelligi
En yaygin
& Jahn-Teller nanoflower metali;
O Yonelimli enzim
2 distorsiyonlu g o .
Cu oktahedral baglanma ve rijit | immobilizasyonu,
cometri yaprakeik gelisimi | biyosensor ve
& antimikrobiyal
uygulamalar
. Ilag tastyici
KaISIyum fo.s.f at En yiiksek | sistemler, kemik
Ca? (kemik apatiti . o
benzeri) yapi biyouyumluluk doku miihendisligi
yap iskeleleri
Zn2* d'%; tetrahedral A;?mlkmb;lye 23(2161 Biyosensor elektrot
koordinasyon iitelikler modifikasyonlari
Manyetik ve Fenton tipi MRG kont.ras'.c
Mn? X ) . . &. | ajanlar ileri
Fe2* /P,'e3+ redoks aktif hidroksil radikali oksi das, on
merkezler iretimi YO
prosesleri

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmstir.

HIiBRIT NANOYAPILARIN COK DiSiPLINLi UYGULAMA
ALANLARI VE GELECEK PERSPEKTIFI

Cicek sekilli hibrit nanoyapilarin genis yiizey alani, yiiksek

reaktif kenar

yogunlugu ve organik-inorganik

sinerjisi, bu

malzemeleri biyoteknolojiden klinik onkolojiye, ¢evresel aritimdan

gida gilivenligine uzanan pek ¢ok uygulamanin merkezine tagimistir
(Jiang & ark., 2007:263501; Molina & ark., 2019:141).
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Hibrit Nanoyapilarin Biyoteknolojik Uygulamalarina Genel
Bakis: Fonksiyonel Yiizey Ozelliklerinin Sundugu Firsatlar ve
Disiplinler Aras1 Kullanim Potansiyeli

Hibrit nanoflower yapilari, malzeme bilimcilerine islevsel
molekiilleri ti¢c boyutlu uzayda yiiksek yogunlukta konumlandirma
olanag1 verir:

Difiizyon Engellerinin  Asilmasi:  Geleneksel —mikro-
enkapsiilasyon veya kati destek ylizeylerine baglama yontemlerinde
substratlar tasiyict gozeneklerine hapsolup yavas diflize olur.
Nanoflower yaprakgiklarinin acik ve hiyerarsik gézenek yapist ise
substrat-iiriin kiitle transferini yiiksek hizda siirdiiriir.

Arayliz Kararlilig: Organik molekiiller inorganik matriks
icerisine  gomiili oldugundan, c¢evresel proteolitik enzim
saldirilarina ve mekanik streslere karsi fiziksel bir koruma kalkan1
elde eder.

Cok Modlu (Multimodal)  Platformlar:  Inorganik
yaprak¢iklarin optik/katalitik giicii ile organik kilifin secici biyo-
tanima yetenegi, tek bir hibrit partikiiliin ayn1 anda hem teshis (tan1)
hem de tedavi (terapi) yapabilen “teranostik™ sistemler olarak
kullanimina olanak tanir.

Biyomedikal, Katalitik ve Cevresel Uygulama Alanlari: Enzim
Immobilizasyonu, Biyosensorler, Aritim Sistemleri ve
Antimikrobiyal/Biyolojik Aktivite Arayiizleri

Hibrit nanoyapilarin disiplinler arast kullanim alanlar1 dort
ana baslik altinda toplanmaktadir (Tablo 8):
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Tablo 8. Hibrit nanoflower yapilarmmin ¢ok yonlii uygulama

alanlari
Enzim Biyosensor Biyomedikal /
Iimmobilizasyonu Sistemleri Cevresel Aritim Antimikrobiyal
MRSAV/E. coli
Glukoz, H,0O2 Tekstil iizerinde
V) > >
a/lit?jioteyaert‘;alr'an ve kolesterol boyalarinin bakterisidal etki;
Allosterik 3 tayini; Diistik dekolorizasyonu; | Kanser
aktivasyon; Termal algilama limiti Agir metal hiicrelerinde
Kararhlik V’e tekrar (LOD); Hizli adsorpsiyonu; apoptoz '
wullamlabilirlik elektron Ksenobiyotik indiiksiyonu; Ilag
transferi degradasyonu salim
platformlart

Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmstir.

Enzim Immobilizasyonu ve Biyokataliz

Klasik yontemlerle tasiyicilara baglanan enzimler genellikle
konformasyonel esnekliklerini kaybeder ve aktiviteleri diiser. Hibrit
nanoflower sistemlerinde ise enzimler organik sablon olarak
kristallesme siirecini bizzat yonlendirdiginde ¢ok daha iyi sonuglar
alinir:

2012 yilinda ytiriitiilen 6ncii caligmada, s1g1r serum albiimini
(BSA), kandida antarktika lipazi B (CALB) ve yaban turbu
peroksidazi (HRP) kullanilarak sentezlenen Cu®* hibrit nanoflower
yapilarinin serbest enzime kiyasla % 650’ye varan oranlarda daha
yiiksek katalitik aktivite sergiledigi bildirilmistir (Ge & ark.,
2012:428).

Aktivitedeki bu belirgin artisin molekiiler mekanizmast;
enzimin inorganik fosfat kafesi i¢inde aktif bolgesini acikta tutan
elverisli bir konformasyona zorlanmasi (allosterik aktivasyon
benzeri etki) ve bakir iyonlarmin reaksiyon ara {irlinlerindeki
elektron transferini kolaylastirmasiyla agiklanmaktadir.

Immobilize enzimler 60-70°C gibi yiiksek sicakliklarda ve
asirt pH ortamlarinda gilinlerce kararli kalabilmekte, santrifiijle
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ortamdan  ayrilarak  defalarca  (10-15  dongii) yeniden
kullanilabilmektedir.

Biyosensor Sistemleri ve Biyoanalitik Teshis

Nanoflower yapilarinin sundugu yiiksek iletkenlik ve genis
yiizey alani, elektrokimyasal ve kolorimetrik biyosensorlerde
analitik sinyal amplifikasyonu saglar:

Kolorimetrik Algilama: HRP veya peroksidaz benzeri
intrinsik nano-enzim (nanozyme) aktivitesi gosteren nanoflower
yapilari, hidrojen peroksit (H202) varliginda renksiz TMB (3,3',5,5'-
tetrametilbenzidin) substratini mavi renkli okside forma doniistiiriir.
Bu optik sinyal glukoz, kolesterol ve laktat tayininde pikomolar
seviyelerde saptama sinirlarina (LOD) ulasilmasini saglar (Ibrahim,
2021:109).

Elektrokimyasal Sensorler: Elektrot yiizeyine modifiye
edilen iletken nanoflower aglari, redoks merkezleri ile elektrot
arasindaki elektron transfer direncini en aza indirir. Bdylece DNA
hibridizasyonu, kanser biyobelirtegleri (PSA, CEA, CA-125) ve
patojen antijenleri hassas ve anlik olarak elektriksel yontemle
Olciilebilir (Baek & ark., 2020:110273; Jia & ark., 2011:158).

Cevresel Biyoremediasyon ve Atik Su Aritimi

Tekstil, boya, ilag ve petrokimya endiistrilerinin zehirli
atiklariin parcalanmasinda hibrit nanoflowerlar ileri aritim ajami
olarak gorev yapar (Kumar & ark., 2021:3139):

Lakkaz enzimi igeren nanoflowerlar (Laccase-hNFs), tekstil
atik sularindaki karsinojenik azo boyalarini (Congo Red, Methylene
Blue, Crystal Violet) ve endokrin bozucu bisfenol-A (BPA)
tirevlerini oksidatif olarak dakikalar i¢inde parcalayarak toksik
olmayan yan {iriinlere doniistiiriir (Sharma & ark., 2020:123746;
Jing & ark., 2019:1601).



Pordz inorganik yaprakeiklar, endiistriyel atik sulardaki
kursun (Pb%"), kadmiyum (Cd>") ve civa (Hg?") gibi toksik agir metal
katyonlarmi  iyon degisimi ve ylizey komplekslesmesi
mekanizmalariyla yliksek kapasitede adsorbe ederek ortamdan
uzaklastirir (Kumar & ark., 2021:3139; Jing & ark., 2019:1601).

Antimikrobiyal ve Antikanser Biyoaktivite Arayiizleri

Bitki veya liken ekstreleriyle sentezlenen nanoflower
yapilari ¢ift yonlii terapotik etkinlik sergiler:

Antimikrobiyal Etki: Yapidan yavas ve kontrollii salinan
Cu?" iyonlar1, bakteriyel hiicre duvarindaki lipopolisakkarit ve
peptidoglikan tabakalarina baglanarak membran potansiyelini
cokertir. Hiicre icine penetre olan partikiiller DNA’ya baglanip
replikasyonu bloke ederken, metisiline direngli Staphylococcus
aureus (MRSA) ve biyofilm olusturan Pseudomonas aeruginosa
klinik suslarina kars1 giiclii bakterisidal etki gosterir (Molina & ark.,
2019:141).

Antikanser Etkinlik: Kanser hiicrelerindeki artmis glukolitik
ortam ve asidik lizozomal kompartimanlar, nanoflower yapilarinin
timor iginde hedeflenmis ¢oziinmesini tetikler (Truva Ati
mekanizmasi). A¢iga ¢ikan metal iyonlar1 ve yiizeydeki biyoaktif
fitokimyasallar, timdor hiicrelerinde mitokondriyal yikimi baglatarak
anti-apoptotik genleri (BCL-2) transkripsiyonel diizeyde baskilar ve
kanser hiicrelerini se¢ici apoptoza yonlendirir.

Biyosentez Siireclerinde Kararhlik, Olceklenebilirlik ve
Karsilasilan Giicliikler: Standardizasyon Sorunlari, Uzun
Donemli Stabilite ve Endiistriyel Boyuta Aktarim Kisitlar:

Hibrit nanoflower teknolojisinin potansiyeli biiyiik olsa da
laboratuvar ol¢egindeki (mililitre diizeyindeki) sentez basarilarini
endiistriyel {iretime (tonajli reaktorlere) tasimak igin asilmasi
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gereken Oonemli miithendislik darbogazlar1 vardir (Subhan & ark.,
2021:75).

Dogal Ekstrelerde Standardizasyon Eksikligi: Bitkisel ve
likenik Oziitlerin kimyasal igerigi; toplandig1 cografi bolgeye, iklim
kosullarina, mevsime ve ekstraksiyon protokoliine gore belirgin
farkliliklar gosterir. Fitokimyasal profildeki bu degiskenlik,
sentezlenen nanoflowerlarin morfolojisini, yaprak¢ik kalinligini ve
partikiil boyutu dagilimini partiden partiye (batch-to-batch)
degistirir; bu da kalite giivencesini ve farmasdtik standardizasyonu
zorlagtirir.

Olgeklenebilirlik ve Kiitle Transferi Sorunlari: Reaksiyon
hacmi biiyiitildiiglinde reaktdr igerisindeki laminer karigma
dengeleri, yerel pH gradyanlari ve sicaklik dagilimlari heterojenlesir.
Nanoflower olusumu statik veya yari-statik laminer akis
gerektirdiginden, biiylik Olcekli tanklarda homojen ¢igeklenme
kinetigini korumak zordur.

Uzun Dénemli Kolloidal ve Yapisal Kararlilik: Sulu tampon
cozeltilerde bekletilen nanoflower yapilari, zamanla metal fosfat
tuzlariin yeniden kristallesmesi (Ostwald olgunlasmasi) sebebiyle
yaprakgiklarimi kaybedebilir, ¢okelebilir veya aglomere olabilir.
Liyofilizasyon (dondurarak kurutma) islemlerinde ise yaprakg¢iklarin
kirillgan nano-iskeletleri mekanik hasar gorerek 0Ozgiil ylizey
alaninda kayiplara ugrayabilmektedir.

Inorganik Metal Iyonu Sizintis1 (Leaching): Biyomedikal
uygulamalarda inorganik kafesten kontrolsiiz metal (Cu*") iyonu
sizintisi, in vivo dolasimda saglikli dokularda hedef dis1 sistemik
toksisite riskini beraberinde getirebilir.
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Gelecek Perspektifleri ve Sonug: Yeni Nesil Hibrit Tasarimlari,
Gelistirilmeye Acik Yonler ve Genel Degerlendirme

Hibrit nanoyapilarin karsilastigi kisitlar1 asmaya yonelik
aragtirmalar yeni nesil yaklagimlara odaklanmaktadir (Sekil 4):

Mikroakiskan (Microfluidic) Cip Teknolojileri: Siirekli akish
mikroakiskan reaktorlerin  kullanimi, reaktiflerin  diflizyonel
karisimin1 milisaniye ve mikron diizeyinde denetleyerek tekdiize
(monodispers) ve yliksek tekrarlanabilirlige sahip nanoflower
iiretimine olanak tanimaktadir (Subhan & ark., 2021:75).

Cok Katmanli ve Hibrit Coklu-Enzim Kaskatlari: Tek bir
cicek icerisine birden fazla enzimin (6rnegin glukoz oksidaz ve
laktoperoksidaz) art arda c¢alisacak sekilde konumlandirildig: kaskat
biyoreaktorler, metabolik substrat kanallamasini taklit ederek
dogadaki  hiicresel metabolizma  hizlarma  yaklasilmasim
saglayabilecektir.

Biyo-Polimerik Yiizey Zirhlamast: Nanoflower
yaprak¢iklarinin disg yiizeyinin biyouyumlu polimerlerle (kitozan,
aljinat, hiyaliironik asit) veya lipid c¢ift katmanlariyla nano-
kapsiillenmesi, in vivo stabiliteyi artirabilecek ve zamansiz metal
sizintilarini azaltabilecektir.

Yapay Zeka Destekli Biyomimetik Tasarim: Makine
ogrenmesi ve molekiiler dinamik simiilasyonlar1; protein dizilimleri,
liken sekonder metabolitleri ve metal tuzlar1 arasindaki baglanma
enerjilerini 6nceden modelleyerek, hedeflenen uygulama i¢in en
yiiksek stabilite ve aktiviteyi sunacak optimum formiilasyonlarin
rasyonel tasarimini hizlandirabilecektir.
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Sekil 4. Hibrit nanoyapt teknolojisinde karsilasilan giicliikler ve
veni nesil ¢oziim yaklagimlart

Giigliikler Yeni nesil yaklasumlar

Dogal ekstrelerde
standardizasyon eksikligi

Yapay zeka destekli
biyomimetik tasarim

v

Olgeklenebilirlik ve Mikroakigkan gip
kiitle transferi sorunlar teknolojileri
Uzun dénemli kolloidal Biyo-polimerik

ve yapisal kararlihik yiizey zirhlamasi

Cok katmanli goklu-
enzim kaskatlart
(yeni islev)

Metal iyonu sizintist
(leaching)

Oklar, giicliiklerin hangi yaklasimla asilabilecedini gostermektedir.
Kaynak: Yazar tarafindan hazirlanmistir.

Genel Degerlendirme

Biyoteknolojiden nanobiyoteknolojiye uzanan doniisiim,
canli sistemlerin milyonlarca yillik biyomineralizasyon birikimini
modern malzeme miihendisliginin atomik diizeydeki kontrol
giicliyle bir araya getirmistir. Dogal kaynaklardan yararlanan yesil
sentezle tretilen cicek sekilli hibrit nanoyapilar; genis yiizey
alanlari, kiitle transferini kolaylastiran yapilar1 ve organik-inorganik
sinerjileriyle biyokatalizden kisisellestirilmis nanotibba kadar
uzanan alanlarda iglevsel bir arayliz  olusturmaktadir.
Standardizasyon ve Olgeklenebilirlik sorunlar1 asildiginda bu
hiyerarsik hibrit yapilar, siirdiiriilebilir yesil teknolojilerde ve klinik
teranostik platformlarda belirleyici rol oynamaya devam edecektir.
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GLUKOZ 6-FOSFAT DEHIDROGENAZ
ENZIMININ AFINIiBRIKROMATOGRAFISI iLE
SAFLASTIRIMASI

MEHMET CIFTCI!
Giris
G6PD enzimi insan eritrositlerinden ilk olarak 1965 yilinda Yoshida
tarafindan saflastirllmisti. Enzim daha sonra sican meme
bezlerinden, sigir eritrositlerinden ve birka¢ insan dokusundan
afinite kromatografisi uygulanarak saflagtirilmistir. 1978 yilinda De
Flora ve arkadaslar1 tarafindan insan eritrositlerinden afinite
kromatografisi  kullanilarak  kiiciik miktarlarda saflastirma
yapilmistir. Daha sonralar1 Yiiregir ve arkadaslar1 tarafindan
defalarca kandan Sefakril-3000, DE-52 seliilloz, CM-52 seliiloz
kolon kromatografisi ile saflastirilmistir. Ayrica at eritrositlerinden,
Pseudomonas W6 'dan, Pseudomonas cepacio'dan, bezelye
yapraklarindan, domuz karacigerinden, Cryptococcus
neoformans'tan, insan plasentasindan, ekmek mayasindan, kopek
karacigerinden, sican karacigerinden, Candida utilis ve ekmek
mayasindan, Zymomonas mobilis'ten, Bacillus
stearothermophilus'tan, Aspergillus nidulans'tan, insan
akcigerinden, tavsan kanindan degisik metodlarla enzim
saflastirilmis ve kristalize edilmistir. Goriildiigli gibi G6PD enzimi
bircok teknik kullanilarak saflastirilmistir. Ancak bu yayimlardan

'Prof. Dr., Bing6l Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Temel Bilimler Boliimii, Orcid:
0000-0002-1748-3729
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enzimin afinite kromatografisi ile insan eritrositlerinden ¢ok yiiksek
verimle enzimin saflastirildig: goriilmektedir. Bir 6rnek teskil etmesi
bakimindan burada G6PD enziminin insan eritrositlerinden 2’, 5’
ADP Sepharose 4B afinite kromatografisi ile saflastirilmasi teknigi
ayrintili bir sekilde tiim basamaklari ile burada anlatilacaktir (Shreve
& Levy, 1977: 1369, Ninfali & ark., 1990: 297, Morelli & ark., 1978:
4, Dikmen & Yiiregir, 1989: 212, Yiiregir & ark., 1988: 125, Yiiregir
& ark., 1994: 50, Cristina & ark., 1990: 159, Reuter & ark., 1990:
539, Cacciapuoti & Lessie, 1977:555, Fickenscher & Scheibe, 1986:
393, Kanhi & ark., 1976a: 2255, Kanhi & ark., 1976b: 2258, Niehaus
& MAllet, 1994: 304, Fazi & ark., 1988: 153, Alhama, Loper-Boreo
& Toribio, 1991: 51, Bilgi & ark., 1995: 291, Gonzale, Montserrat
& Manuel,1988:59, Stepleton & Porter, 1984: 653, Takagahara &
ark., 1977: 585, Li, Eriksson & Hjerten, 1990: 107, Scopes & ark.,
1985: 627, Okuno, Nagata & Nakajima, 1985: 192, Hondmann &
Visser, 1990: 155, Sa, Das & Mukherjea, 1989: 619).

Kan Numunelerinin AliInmasi ve Hemolizat Eldesi

G6PD’nin saflastirilmast i¢in gerekli prosediirler yerine
getirilerek taze insan kani soguk zincir kurallarina gore temin
edildikten sonra +4 °C’'de muhafaza edilir ve en ¢ok iki ii¢ giin i¢inde
kullanir. Saflagtirma ¢alismalarina hemen baslanmayacaksa kan
numuneleri derin dondurucuda (-20 °C) muhafaza edilmelidir.

Alman taze kandan eritrositleri ayirmak i¢in kan 10 mL'lik 4
tiipe konulur ve 15 dakika 2500xg’'de santrifiij edilir. Tiiplerin iist
kisminda kalan plazma ve 10kosit tabakalar1 damlalikla alinir. Daha
sonra eritrositler uygun miktarda (5-6 mL) 0,16 M’lik KCl ¢ozeltisi
ile li¢ defa yikanir. Her defasinda 2500xg'de santrifiij edilerek
stipernatant atilir. Elde edilen eritrositler hacimlerinin bes kat1 kadar
buzlu su ile hemoliz edilir. Bundan sonra hiicre zarlarini
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uzaklastirilmasi i¢in +4 °C’de 10.000xg'de 20-30 dakika santrifiij
yapilir. Daha sonra damlalikla stipernatant atilir. Boylece hemolizat
hazirlanmis olur. Elde edilen bu hemolizatta enzim aktivitesi aktivite
ve protein tayini yapilir (Ninfali & ark., 1990: 297).

Amonyum Siilfat Coktiirmesi ve Diyaliz

Proteinler ¢ok degerlikli elektrolitler olduklarindan iyonlara
benzer sekilde hareket ederler. Yiiksek tuz konsantrasyonlarinda,
protein molekiillerini ¢evreleyen ve ¢Ozlinlir halde tutan su
molekiilleri, tuzdaki iyonlar tarafindan ¢ekilir ve proteinler ¢oker. Bu
cokmede molekiil kiitlesi ve iyonik siddet etkilidir. Dolayisiyla
degisik tuz konsantrasyonlart s6z konusu oldugunda c¢oken
proteinlerin farkli olmasi beklenir (Lehninger, Nelson & Cox, 1993,
Keha & Kiifrevioglu, 1997). Saflastirma islemlerinde bu
ozelliklerden faydalanildi.

Onceden elde edilen hemolizatta %35-65 amonyum siilfat
coktiirmeleri yapilir. Her defasinda ¢okeltide ve siipernatantta
aktiviteler tespit edilir (Shreve & Levy, 1977). Biitiin bu islemler +4
°C'de gerceklestirilir. Coktiirme islemleri sirasinda kullanilan kati
amonyum siilfat miktarlar1 asagidaki formiile gore hesaplanir.

17TV, (S,-S )
NH,)», SOy = ——— =2 =1
g (NH 4)2 SO4 3545 .

V= Hemolizat hacmi
Si= 1"in kesri seklinde mevcut amonyum siilfat doygunlugu
S>= 1"in kesri seklinde istenilen amonyum siilfat doygunlugu

Amonyum siilfat ¢oktiirmesi sirasinda magnetik karistiric
iizerinde hemolizata kat1 (NH4)2SO4 yavas yavas katilir (+4 °C'de).
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Her defasinda daha once katilan (NH4)2SO4'1n ¢6ziinmiis olmasina
dikkat edilir. Cozlinme isi bittikten sonra hemolizat 5000xg'de 15
dakika santrifiij edilir. Elde edilen ¢okeltiler yeteri kadar 50 mM
fosfat tamponunda (pH= 7,0) ¢0ziiliir.

Amonyum siilfat ¢oktliirmesi sonucu elde edilen karigim
diyaliz torbasina yerlestirilir ve enzimin i¢inde bulundugu karisim
(50 mM K-asetat/50 mM K-fosfat, pH = 7,0) tamponuna karsi
magnetik karistirici lizerinde ve buzdolab: i¢inde +4 °C’de 2 saat
stireyle 2 defa degistirilerek diyaliz edilir. Diyaliz islemi
sonlandiktan sonra elde edilen numunede aktivite ve protein tayini
yapilarak sonuglar kaydedilir (Ninfali & ark., 1990: 297).

Afinite Jelinin Hazirlanmasi

Laboratuvar sartlarinda 10 mL'lik yatak hacmi i¢in 2 g kuru
2', 5" ADP Sepharose 4B jeli tartilarak 400 mL destile su ile katki
maddelerinin uzaklastirilmasi i¢in birka¢ defa yikanir. Yikama
esnasinda jel sismis olur. Sismis jelin havasi alindiktan sonra % 25
dengeleme tamponu (0,1 M K-asetat/0,1 M K-fosfat pH= 6,0) ve %
75 jel olacak sekilde, jel siispanse edilir. Siispanse edilmis jel 1x10
cm'lik kapali sistem olusturucu ve sogutmali kolona paketlenir. Jel
coktiikten sonra peristaltik pompa kullanilarak dengeleme
tamponuyla yikanir. Dengeleme ve yikamada akis hizi 50 mL/h
olarak uygulanir. Kolonun dengelenmis oldugu eliiat absorbansi ile
tampon absorbansinin yaklasik olarak esitlenmesinden anlasilir
(Ninfali & ark., 1990: 297).

Numunenin Afinite Kolonuna Tatbiki ve G6PD’1n Eliisyonu

Amonyum  siilfat  ¢oktiirmesinden  elde  edilen
derisiklestirilmis numune, 0,1M K-asetat/0,1 M K-fosfat (pH= 6,0)
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cozeltisiyle dengelenmis olan bu kolona tatbik edilir. Daha sonra
kolon sirastyla 25 mL 0,1 M K-asetat/0,1 M K-fosfat (pH= 6.0), 25
mL 0,1 M K-asetat/0,1 M K-fosfat (pH= 7,85) ve 0,1 M KCIl/0,1 M
K-fosfat (pH= 7,85) cozeltileriyle yikanir. Dengeleme ve yikama
hizlar1 50 mL/saat’'e ayarlanir ve skis hizi peristaltik pompa ile
kontrol altinda tutulur. Boylece enzimin biyiik bir kismi jele
tutunmus ve diger safsizliklar uzaklastirilmis olur. Daha sonra 80
mM K-fosfat + 80 mM KCI + 0,5 mM NADP*+ 10 mM EDTA (pH=
7,85) cozeltisi kolona uygulanarak enzim eliie edilir ve eliisyonlar
fraksiyon toplayicist ile 2'ser mL’lik tiiplere alinir. Eliisyon sirasinda
akis hiz1 peristaltik pompa ile 20 mL/saat’'e ayarlanir. Biitiin bu
islemler esnasinda sicaklik +4 °C’de kontrol altinda tutulur.
Eliiatlarda 280 nm'de kalitatif protein tayini, NADP" absorbansi
protein absorbansin1 maskelediginden yapilamayacagindan her bir
fraksiyonda enzim aktivitesine bakilarak kaydedildi ve aktivite
gosteren fraksiyonlar birlestirildi. Saflagtirma yapildiktan sonra
saflastirma  tablosunun  hazirlanabilmesi  i¢in  hemolizat,
amonyumsiilfat ¢oktiirmesi ve enzim ¢ozeltisinde spesifik aktiviteler
ayr1 ayr1 belirlenerek yiizde saflastirma miktarlar1 hesaplanir®.
Saflastirilan enzim ¢ozeltisi once destile suya karst 12 saat kadar 3-
4 defa suyu degistirilerek diyaliz edilir ve daha sonra 50 mM K-
asetat/50 mM K-fosfat (pH= 6.0) c¢ozeltisiyle 3-4 defa ¢ozelti
degistirilerek diyaliz edilir?®. Elde edilen enzim ¢dzeltisi kinetik
calismalarda kullanilmak iizere aliquitlere ayrilarak derin
dondurucuda dondurularak saklanir (Ninfali & ark., 1990: 297,
Morelli & ark., 1978: 4).

Kalitatif Protein Tayini

Kromatografi islemlerinde fraksiyon toplayicis1 yardimiyla
esit hacimde alinan biitiin fraksiyonlarda kalitatif protein tayini
yapilir. Kalitatif protein tayini, 280 nm’de proteinlerin yapisinda
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bulunan triptofan ve tirozinin maksimum absorbans gdstermesi
esasina dayanmaktadir. Fraksiyonlar kuvarz kiivetlere alinarak,
absorbanslar1 spektrofotometre’de kore karsi okunur. Fakat 280
nm'de enzim c¢ozeltisindeki NADP"™ proteinlerin absorbansini
maskeledigi i¢in sonug alinamayabilir (Segel, 1968:403).

Kantitatif Protein Tayini

Afinite kromatografisi ile saflastirilan enzim ¢ozeltisindeki,
amonyum siilfat c¢okeltisi ve hemolizattaki protein miktarlar
kantitatif belirlenir. Cok sayida protein tayin metodu mevcuttur.
Ornegin Coomassie Brillant Blue G-250 yontemi en uygun
metotlardan biridir. Bu yontem, Coomassie Brillant Blue G-250
boyasiin protein molekiillleri ile baglanarak kompleks yapmasi
esasina dayanir. Olugsan kompleks 595 nm’de maksimum absorbans
gosterir. Proteine boyanin baglanmasi ¢ok hizli gelisir (ortalama 2
dakika). Protein-boya kompleksi ¢ozeltilerde uzun siire kalir. Bu
yontemin hassasiyeti 1-100 pg arasindadir (Bradford, 1976:248).

Standart grafigin ¢izilebilmesi i¢in, 1 mL'sinde 1 mg protein
ihtiva eden standart sigir albiimin ¢ozeltisinden tiiplere 10, 20, 30,
40, 50, 60, 70, 80, 90 ve 100 ul alinir. Saf su ile tiim tliplerin hacmi
0,1 mL'ye tamamlanir. 5 mL renklendirme reaktifi tiiplere ilave edilir
ve vortex ile karistirilir. 10 dakika sonra 595 nm'de 3 mL’lik
kiivetlerde kore kars1 absorbans degerleri okunur. Kor olarak 0,1 mL
aynt tampon ve 5 mL renklendirme reaktifinden olusan karisim
kullanilir. Absorbans degerlerine karsilik gelen pg protein degerleri
standart grafik halinde ¢izilir.
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Glukoz 6-fosfat Dehidrogenaz Enzimi Aktivitesinin Tayini

Enzim aktivitesi tayininde kullanilan spektrofotometrik
yontem asagidaki yonteme dayanmaktadir.
Glukoz 6-fosfat

Glukoz 6-fosfat+NADP" > 6-Fosfoglukono 5-lakton+NADPH+H'
dehidrogenaz

Nikotinamidadenin diniikleotidfosfat (NADP"), glukoz 6-fosfat
dehidrogenaz tarafindan glukoz 6-fosfat varliginda yukaridaki
reaksiyona gore indirgenir. NADPH'in olusum orani glukoz 6-fosfat
dehidrogenaz aktivitesine bagimli olup 340 nm’deki absorbans artis1
ile ol¢iilebilir.

Tayin islemleri i¢in su prosediir uygulandi:

1. Kiivet (Kontrol );

1 M Tris-HCL, 5 mM EDTA (pH= 8.0) = 250 ul
0,1 M MgCl, = 250 ul
2 mM NADP" = 250 ul
1/20 Hemolizat = 50ul
Saf su + =1700 wl

Toplam 2500 ul
2. Kiivet (Numune );

1 M Tris-HCI, 5 mM EDTA (pH=8.0) = 250 ul
0,1 M MgCl, = 250 ul
2 mM NADP" = 250 ul
1/20 Hemolizat = 50ul
Su = 1450 pl
6 mM Glukoz 6-fosfat + = 250 pl

Toplam 2500 pl
Her bir kuvartz kiivete ilgili ¢ozeltiler konduktan sonra 37

°C'de 10 dakika inkiibe edilir. Sonra kontrole karsi numunenin
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absorbans artiglar1 5 dakika siireyle 30 s'de bir kaydedilir. Daha
sonra G6PD enziminin aktivitesi asagidaki formiile gore EU/mL
olarak hesaplanir.

AOD V€ .

A =52 Ve

Bu formiilde A: Aktivite (EU/mL), AOD: Dakika basima absorbans,
6,22: Ekstinksiyon katsayisi, Ve: Kiivet hacmi, Vg: Enzim
numunesinin hacmi, f: Seyreltne katsayist (Beutler, 1971: 68).

Sodyum Dodesilsiilfat-Poliakrilamid Jel Elektroforezi ile Enzim
Safhiginin Kontrolii

Enzimin saflagtirrlmasindan sonra % 3-8 kesikli sodyum
dodesilsiilfat (SDS-PAGE) poliakrilamid jel elektroforezi Laemmli
tarafindan anlatildig1 gibi yapilarak enzimin saflik derecesi kontrol
edilebilir (Laemmli, 1970: 680).

Bunun i¢in elektroforez plakalar1 dnce su, sonra alkol ile
iyice yikanir. 1ki cam plaka birbiri iistiine konuldu ve kiskaglarla
tutturularak jel hazirlama cihazina konulur. Oncelikle ayirma jeli
hazirlanarak plakalar arasina enjektorle dokiiliir. Hava olmamasina
dikkat edilir ve jel ylizeyinin diizgiin olmas1 i¢in % 0,1'lik SDS ile
ince bir tabaka olusturulur. Katilagincaya kadar (yaklasik yarim saat)
beklenir. Katilastiktan sonra tistiindeki % 0,1'lik SDS dokiiliir. Sonra
yigma jel st yiizeye kadar ilave edilir ve iizerine tarak dikkatlice
yerlestirilir. Taragin da {istline nemli siizge¢ kagidi konularak bir
gece bekletilir. Ertesi giin tarak dikkatlice c¢ikarilarak plakalar
elektroforez tankina yerlestirilir. Olusan bosluklar isaretlenerek jelin
listli Once saf su, sonra da yiiriitme tamponu ile yikanir. Daha sonra
elektroforez tankinin alt ve {ist kismina yiirlitme tamponu konulur.
Numuneler her birinde 20 pg protein olacak sekilde Onceden
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hazirlanir. Her bir numuneye toplam hacim 100 ul olacak sekilde 1/1
oraninda numune tamponu katilir ve 3 dakika kaynar su banyosunda
inkube edilir. Daha sonra numuneler sogutularak, elektroforeze ¢ok
ince bir enjektor yardimiyla tatbik edilir. Tank kapagi kapatilarak alt
tarafindan (+) kablo (Anot), iistten (-) kablo (katod) yerlestirilir.
Numunelerin elektriksel alanda yiiriimeleri i¢in 6nce 80 voltta yarim
saat, daha sonra 150 volta 4-5 saat oda sicakliginda akim verilir.
Sonra akim kesilerek, cam plakalar arasindaki jel dikkatlice ¢ikarilir.
Yiiriitme tamponu tekrar kullanilmak {izere saklanir ve ¢ikarilan jel
sabitlestirme ¢ozeltisinde (% 50 izopropanol + % 10 TCA + % 40
safsu) 30-40 dakika bekletilir. Daha sonra sabitlestirme ¢ozeltisinden
cikarilan jel 6zel kabina konularak, renklendirme ¢ozeltisi {istiini
ortiinceye kadar eklenir ve 1,5-2 saat kadar g¢alkalayici iizerinde
calkalanir. Daha sonra renklendirme c¢ozeltisinden c¢ikarilarak,
renksizlestirme ¢ozeltisine alinir. Belirli araliklarla degistirilmek
suretiyle jelin zemin rengi agilip, protein bantlar1 belirginlesinceye
kadar bu ¢ozelti icinde calkalanir. Jel renksizlestirme ¢ozeltisinden
cikarildiktan sonra fotografi ¢ekilerek uygun sekilde imha edilir.

Renksizlestirme ¢ozeltisi, aktif karbon iizerinden gecirilerek
tekrar tekrar kullanilabilir. Elektroforezde kullanilan renklendirme
¢oOzeltisi; % 0,1 Coomassie Blue R-250, % 50 metanol, % 10 asetik
asit, % 40 saf su ile hazirlanir. Renksizlestirme ¢ozeltisi ise; % 50
metanol, % 10 asetikasit, % 40 saf sudan ibarettir. Ayirma jeli, 15
mL 1 M Tris-HCI (pH=8,8), 10.66 mL % 30'luk akrilamid-% 0,8'lik
bisakrilamid, 0,61 mL %0,1'lik SDS, 0,4 mL % 5'lik TEMED
(N,N,N’,N'-tetrametil etilen diamin) ve 11,94 mL su karistirilarak
elde edilir. Bu karisimin iizerine en son olarak 0,8 mL % 1,5'luk
amonyum persiilfat (NH4)2S>Og (PER) ilave edilir. Burada kullanilan
PER kullanilmadan hemen 6nce taze olarak hazirlanmalidir.

Yigma jeli ise 1 M'lik Tris-HCI (pH= 6,8)'den 1,24 mL, %
30’luk akrilamid, % 0,8lik bisakrilamid’den 1 mL, % 0,1’lik
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SDS’den 0,1 mL, % 5'lik TEMED’den 0,1 mL ve saf sudan 7,36 mL
alinip karstirilmasiyla elde edilir. Son olarak yine giinliik
hazirlanmis % 1,5’ luk PER'den 0,2 mL ilave edilir.

Kullanilan Cozeltiler ve Hazirlanmasi

1.1 M Tris-HCI/SmM EDTA (pH= 8,0) (Enzim aktivitesi
Ol¢timiinde kullanilan tampon): 6,05 g (0,05 mol) Tris ve 0,0605
g EDTA (2,5x10* mol) aliarak bir miktar destile suda ¢dziiliir.
pH, HCl ile 8.0’e ayarlanir ve daha sonra toplam hacim destile su
ile 50 mL’ye tamamlanr.

2. 0,1 M MgCl, (Enzim aktivite 0l¢iimiinde kullanilan aktivator
cozeltisi): 0,475 g MgCla (5x107 mol) almip hacmi destile su ile
50 mL’ye tamamlanir.

3. 2 mM NADP" (Enzimin aktivite dl¢iimiinde kullanilan ¢ozelti):
0,0765 g NADP* (1x10™* mol) almip hacmi destile su ile 50
mL’ye tamamlanir.

4. 6 mM GO6P (Enzimin aktivite Ol¢limiinde kullanilan substrat
¢ozeltisi): 0,091 g G6P (3x10™* mol) alinip hacmi destile su ile 50
mL’ye tamamlanir.

5. 0,16 M KCI (Kanin yikanmas i¢in kullanilan ¢ozelti): 1,192 g
KCl (0,016 mol) alinip hacmi destile su ile 100 mL’ye
tamamlanir.

6. 50 mM KH>POs (pH= 7,0) (Amonyum siilfat c¢okeltisinin
¢dziinmesi icin kullanilan tampon): 0,68 g KH,PO4 (5x107 mol)
almip 80 mL destile suda ¢ozilir. pH’st NaOH ile 7,0’ye
ayarlanir ve daha sonra toplam hacim destile su ile 100 mL’ye
tamamlanir.

7. (50 mM K-asetat/50 mM K-fosfat) (pH= 6,0) (Coziinmiis
amonyumsiilfat ¢cokeleginin diyalizi i¢in kullanilan tampon): 4,9
g K-asetat (5x1072 mol) 6,8 g K-fosfat (5x102 mol) karisiminin
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hacmi destile su ile 800 mL’ye c¢ikarilip pH'st 6,0’ya
ayarlandiktan sonra toplam hacim 1 1t’ye tamamlanir.

8. (0,1 M K-asetat/ 0,1 M K-fosfat) (pH= 6,0) (Afinite kolonunun
dengelenme ve yikanmasi i¢in kullanilan tampon): 9,8 g K-asetat
(0,1 mol) ve 13,6 g K-fosfat (0,1 mol) karistmi 800 mL destile
suda ¢oziliir. pH 6,0'ya ayarlandiktan sonra toplam hacim destile
suile 1 litreye tamamlanur.

9. (0,1 M K-asetat/0,1 M K-fosfat) (pH= 7,85) (Numuneyi tatbik
ettikten sonra afinite kolonunun yikanmasi i¢in kullanilan
tampon): 9,8 g K-asetat (0,1 mol) ve 13,6 g K-fosfat (0,1 mol)
karisimi 800 mL destile suda ¢oziiliir ve pH 7,85’°e ayarlandiktan
sonra toplam hacim destile su ile 1 litreye tamamlanur.

10. (0,1 M K-fosfat/0,1 M KCI) (pH= 7,85) (Numuneyi tatbikten
sonra afinite kolonunun yikanmasi i¢in kullanilan tampon): 13,6
g K-fosfat (0,1 mol) ve 7,45 g (0,1 mol) KCI karistirilarak hacim
destile su ile 800 mL'ye tamamlanir ve pH 7,85'e ayarlandiktan
sonra toplam hacim 1 litre olacak sekilde destile su ilave edilir.

11. (80 mM K-fosfat+80 mM KCI+0,5 mM NADP'+10 mM
EDTA) (pH= 7,85) (Afinite jeline tutunmus olan glukoz 6-fosfat
dehidrogenazin eliisyonu tamponu): 5,44 g K-fosfat (4x102 mol),
2,98 g KCI (4x102 mol) 0,1913 g NADP* (2x5.10™* mol) ve 1,21
g EDTA (5x107 mol) karistirilir ve pH 7,85'e ayarlandiktan sonra
toplam hacim destile su ile 500 mL’ye tamamlanir.

12. % 0,02 lik NaN3 c¢ozeltisi (Afinite kolonunun bakterilerden
korunmasi i¢in kullanilan ¢ozelti): 20 mg NaN3 alinarak hacmi
saf su ile 100 mL’ye tamamlanir.

13. (0,1 M Tris + 0,5 M NaCl) (pH= 8,5) (Afinite kolonunun
rejenerasyonu i¢in hazirlanan tampon); 6,05 g Tris (0,05 mol) ve
14,61 g NaCl (0,25 mol) alinarak pH 8,5’e ayarlanir ve toplam
hacim destile su ile 500 mL’ye tamamlanir.

14. (0,1 M Na-asetat/0,5 M NaCl) (pH= 4,5) (Afinite kolonunun
rejenerasyonu i¢in hazirlanan tampon): 4,1 g Na-asetat (0,05 mol)
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ve 14,61 g NaCl (0,25 mol) alinip suda ¢doziiliir ve pH 4,5'¢
ayarlanir. Daha sonra toplam hacim destile su ile 500 mL’ye
tamamlanir.

15. SDS-PAGE’de kullanilan numune tamponu: 0,5 mL 1 M Tris-
HCI (pH= 6,8), ImL % 0,1 SDS ve 1 mL % 100'lik gliserin ve 1
mL % 0,1°1lik brom timol mavisinin karistirilarak hacimlerinin saf
su ile 10 mL’ye tamamlanmasi ile hazirlanir. Bu tampona
kullanilmadan 6nce 950 pl numune tamponunda 50 pl olacak
sekilde B-merkapto etanol ilave edilir.

16. SDS-PAGE’de kullanilan yiirtitme tamponu: 1,5 g Tris ve 7,2 g
glisin 50 mL suda ¢o6ziildiikten sonra lizerine S mL % 0,1°1ik SDS
ilave edilerek toplam hacim destile su ile 500 mL’ye tamamlanir.

17. Coomassie Brillant Blue G-250 renk reaktifi (proteinlerin
kantitatif tayininde kullanilan ¢ozelti): 100 mg Coomassie
Brillant Blue G-250, 50 mL % 95'lik etanolde c¢oziiliir. Bu
cozeltiye % 95'lik 100 mL fosforik asit ilave edilir ve daha sonra
¢ozeltinin hacmi saf su ile 1 litreye tamamlanir.

18. Boyama ¢ozeltisi (jelin boyanmasi i¢in kullanilan ¢ozelti): 0,1
g Coomassie Blue R-250, % 50 metanol, % 10 asetik asit, % 40
saf su olacak sekilde yeteri kadar hazirlanir.

19. Yikama ¢ozeltisi (jelin yitkanmast i¢in kullanilan ¢ozelti): % 50
metanol, % 10 asetik asit, % 40 saf su olacak sekilde yeteri kadar
hazirlanir.

20. Sabitlestirme ¢ozeltisi (jeldeki proteinlerin sabitlestirilmesi i¢in
kullanilan ¢6zelti): 50 izopropanol, % 10 TCA, % 40 saf su
olacak sekilde yeteri kadar hazirlanir.

Saflastirma Tablosunun Hazirlanmasi

Saflagtirma tablosunun hazirlanabilmesi i¢in yine insan
eritrosit GO6PD enziminin saflagtirilmasint 6rnek alarak alindi.

Tablonun hazirlanmas: i¢in bazi varsayimlarla hareket edildi.
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Tablonun hazirlanabilmesi i¢in saflagtirma basamaklarinin her
birinde numune miktari, numune aktivitesi ve numunenin protein
miktarinin  6nceden Dbelirlenmesi gerekir. Burada tablonun
hazirlanmast i¢in hemolizatin hazirlanmasi, amonyum siilfat
coktiirmesi ve 2', 5" ADP Sepharose 4B afinite kromatografisi
basamaklart kullanildi. Oncelikle elimizde 1,18 EU/mL aktivite ve
25 mg/mL potein igeren 50 mL’lik homojenat, 0,90 EU/mL aktivite
ve 5 mg/mL potein igeren 25 mL’lik amonyum siilfat ¢oktiirme
numunesi ve 2', 5'- ADP Sepharose-4B afinite kromatografisi
sonucu elde edilen 2,90 EU/mL aktivite ve 0,056 mg/mL potein
iceren 5 mL’lik enzim numunesinin oldugunu varsayalim ve bu
degerlere gore saflagtirma tablosunu olusturalim.

Tablo 1. Saflastirma basamaklari

Saflastirma Aktivite | Toplam | Protein | Toplam | Toplam | Spesifik | Yiizde | Saflastirma
Basamaklar1 | (EU/mL) | Hacim | miktar1 | protein | Aktivite | Aktivite | verim Katsayisi
(mL) | (mg/mL) | (mg) (EU) (EU/mg. (%)
protein)

Hemolizat 1,10 50 35 1750 55 0,031 100 1
Amonyum

Siilfat

Coktiirmesi 0,90 25 5 125 22,50 0,180 40,90 5,80
%(35-65)

2',5'- ADP

Sepharose-4B

Afinite 2,9 5 0,056 0,28 14,50 51,78 26,36 1670
Kromatografisi
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Tablo hazirlanirken her bir basamaktaki spesifik aktivite,
enzim aktivitesinin (EU/mL) protein miktarina (mg/mL) boliinmesi
sonucu elde edilir. Ornegin hemolizatta spesifik aktivite (0,031 mg.
protein/mL) 1,10’in (aktivite EU/mL) 35’¢ (protein miktarina
mg/mL) boliinmesi sonucu elde edilir. Bir basamaktaki yiizde verim,
toplam aktivitenin bir Onceki basamaktaki toplam aktiviteye
béliinmesi sonucu elde edilir. Ornegin amonyum siilfat ¢oktiirmesi
basamagi i¢in elde edilen yilizde verim (40,90), 22,50’nin
(amonyum siilfat ¢oktiirmesi i¢in toplam aktivite) 55°e
(hemolizat icin toplam aktivite) boliinmesi sonucu elde edilir.
Saflastirma katsayisi ise hemolizatta 1 kabul edilerek her bir
basamaktaki spesifik aktivitenin hemolizatin spesifik aktivitesine
béliinmesi sonucu elde edilir. Ornegin amonyum siilfat
coktliirmesinin saflastirma katsayist (5,8), amonyum siilfat
basamaginda elde edilen spesifik aktivitenin (0,180 Spesifik
Aktivite (EU/mg.protein) hemolizatin spesifik aktivitesine
(0,031 Spesifik Aktivite (EU/mg.protein) boliinmesi ile elde
edilir.

Sonug olarak, bu ¢alismada metabolik siire¢lerde dnemli bir
role sahip olan glukoz-6-fosfat dehidrogenaz (G6PD) enziminin
eritrositlerden saflastirilmasinda en etkili yontemlerden biri olarak
kabul edilen afinite kromatografisi yontemi ayrintili bir sekilde ele
alimuistir. Sunulan saflastirma protokoliiniin, enzimin izolasyonu ve
saflastirilmasi izerine galisan arastirmacilara yol gostermesi ve ilgili

alandaki bilimsel ¢alismalara katki saglamasi beklenmektedir.
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BOLUM 5

TARIMSAL BiYOTEKNOLOJIDE CRISPR-Cas13a
SISTEMIYLE NUKLEIK ASIT TANISINDA
KULLANILAN METOTLAR

BERNA BAS!

Giris
Cok cesitli bitkileri infekte edebilme yetenegi olan ve
hiicresel yapiya sahip olmayan bitki viriisleri yaklagik 12 — 900 nm
biiytlikliigiindedir (Xavier & Whitfield, 2023:R478). Viriisler bitkiler
arasinda vektorlerle, aletle temas ederek mekanik yollarla, infekteli
ireme materyalleriyle yayilabilmektedirler (Dumka & Kumar,
2025:17). Dogada latent periyotlar1 virlis 1rklarina, c¢evresel
kosullara ve bitkilere bagl olarak bazen yillarca siirebilmekte bazen
birka¢ giinde gozle goriiniir semptomlar gelisebilmekte, bazen
semptom  gelistirmeden  latent olarak  bitkileri  infekte
edebilmektedirler (Takahashi & ark., 2019). Miicadelesi zor olan
viral bitki hastaliklar1 tarimsal {riinlerde dnemli kayiplara neden
oldugu i¢in erken miicadelede giivenilir yontemlerle hizli ve arazide
yerinde teshis edilmesi biiylik onem tagimaktadir. Viral teshisler igin
ideal bir tan1 testi hizli, duyarli, ucuz, kullanimi kolay ve arazide

! Doktor Ogretim Uyesi, Gaziantep Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji

Boliimii, Orcid: 0000-0003-2455-2849
--112--



uygulanabilir olmalidir. Son dénemlerde niikleik asit polimorfizmini
ortaya cikaran CRISPR-Cas sistemlerinden Casl2a ve Casl3a
mekanizmalariin viriislerde teshis amacli uygulama aragtirmalari
ilgi odag1 olmaya baglamistir.

Molekiiler tani-teshis amachi c¢alismalarda hizli, basit,
ekonomik ve laboratuvar ekipmani gerektirmeyen Casl3a sistemi
bitki salgin hastaliklarinin 6nlenmesi ve kisa siirede kontrol altina
alinmasinda oldukga ideal bir aragtir. Cesitli RNA viriislerinin hizli
ve metota bagl olarak hem kantitatif hem kalitatif tayinleri i¢in
giiniimiizde ilgi goren Casl3a ’nin kollateral aktivitesi kullanilarak
cesitli metotlar gelistirilmistir (Hadidi, 2019; Fozouni & ark.,
2021:323). Bu metotlardan bazilari SHERLOCK,
HUDSON+SHERLOCK, CARVER, SHINE, DETECTR,
CARMEN orneklenebilir (Myhrvold & ark., 2018:444; Freije &
ark., 2019:826; Katzmeier & ark., 2019; Arizti-Sanz & ark., 2020;
Shanmugaraj & ark., 2024; Kamariza & ark., 2025). SHERLOCK
prensibinde; hedeflenen gen miktarini artirmak i¢in Cas13, RPA, T7
transkripsiyonu kombine edilmekte ve Casl3a enzimlerinin 6nce
cis- sonra trans- aktivitesi etkinlestikten sonra floresan sinyaller
salinmaktadir (Gootenberg & ark., 2017:438). Bu teknikte
DNA/RNA saflastirma asamalar1 laboratuvar kosullarinda
gerceklestirilmektedir. HUDSON+SHERLOCK kombinasyonunda
da HUDSON reaksiyonu, RPA, T7 transkripsiyonu ve hedeflenen
gen miktarmi artirmak i¢in Cas13 kullanilmakta olup cis- ve trans-
aktiviteden sonra floresan 151k yayilmaktadir (Myhrvold & ark.,
2018:444). Biiyiik viral salginlarda kullanilabilen bu yontem de
DNA/RNA i¢in 6zel saflagtirmaya ihtiyag duyulmadan viriis igeren
ornekteki niikleaz enzimleri 1s1yla inaktif edilerek ve viral kilif lize
edilerek islem gergeklestirilmektedir. ilgili yontemde niikleik asit
izole edilmeden denemeye alinacak oOrnekler 1s1 ve kimyasal
rediiksiyon isleminden sonra dogrudan SHERLOCK testi i¢in
kullanilabilmektedir ve arazi de teshisler i¢in kullanilabilir
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ozelliktedir. Hem teshiste hem de antiviral uygulamalarda kulanilan
CARVER sisteminde ise Casl13 enzimi kiiltiire alinan hiicrelerde
ihtiya¢ duyulan viral RNA seviyesini 40 kat kadar azaltmaktadir
(Freije & ark., 2019:826). CARMEN teknigi PCR/RPA ve Casl3
kombinasyonuyla hedef geni cogaltmakta olup trans aktiviteden
sonra floresan sinyal vermektedir (Katzmeier & ark., 2019). Bu
teknikle ayni anda ylizlerce viriis teshis edilebilmektedir. Viral
sekanslan tiir, irk ve tek niikleotit (SNP) polimorfizm diizeyinde
ayrim yapabildigi i¢in genis bir uygulama imkan1 sunmakta ve yeni
nesil dizileme (NGS) metodu ile birlikte uygulandiginda patojen
teshisi, kesfi ve evriminde de uygulama potansiyeline sunmaktadir
(Katzmeier & ark., 2019). Adi gecen bu yontemlerden CARMEN-
Casl3 arazide yerinde viriis teshisleri i¢in uygun bir platform olup
pratik olarak heniiz bitki patojen viriis teshislerinde deneysel
arastirmalari bulunmamaktadir. Ilgili ydntemler genellikle, renk,
elektrokimyasal ve floresan sinyalleri algilayarak c¢aligmaktadir.
Sunulan derlemede Casl3a ’ya dayali gelistirilen biyosensorlerin
profilleri ve bitki virolojisinde uygulama potansiyelleri ele
alimastir.

Cas13a Sistemiyle Bitki Viriislerinin Tespiti

1. Floresan Sinyallerle Viriislerin Algilanmasi

Casl3a niikleazlarmin kollateral aktivitesine dayali c¢esitli
raportdr molekiiller gelistirilerek niikleik asitler hizla teshis
edilebilmektedir (Kellner & ark., 2019:2986). Bu amagla kullanilan
metotlar asagidaki sekildedir.

a)floresan isaretli raportorlerle jel-bazli tespit yontemi
(Abudayyeh & ark.,2016),

b)soniimlenmis floresan raportorlerle florometrik tespit
yontemi (East-Seletsky & ark., 2016:270; Gootenberg & ark.,
2017:438),
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c)sivi-sivi  faz  ayrimiyla  ¢ozelti  bulanikliginin
modiilasyonuyla gorsel tespit yontemi (Spoelstra & ark.,
2021:1198),

d)antijen-igaretli raportorlerle lateral flow tespit yontemi
(Gootenberg & ark., 2018:439).

CRISPR endoniikleazlarinin programlanabilir 6zellikleri,
patojen mikroorganizmalara ait niikleik asitlerin teshisi amaciyla
kullanilmaktadir. SHERLOCK (Specific High-sensitivity Enzymatic
Reporter un-LOCKing) ve DETECTR (DNA Endonuclease
Targeted CRISPR Trans Reporter) teknikleri attomolar
konsantrasyonda DNA/RNA teshislerinde kullanilabilmektedir
(Myhrvold & ark., 2018:444; Pandya, Jagani & Singh, 2024:1739).
Diger teknik HUDSON (Heating Unextracted Diagnostic Samples
to Obliterate Nuclease) 1s1 ve kimyasal rediiksiyonla viicut
stvisindaki niikleik asitleri dogrudan tanilayan prosestir (Gootenberg
& ark., 2018:439; Chaijarasphong & ark., 2019; Zhang, Zhang &
Xie, 2020).

Niikleik asit tanisinda en yaygin kullanilan rutin klasik bir
PCR teknigi bir numunede yaklasik < 100 kopya niikleik asit (yani
attomolar-zeptomolar seviyesinde) tanisi yapabilme
kapasitesindedir ancak deneyimli personel, 6zel ve pahali ekipman
gerektirmektedir (Niemz, Ferguson & Boyle, 2011; Syal & ark.,
2017; Venbrux, Crauwels & Rediers, 2023).

Bazen de ozellikle viriis yogunlugu PCR ’la bile
tanilanamayacak kadar diisiik olabilmektedir. Ornegin klinik
izolatlardan elde edilen ZIKV viriisiiniin RT-PCR ile tanist icin
gereken RNA miktar1 0.7-220 x 10° kopya.ml™ olup, SHERLOCK
i¢in 2 x 10° kopya.ml! (3.2 aM) yeterli olmustur (Gourinat & ark.,
2015:84; Gootenberg & ark., 2017:438). PCR ile niikleik asit tani-
teshis caligmalarinda ihtiyag duyulan RNA miktar1 sabit olmayip
viral orneklere, kullanilan PCR (RT-PCR, qPCR gibi) tekniklerine

--115--



gore degisebilmektedir. RT-PCR testi ile SARS-CoV-2 teshisinde
1000 kopya.ml™! RNA iyi bir analitik duyarlilikta sonug vermektedir
(Wu & ark., 2020).

SHERLOCK (Specific High-Sensitivity Enzymatic Reporter
Unlocking) ¢esitli RNA 6rneklerini ayni1 anda ultra hassas diizeyde
tayin edebilmektedir (Kellner & ark., 2019:2986). SHERLOCK ile
Casl3a sisteminde uygulanan strateji de hedef alinan DNA bolgesi
RPA gibi bir prosediirle ¢ogaltilmaktadir. T7 promoter sekanslari
entegre edilerek c¢ogaltilan dsDNA iiriinleri T7 RNA polimeraz
yardimiyla transkripsiyona ugrayarak bol miktarlarda ssRNA
ornekleri tretilmekte olup bunlarda CRISPR-Casl3a ile
taninmaktadir (Kellner & ark., 2019:2986; Mao & ark., 2023).

Portatif teshis enstriimanlariyla kullanilan SHERLOCK ilk
olarak 2017 yilinda bir grup arastiricinin niikleik asitleri hizli ve
giivenilir tan1 amaciyla gelistirdikleri bir metotdur (Gootenberg &
ark., 2017:438). Analitik duyarliligi, 6zgilliigli, kolayligi, hiz1 ve
esnekliginden dolayr farkli platformlara uyumu, SHERLOCK
teknolojisine ilgiyi artirmaktadir. Memelilerde RNA miihendislik
caligmalarinda CRISPR-Cas13 aracili hedef RNA knockout veya
knockdown ile basarili sonuglar elde edilmis olsa da kollateral
aktivitesinin hedef disinda kalan diger RNA molekiillerine zarar
vermesi ve bu hasarin tanilanmasinin zorlugu sistemin en 6nemli
dezavantajidir (Kordy$, Sen & Warkocki, 2022; Tuncel & ark.,
2025:419). Terapotik c¢alismalarda konuk¢u RNA ’smna zarar
verebileceginden dolay1 Cas13 grubu niikleazlarin, niikleik asit tani-
teshislerinde kullanimi1 daha ideal gortinmektedir.

Raportdr molekiil tercihine gore SHERLOCK metodunun
sonucu, floresan sinyal okuma ve lateral flow testleriyle
yorumlanmaktadir. Casl3a niikleazlar1 RNA transkriptleriyle
calistign icin ilk asamada transkriptlerin konsantrasyonlar
artirilmaktadir. Ornegin test edilecek RNA viriisiiniin hedeflenen

bolgesi RT-RPA (veya LAMP, HDA gibi yontemler de tercih
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edilebilir ancak bunlar yiiksek 1sida ¢alistig1 icin arazi kosullarinda
ideal degillerdir (Tomita & ark., 2008:877; Vincent, Xu & Kong,
2004:795)) ile ¢ogaltilir, yani tek bir test tiipli icinde RNA dan DNA
retilir, boylece DNA g¢ogaltilir (PCR testine benzer sekilde),
ardindan T7 RNA polimeraz gibi bir enzim yardimiyla ilgili DNA
’dan bol miktarlarda viral RNA fretilir. Casl3a niikleaz1 cis
aktivitesiyle bu RNA ’y1 pargaladiktan sonra kollateral aktivitesiyle
diger hedef disindaki RNA transkriptlerini de parcalamaktadir.
Raportor olarak kullanilacak olan RNA transkriptleri daha dnceden
laboratuvar kosullarinda hazirlanmaktadir. Yaklasik 5-10 niikleotit
uzunlugundaki bu raportor RNA prob pargalarinin her iki ucu, 5’ ug
ve 3’ ug, kimyasal islem gormektedir (Nalefski & ark., 2021; Deng
& ark., 2023). Bir ugta fluorophore gibi floresan 151k yayan kimyasal
diger uc¢ bolgeye ise BHQ1 (Black Hole Quencher) gibi soniimleyici
boya eklenmektedir. Casl3a niikleazinin cis aktivitesinden sonra
kollateral aktivite islevsel oldugu i¢in ilgili prob RNA molekiilleri
de parcalanmaktadir. Fluorophore bulunan segment soniimleyici
uctaki segmentten ayrildiktan sonra belirgin bir sekilde floresan 11k
yayilmaktadir. Boylece viriis RNA ’sinin varligr kanitlanmaktadir.
Casl3a cis aktivitesini gerceklestiremezse veya Casl3a niikleazi
hedeflenen RNA ile uyumlu degilse RNA transkripti kesilememekte
ve boylece trans aktivitede gerceklesmemektedir.

Ancak SHERLOCK testi belli bir prosediire sahip olsa da
halen yapilan arastirmalar sonuglar1 dogrulamak amaciyla qRT-PCR
ile birlikte yapilmaktadir. Yontemin dezavantajlari; laboratuvar
kosullarinda birgok asamalar1 olan RNA ekstraksiyon ve cogaltimi
RPA ile bir tek tiip igerisinde ve tek asamali gerceklestirildigi i¢in
hedeflenen sekans bolgesi kantitatif olarak arzu edilen miktara
ulagamayabilir. Mutlak kantitatif degerin 6nemli oldugu dPCR
testinde ihtiyag duyulan miktarlarda DNA konsantrasyonunda
meydana gelecek ¢ok hafif bir miktar degisimi tespit edilemeyebilir.
Bu nedenle duyarli gen profil ¢alismalar1 i¢cin SHERLOCK uygun
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olmayabilir. Belli bir metodolojisi olsa da SHERLOCK heniiz
arazide yerinde uygulama calismalari bulunmamaktadir. Yine de
elastik ve kolay bir yontem oldugu i¢in yakin gelecekte araziye
uyarlanabilir 6zellikler gelistirilmesi beklentiler arasindadir.

LFA Test Seritleri

Casl3a ile teshis amaciyla c¢esitli platformlar gelistirilmis
olsa da bu metotlar insan hastalik viriislerinin teshisinde uygulanmis
olup fitopatojen viriislerin tanisinda ise floresan 151k ve lateral flow
teshis metoduyla ilgili aragtirmalar ¢ok az sayida bulunmaktadir.

Normal kosullarda laboratuvarda RNA ekstraksiyonu ve
cogaltimi 6zel ekipman ve deneyimli personel gerektirmektedir.
SHERLOCK ig¢in kullanilan LFA test seritleri insanlarda hastaliga
neden olan viriis teshislerinde kullanilmaktadir (Hall & ark., 2025).
Viriisle infekteli bitki Orneklerinin LFA test seridi uygulamasi
asagidaki sekil 1 *de 6zetlenmistir.

Stipheli bitki 6rnegi tampon c¢ozeltide iyice ezilip 0Oziitii
cikarildiktan sonra saflagtirma asamasi olmadan sivi soliisyondan 1
damla alinarak test bandindaki 6rnek cukura yerlestirilmektedir.

LFA seritleri genel olmayip her virlis i¢cin ayr1 olarak
hazirlanmaktadir (Wei & ark., 2025; Yan & ark., 2026:135). Cam
veya polistren plastik destek seritlerin tizeri porlu bir yapiya sahip
olan nitroseliiloz ve/veya benzeri membranla kaplanmaktadir (Rao
& ark., 2005:227). Pozitif serit ¢izgisinde arastirilan viriisin RNA
veya DNA ’sinin komplementer niikleik asit bazlar1 yer almaktadir.
Bu niikleik asitler floresan boya ile boyali olup arastirilan numune
icinde viriis varsa hem test seridi hem 6rnek seridi i¢cindeki niikleik
asitler Watson-Crick modeline gore eslesmekte ve cep telefonunun
1s181yla bile goriinecek sekilde floresan 1s1k yayilmaktadir. Numune
icinde virlis yoksa test seridi 151k yaymamaktadir. Bundan dolay1
lateral flow assay testi daha genis kullanim imkan1 bulmustur.
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Yapilan bir denemede prob olarak biotin ve floresan isaretli
ssDNA molekiilii kullanilarak Casl2a sistemiyle caligilmistir
(Marqués & ark., 2022:2384). Tiitinde RNA viriisleri Tobacco
mosaic virus (TMV), Tobacco etch virus (TEV) ve Potato virus X
(PVX) karisim halinde kullanilmis ve Cas12a, Cas13a/d metotlariyla
basarili bir sekilde teshis edilmislerdir. Cas12a ile hazirlanan ssDNA
problarmin varlig1r LFA test seritleriyle dogrulanmistir. Sekilde 1A
’da LFA ile CRISPR-Cas12a teshis taslagi verilmistir. Sekil 1B de’
goriildiigli gibi LFA seritleri tizerindeki kontrol (K) bantlar1 koyu
renkli olup virlisiin saf DNA ’si1 igermektedir. Test edilen (T)
orneklerde sekil 1B saf RNA igerirken sekil 1C saflastirma islemi
yapilmayan viral infekteli bitki ham 6ziitleri dogrudan kullanilmistir.
Her iki grupta test ornekleri pozitif sonu¢ vermis ancak ham
oziitlerdeki RNA ’lar saf ve konsantre olmadigi i¢in bandlar daha
acik renkte ¢ikmistir. Sonuglar gostermektedir ki, LFA seritleri
arazide yerinde kolaylikla cift¢iler tarafindan uygulanabilme
potansiyeline sahiptir.
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Sekil 1. CRISPR-Cas12a ile arazide bitki viriisii teshisi. A) LFA ile
CRISPR-Cas12a teshis taslak semasi, LFA seritleri B)saf RNA
orneklerini C)saflastirma yapilmaksizin ham bitki 6ziitlerindeki
RNA ’lart icermektedir
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Kaynak (Marqués & ark., 2022:2384) "den alinmistir

Yine benzer sekilde en gilincel arastirmalardan biri
domuzlarda Nipah viriisiinii (N1V) teshis amacli gerceklestirilmis
Casl13a sistemine dayali LFA seritleriyle tanis1 yapilmistir (Yin &
ark., 2025). Elde edilen deneysel bulgular asagidaki sekil 2 ’de
verilmistir. Arastiricilar 1ilgili viriisin  RT-RPA-CRISPR/Cas13a
teshis duyarliligini (sekil 2-1 ), farkli virtis RNA ’larmi kullanarak
ozgilligiini (sekil 2-2) ve klinik simiilasyon 6rneklerle uyum testi
icin saglikli domuz RNA 6rneklerini — kontrol olarak ve NiV ssRNA
orneklerini + kontrol olarak kullanarak (sekil 2 ve 3) LFA seritleriyle
teshis ¢alismalar1 yapmiglardir. Ayrica denemenin detayli sonuglari
sekil 3 ve sekil 4 ’te verilmistir.
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Sekil 2. CRISPR/Cas13a ile gergeklestirilen bir deneysel
calismanin sonuglari. A)Floresan imaji akilli telefon kamerasiyla
mavi 1§tk transmisyon cihazi kullanarak elde edilmigstir, B)Floresan
sinyaller mikroplaka okuyucularla tayin edilmistir, C)Cas13a-LFA
duyarlilik ¢aligsmast
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Kaynak: Yin & ark., (2025) 'den alinmistir

Iki farkli raportor RNA kullanilan denemede RNA
segmentlerinden floresan analizler icin 5'-FAM-
UUUUUUUUUUU-3'-BHQI, lateral flow seritleri i¢in 5-FAM-
UUUUUUUUUUU-3"-biotin hazirlanmistir. Prob RNA raportorleri
Ul1 sekansina sahip olup 5’ ugta FAM (Carboxyfluorescein) ve 3’
ucta ise BHQ1 (Black Hole Quencher) ve diger segmentte biotin
iceren diziler Casl3a niikleazinin ana substrat iizerindeki cis
aktivitesinden sonra trans aktiviteyle par¢alanmakta boylece FAM
bolgeden floresan 151k yayilmaktadir. Teknik olarak Cas13a niikleaz
enzimi ana substratt crRNA ile uyumlu degilse kollateral aktivite
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gosteremeyecegi i¢in floresan 151k ya ¢ok zayif veya hig bir gelisme
beklenmez.

Sekil 3. RT-RPA-CRISPR/Cas13a ile hassas teghis. A)Floresan
imaji akilli telefon kamerasiyla mavi i1k transmisyon cihazi
kullanarak elde edilmistir, B)Floresan sinyal yogunlugu mikroplaka
okuyucularla tayin edilmistir, C)Cas13a-LFA 'nin 6zgiilliik
denemesi
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Kaynak Yin & ark., (2025) "den alinmistir

Sekil 4. CRISPR/Cas13a ile simiile edilen NiV viriisii klinik ornek
analizleri. A)Floresan imaji akilli telefon kamerasiyla mavi isik

transmisyon cihazi kullanarak elde edilmistir, B)Floresan sinyal
vogunlugu mikroplaka okuyucularla tayin edilmistir, C)Simiile
edilen klinik orneklerin CRISPR/Casi3a ile LFA test sonuclart
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Kaynak: Yin & ark., (2025) 'den alinmistir

Sonuc¢ Degerlendirme

Molekiiler teshislerde hizli ve duyarli tani-teshis amagh
gelistirilen teknolojiyle Cas13a kollateral trans-pargalama aktivitesi
floresan  olarak  hazirlanan prob  RNA’lar  kullanilarak
gozlenmektedir. Genellikle 6nce niikleik asit ornekleri cogaltilmakta
ardindan RNA transkriptleri iiretilmekte ve bdylece hedeflenen
ssSRNA ’lar iiretilmis olmaktadir. Hedeflenen bolgenin baz dizisine
sahip olan ssRNA ile crRNA spacer bolgeyle eslesince Casl3a
kompleksi aktiflenmekte ve floresan sinyale sahip molekiilii tasiyan
hedef dis1 ilgisiz ssRNA raportér molekiilleri (prob veya
biyosensorler) trans-parcalanmaya ugradiktan sonra floresan 11k
yayilmaktadir.

Oldukea yiiksek bir kapasiteye sahip mikro-kuyulu ¢iplerle
bir test 6rnegi ile birgok virlis RNA ’sinin Casl3a ile taramasi hizli,
Ozgiil, duyarli bir sekilde yapilabilmektedir (Ackerman & ark.,
2020). Stabil bir metot kullanildiginda, Cas13 ile viral teshis hizl,
Ozgiil, duyarli ve tek bir test basina 0,05 $ (~2,36 TL) bedel ile
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oldukc¢a diisiik maliyete sahip oldugu bildirilmistir (Shihong Gao,
Zhu & Lu, 2021). Ancak metodolojiye gore bu maliyet bazen kiiglik
capl degiskenlik de gosterebilmektedir (Hak & ark., 2025; Sheri &
ark., 2025). Ornegin her bir reaksiyon bedeli Cas13a ile 0,32 $, RT-
PCRile 7,78 $, dPCR ile 11,95 $ olarak hesaplanmustir (Sheri & ark.
2025).

Cogunlukla tibbi klinik teshislerde viral niikleik asit tayinleri
icin gelistirilen SHERLOCK yaklasik 50 dakika gibi kisa bir siire
icinde UV altinda hatta cep telefon 15181 bile kullanilarak ¢iplak
gozle floresan 151k yayan prob niikleik asitleri teshis
edilebilmektedir. Bitki viral infeksiyonlar ve salginlar tarimda
kiiresel ekonomiyi etkileyebilecek onemli kayiplar yaratmaktadir.
CRISPR Casl3a sistemi, hastalifin tiim araziye yayilmasini
onlemek icin erken tani-teshis caligmalarinda ve epidemiyolojik
arastirmalarda yeni ve gii¢lii bir alternatiftir.

RT-RPA-CRISPR/Cas13a ile viral RNA teshis arastirma
caligmalar1 duyarl, 6zgiil ve pozitif oldugu bilinen numunelerle
%100 uyumlu sonuglar vermektedir. Ancak DNA, RNA gibi niikleik
asit arastirmalarinda kullanilan enzimler, ¢6zeltiler vb. kimyasallarin
soguk kosullarda transfer edilmesi gerekmektedir. Hassas
cozeltilerin liyofilizasyon gibi tekniklerle kurutulmasi sorunu
cozebilir niteliktedir. Yakin gelecekte oda 1sisinda soliisyonlarin
aktivitesini koruyan yeni tampon c¢ozeltiler veya teknikler
gelistirilerek bu sorunlarin zamanla giderilebilecegi limit
edilmektedir. Yenilik¢i teknolojilerle ¢iftgilerin bile kullanabilecegi
tampon soliisyonlar ve test seritleriyle heniiz semptom gostermeyen
bitkilerde patojen viriisler arazide yerinde erken donemde teshis
edilebilecektir. Boylece Onleyici bitki koruma tedbirlerinin erken
uygulanmasiyla hastaliklarin yayilmasi da engellenebilecektir.
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BOLUM 6

TATLI SU EKOSISTEMLERINDE
MIKROALGLERIN BiYOINDIKATOR ROLU

BENGU TEMIZEL!
Giris
Tath su ekosistemleri, biyolojik ¢esitliligin korunmasi ve
ekolojik dengenin siirdiiriilebilmesi agisindan biiylikk Oneme
sahiplerdir. Bu ekosistemler, ayni zamanda igme suyu temini,
tarimsal sulama, endiistriyel kullanim ve rekreasyon gibi bir¢ok
temel ihtiyaci karsilamaktadir (Dudgeon & ark., 2006:163). Goller,
akarsular, barajlar ve sulak alanlar, bu yoniiyle insan yasamina
dogrudan katki saglayan kritik sucul sistemlerdir. Ancak son yillarda
sanayilesme, kentlesme, yogun tarimsal faaliyetler ve iklim
degisikligi gibi antropojenik etkiler nedeniyle tatli su
ekosistemlerinde ciddi g¢evresel bozulmalar meydana gelmektedir
(Dudgeon & ark., 2006: 163; Vorosmarty & ark., 2010:555; Wu &
ark., 2017:124). Ozellikle noktasal olmayan kirlilik kaynaklari,
besin tuzu yiiklenmesi ve habitat degisimleri sucul sistemlerin dogal
yapisin1 dnemli Olglide etkilemektedir (Carpenter, 1998:287). Bu
stirecler, su kalitesinin ve ekolojik dengenin bozulmasima neden
olmaktadir.

Su kaynaklarina ulagan c¢esitli kirleticiler; besin elementi
artisl, toksik madde birikimi ve fizikokimyasal parametrelerde
degisimlere yol acarak ekosistem isleyisini dogrudan etkilemektedir.
Bu durum yalnizca su kalitesinin bozulmasina degil, ayn1 zamanda
biyolojik c¢esitliligin azalmasina ve ekosistem hizmetlerinin

"' Ogr. Gor. Dr., Giresun Universitesi, Merkezi Arastirma Laboratuvar1 Uygulama
ve Arastirma Merkezi, GRUMLAB, Orcid: 0000-0002-5217-3013
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zayiflamasina da neden olmaktadir (Dudgeon, 2006:163; Lynch &
ark., 2023:¢1633). Bu nedenle tatli su sistemlerinin diizenli olarak
izlenmesi, ekosistem sagligmin degerlendirilmesi ve g¢evresel
degisimlerin erken donemde belirlenmesi biiyiik 6nem tasimaktadir
(Wu & ark., 2017:124; Temizel & Soylu, 2021:414). Etkin su
kalitesi yonetimi hem insan sagligimmin korunmasi hem de sucul
ekosistemlerin siirdiirtilebilirligi acisindan temel bir gereklilik
olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle tatli su sistemlerinin diizenli
olarak izlenmesi ve c¢evresel degisimlerin erken ddnemde
belirlenmesi biiyiilk 6nem tasimaktadir (Mogane & ark., 2023:926;
Medeiros & Milosevic¢, 2023:1).

Sucul ortamlardaki degisimlerin belirlenmesinde fiziksel ve
kimyasal analizler yaygin olarak kullanilmasina ragmen, bu
yontemler ¢ogu zaman yalnizca Ol¢iim yapildigi andaki gevresel
kosullar1 yansitmaktadir. Bu nedenle, su kalitesinin zaman
icerisindeki degisimini ve ekosistem yanitlarini biitlinciil olarak
degerlendirmede smirli kalabilmektedirler. Buna karsilik biyolojik
izleme yontemleri, canli organizmalarin c¢evresel degisimlere
verdikleri tepkileri ortaya koyarak ekosistemin genel durumu
hakkinda daha kapsamli ve biitiinciil bilgiler sunmaktadir (Medeiros
& Milosevié, 2023:1; Stefanidis & Papastergiadou, 2024:1460). Bu
yontemler, yalnizca fiziksel ve kimyasal parametreleri degil, ayni
zamanda bu degisimlerin biyota lizerindeki uzun vadeli etkilerini de
yansitmaktadir. Biyoindikatorler, ¢evresel kosullardaki degisimleri
varliklari, bolluklari, tiir kompozisyonlar1 veya fizyolojik tepkileri
araciliglyla yansitan organizmalar olarak tanimlanmaktadir
(Warnasuriya &  ark., 2023:164583). Bu organizmalar,
ekosistemlerdeki stres faktorlerinin  belirlenmesinde  Onemli
gostergeler olarak kabul edilmektedir.

Biyolojik izleme c¢alismalarinda yaygin olarak kullanilan
organizma gruplarindan biri de tatl su mikroalgleridir. Tatli su
mikroalgleri, sucul besin zincirinin temel iireticileri arasinda yer
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almakta ve ekosistem isleyisinde birincil iiretim yoluyla enerji
akisini saglayarak 6nemli bir rol oynamaktadir (Astuti & ark., 2026:
101428). Ozellikle diyatomeler, yesil algler ve siyanobakteriler,
cevresel degisimlere karsi gosterdikleri hassasiyet nedeniyle
biyolojik degerlendirme calismalarinda yaygin bigimde kullanilan
onemli gostergeler arasinda yer almaktadir (Taurozzi & ark., 2024:
108707; Paerl & Otten, 2013:995). Besin tuzu miktari, organik
kirlilik, agir metal varhi§1 ve sicaklik degisimleri gibi ¢evresel
faktorler, mikroalg topluluklarmin tiir cesitliligini, bollugunu ve
topluluk yapisint dogrudan etkilemektedir (Paerl & Huisman,
2008:57). Bu nedenle mikroalg topluluklarinda meydana gelen
degisimler, sucul ortamlarin ekolojik durumu ve trofik yapisi
hakkinda 6nemli ve giivenilir bilgiler saglamaktadir. Son yillarda
molekiiler biyoloji teknikleri ve otomatik analiz sistemlerinin
gelismesiyle birlikte mikroalg temelli biyolojik izleme c¢aligsmalari
daha hizli, daha hassas ve daha giivenilir hale gelmistir (Amaral &
ark., 2024:235). Ozellikle DNA tabanli yontemler sayesinde tiirlerin
daha  dogru  tanimlanabilmesi,  biyolojik  degerlendirme
caligmalarinin etkinligini 6nemli 6l¢giide artirmistir (Ebenezer & ark.,
2012:129).

Bu boliimde tath su mikroalglerinin biyoindikator olarak
kullanim potansiyeli, ¢evresel degisimlere verdikleri ekolojik ve
fizyolojik tepkiler ile su kalitesinin degerlendirilmesindeki rolleri ele
alinacaktir.

Tath Su Mikroalgleri ve Su Ekosistemleri

Tatl su ekosistemleri, insan yasami icin kritik 6neme sahip
bircok kaynak ve hizmet sunmasina ragmen, biyocesitlilik kaybinin
en yogun yasandig1r ve en fazla degisime ugrayan ekosistemler
arasinda yer almaktadir (Geist, 2011:1507). Bu ekosistemlerde
yasayan mikroalgler, sucul besin zincirinin temel iireticileri olup

oksijen {iretimi ile azot ve fosfor dongiilerinde Onemli rol
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oynamaktadir (Reinl & ark., 2022:118573; Xiang & ark.,,
2023:3958). Mikroalg topluluklarmin tiir kompozisyonu ve
bollugunda meydana gelen degisimler, ekosistem isleyisi, enerji
akist  ve madde  dongiileri iizerinde O6nemli  etkiler
olusturabilmektedir. Ayrica su kalitesinin  belirlenmesinde
biyoindikatér olarak  kullanilmalari, c¢evresel degisimlerin
izlenmesinde Onem tagimaktadir (Astuti & ark., 2026:101428;
Palanivel & ark., 2026:139).

Tath su mikroalgleri, ¢evresel kosullara bagli olarak biiyiik
cesitlilik gostermektedir (Bhattacharjee & ark., 2025:35). Isik,
sicaklik, pH, ¢ozlinmiis besin elementleri ve su hareketliligi gibi
cesitli cevresel faktorler mikroalg topluluklarinin dagilimmi ve
baskin tiirlerini etkilemektedir (Meng & ark., 2021:124695). Tath
sularda en yaygin goriilen mikroalg gruplar arasinda diyatomeler,
yesil algler ve siyanobakteriler bulunmaktadir (Enamala & ark.,
2018:49). Mikroalgler yalnizca primer {iretimden sorumlu
organizmalar olmayip, ayn1 zamanda biyoyakitlar, biyoaktif tibbi
irlinler ve gida bilesenleri icin yenilenebilir, slrdiiriilebilir ve
ekonomik kaynaklardir (Khan & ark., 2018:36) Siyanobakteriler ve
baz1 yesil alg tiirlerinin asir1 cogalmasi sonucu meydana gelen zararl
alg patlamalar1 (HABs), besin maddelerince zenginlesmenin ve
ekolojik bozulmanin Onemli gostergelerinden biri olarak kabul
edilmektedir (Paerl & Otten:995, 2013; Huisman & ark., 2018:471).

Tath Su Mikroalglerinin Cesitliligi

Tatli su mikroalgleri oldukga genis bir taksonomik ¢esitlilige
sahiptir. Bu organizmalarin farkli ¢evresel kosullara uyum
saglayabilmeleri, ¢esitli habitatlarda yayilim gostermelerine olanak
tanimaktadir. Mikroalg topluluklarinin yapisi, suyun trofik diizeyi ve
fizikokimyasal ozellikleri hakkinda ©nemli bilgiler sunmaktadir
(Damtew & ark., 2018:1).
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Tablo 1 Tath su ekosistemlerinde yaygin olarak bulunan mikroalg
gruplarinin temel ozellikleri ve temsilci cinsleri

Tath Su Hareket
e . . Yetenegi
‘(}lﬁum) Bolima 12211111: %‘rill‘:“m“ (Vejetatif Tipik Ornekler
Mgrfolo'isi Hucreler/
. Koloniler)
Mikroskobik | Yiizdiirme
Mavi-yesil Mavi- veya goriiniir diizenlemesi, Cylindrospermops
algler . -genellikle bazilar1 ) ) :
(Cyanophyta) yesil koloni kayarak is, Microcystis
olusturur hareket eder
Mikroskobik Bazi tek
. . veya gorlinlir | .. . Chlamydomonas,
Yesil algler | Cimen . .. | hiicreli ve
(Chlorophyta) yesili - tek hiicreli Koloniler Scenedesmus  sp.,
ya da ipliksi Chlorella
koloni kameilidir
Oglenoidler Cesitli Mikroskobik | Cogunlukla
(Euglenophyta) | renkler - tek hiicreli | kameil Euglena, Phacus
Sari-yesil algler . MlkrOSIiOblk. Kameils Ophiocytium,
Sari-yesil | - tek hiicreli | zoosporlar ve :
(Xanthophyta) L Vaucheria
veya ipliksi | gametler
Dinoflagellatlar kK;;I\r/l ;2;1 Mikroskobik | Tamami Ceratium,
(Dinophyta) gi - tek hiicreli | kamgili Peridinium
Kriptomonadlar | Cesitli Mikroskobik | Cogunlukla Rhodomonas,
(Cryptophyta) renkler - tek hiicreli | kameili Cryptomonas
. Altin Mikroskobik
z(é}llzogéleﬁ ta) kahveren | - tek hiicreli l}?:rflﬂ?lrl ! ]l\)lic;l(l)cl))mooi;as,
rysophy gi veya koloni ¢ &
Diyatomeler Altin MlkrOSlEOblk. ?ubs.trat .
S - tek hiicreli | ilizerinde Navicula,
(Bacillariophyta | kahveren ol .
) ; veya ipliksi | kayarak Aulacoseira
& koloni hareket
Mikroskobik
Kirmiz1  algler Kirmizt veya gorinir Hareketsiz Batrachospermu,
(Rhodophyta) - tek hiicreli Bangia
ya da koloni
Gorlinlir -
Kahverengi Kahvere gok  hicreli . Pleurocladia,
algler . yastikst  ve | Hareketsiz . ol
(Phaeophyta) net kabuksu Heribaudiella
talluslar

Kaynak: Bellinger & Sigee, 2015:6 ve Damtew, 2018:1 den uyarlanmugstir.
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Tatli su ekosistemlerinde ¢ok sayida mikroalg grubu
bulunmasina ragmen, su kalitesi degerlendirmelerinde ve biyolojik
izleme c¢alismalarinda en  yaygin  olarak  diyatomeler
(Bacillariophyta), yesil algler (Chlorophyta) ve siyanobakteriler
(Cyanobacteria) kullanilmaktadir. Bu gruplar, ¢evresel degisimlere
duyarl olmalar ve farkl kirlilik diizeylerine 6zgii tepkiler vermeleri
nedeniyle 6nemli biyoindikatorler olarak kabul edilmektedir. Bu
nedenle, s6z konusu mikroalg gruplarinin temel 6zellikleri “Tath
Sularda Biyoindikatér Olarak Kullanilan Baslica Mikroalg
Gruplar1” baslig1 altinda 6zetlenmistir.

Ekolojik Fonksiyonlar

Tatli su mikroalgleri, ekosistemlerin hem yapisal hem de
fonksiyonel siirdiiriilebilirligini saglayan temel organizmalardir.
Birincil tiretim yoluyla enerji girisini saglarken, besin dongiilerine
katilarak elementlerin geri kazanimini desteklerler. Ayrica
fotosentetik faaliyetleri sayesinde ¢Ozlinmils oksijen iiretimi
gergeklestirir ve sucul besin aglarinin temelini olustururlar (Astuti &
ark., 2026:101428). Mikroalgler, giines enerjisini biyolojik olarak
kullanilabilir organik maddeye doniistiiren baslica primer {ireticiler
arasinda yer almakta ve bu Ozellikleri sayesinde sucul
ekosistemlerde enerji akisinin baslangi¢c noktasini olusturmaktadir
(Dokulil & Qian, 2021:77). Bunun yaninda mikroalgler, karbonun
biyolojik olarak tutulmasina katki saglayarak kiiresel karbon
dongiisinde de onemli bir rol iistlenmektedir. Ozellikle
fitoplanktonik mikroalgler tarafindan gercgeklestirilen fotosentetik
faaliyetler, atmosferik karbondioksitin uzaklastirilmasina ve sucul
ortamlarda karbon depolanmasina katkida bulunmaktadir. Bu
nedenle mikroalgler yalnizca yerel ekosistem isleyisi acisindan
degil, ayn1 zamanda kiiresel biyokimyasal dongiiler agisindan da
onemli organizmalar olarak kabul edilmektedir (Xu & ark.,

2023:641, Hou & ark., 2024:106495). Tatli su mikroalglerinin
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ekosistem icerisindeki temel ekolojik fonksiyonlart ve sucul
ekosistem tlizerindeki etkileri Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Tablo 2 Tatli su mikroalglerinin baslica ekolojik fonksiyonlar: ve
sucul ekosistem iizerindeki etkileri

Ekolojik Mikroalglerin Ekosistem Uzerindeki Kavnak
Fonksiyon Rolii Etkisi Y
Fotosentez
yoluyla giines | Sucul besin aglarinin | Naselli-Flores
Birincil tiretim enerjisini organik | enerji temelini | & Padisak,
maddeye olusturur 2023:2691
doniistiiriir
Azot ve fosfor
gibi besin | Besin elementlerinin | Bellinger &
Besin dongiisii elementlerinin geri  kazanimi  ve | Sigee, 2015:2,
biyolojik ekosistem Astuti & ark.,
doniisiimiine verimliliginin artmas1 | 2026:101428
katki saglar
Fotosentez Su kolonunda oksijen
Oksijen iretimi sirasinda dengesinin korunmasi | Wetzel,
¢Oziinmiis oksijen | ve aerobik yasamin | 2001:389
iiretir stirdiiriilmesi
Fotosentez Karbon Bhardwaj &
yoluyla  CO.'yi | depolanmasina katk: | ark.,
Karbon dongiisii | organik  karbon | saglar  ve iklim | 2025:285,
formuna diizenleyici siiregleri | Astuti & ark.,
doniistiiriir destekler 2026:101428
Zooplankton,
. bentik Trofik seviyeler .
Besin omurgasizlar ve .. | Bellinger &
aglarindaki rolii | diger tiiketiciler arasmdg o enedt Sigee, 2015:2
- .| transferini saglar
igcin temel besin
kaynagi olusturur.

Not: Tablo, ilgili literatiirlerden yararlanilarak olusturulmustur.

Mikroalgler  gerceklestirdikleri  ekolojik  fonksiyonlar
sayesinde sucul ekosistemlerin {iretkenligi, biyolojik ¢esitliligi ve
ekolojik dengesi lizerinde dogrudan etkilidirler. Mikroalg
topluluklarinin yapisinda meydana gelen degisimler; enerji akisi,

besin dongiisii ve oksijen dengesi gibi temel ekosistem siireclerinden
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etkilendiginden, bu  organizmalar  ekosistem  sagliginin
degerlendirilmesinde onemli gostergeler olarak kabul edilmektedir.
Ayrica mikroalglerin ¢evresel degisimlere hizli tepki vermesi,
onlarin biyoindikator olarak kullanilmalarinin temel nedenlerinden
birini olusturmaktadir (Martinez-Burgos & ark., 2024:323).

Su Kalitesi Parametreleri ve Mikroalg Tepkileri

Su kalitesi parametreleri, sucul ekosistemlerin fiziksel,
kimyasal ve biyolojik 6zelliklerinin degerlendirilmesinde kullanilan
temel gostergeler arasinda yer almaktadir (Rocha & ark., 2015:171).
Bu parametrelerde meydana gelen degisimler, mikroalg
topluluklarimin tiir ¢esitliligi, yogunlugu, metabolik aktiviteleri ve
topluluk yapisi tizerinde dogrudan etkili olmaktadir (Astuti & ark.,
2026:101428). Mikroalgler c¢evresel degisimlere hizli tepki
verebildikleri i¢in su kalitesindeki degisimlerin belirlenmesinde
onemli biyolojik gostergeler olarak kullanilmaktadir (Gokge,
2016:81). Mikroalg topluluklarinda gozlenen degisimler, yalnizca su
kalitesindeki farkliliklar1 degil, aym1 zamanda ekosistemin genel
saglig1 ve isleyisi hakkinda da énemli bilgiler sunmaktadir. Ozellikle
sicaklik, 151k, pH, ¢6zlinmiis oksijen, besin tuzu miktar1 ve agir metal
konsantrasyonlar1 gibi faktorler, mikroalglerin biiylime ve gelisim
stireglerini onemli dl¢iide etkilemektedir (Patrick & ark., 2026:41;
Pawari & ark., 2015:943). Su kalitesinin degerlendirilmesinde
kullanilan parametreler genel olarak fiziksel, kimyasal ve biyolojik
parametreler olarak siniflandirilmaktadir. Bu parametrelerin her biri
mikroalglerin biiylime, ¢ogalma ve tiir kompozisyonu iizerinde farkl
diizeylerde etkiler olusturmaktadir (Gatamaneni & ark., 2018:1037).
Bu nedenle mikroalglerin ¢evresel degiskenlere verdikleri tepkilerin
anlasilmasi, sucul ekosistemlerin izlenmesi ve yonetimi agisindan
biiylik 6nem tagimaktadir.
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Fiziksel Parametreler
Bulanmikhik

Bulaniklik, suda bulunan askida kati maddelerin 151k
gecirgenligini azaltmasi sonucu ortaya c¢ikan onemli bir fiziksel
parametredir. Bulanikligin artmasi, mikroalglerin fotosentetik
aktivitelerini sinirlandirabilmektedir. Ozellikle diyatomlar ve yesil
algler gibi 1s18a duyarli mikroalg gruplarinda biliyiime hizinin
azalmasina neden olmaktadir. Bunun yaninda yiiksek bulaniklik,
bazi tiirlerin baskilanmasina ve 151k toleransi yiiksek tiirlerin baskin
hale gelmesine yol agabilmektedir (Tanner & ark., 2026:394).

iletkenlik

lletkenlik, suda ¢dziinmiis iyon miktarmni gosteren dnemli bir
parametredir. Tarimsal drenaj, endiistriyel atiklar ve evsel desarjlar
sonucu artan iyon konsantrasyonu, mikroalg topluluk yapisinda
degisimlere neden olmaktadir. Ozellikle yiiksek iletkenlik
kosullarinda tuzluluga toleransli mikroalg tiirlerinin baskin hale
geldigi goriilmektedir. Iletkenlikte meydana gelen degisimler,
fitoplankton yogunlugu ve tiir kompozisyonunun
degerlendirilmesinde O6nemli bilgiler saglamaktadir (Celekli,
2025:7760).

Sicakhk

Sicaklik, mikroalglerin biiylimesini, fotosentez hizini1 ve
metabolik aktivitelerini etkileyen temel ¢evresel faktorlerden biridir.
Artan sicaklik, bazi mikroalg tiirlerinde biiylime hizini artirirken,
bazi hassas tiirlerde metabolik stres olusturarak popiilasyon
azalmasina neden olabilmektedir. Ozellikle yiiksek sicaklik kosullart
siyanobakteri gelisimini tesvik etmekte ve zararli alg patlamalarinin
olusumuna katki saglamaktadir. Sicaklik degisimleri ayrica
mikroalglerin pigment yapisi, lipid iiretimi ve tiir dagilimi tizerinde
de etkili olmaktadir (Tanner & ark., 2026:394; Paerl, 2018:76).
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Tuzluluk

Tuzluluk, mikroalglerin hiicresel osmotik dengesini
etkileyen Onemli fiziksel parametrelerden biridir. Tuzluluk
seviyesindeki degisimler, ozellikle tatli su mikroalglerinin tiir
cesitliligi  iizerinde belirleyici olmaktadir. Yiiksek tuzluluk
kosullarinda yalnizca toleranslh tiirler gelisimini siirdiirebilmekte,
hassas tiirler ise ortamdan kaybolabilmektedir. Bu durum mikroalg
topluluk yapisinda 6nemli degisimlere neden olmaktadir (Bellinger
& Sigee, 2015:121; Xu & ark., 2023:641).

Kimyasal Parametreler
pH

pH, mikroalglerin biiylimesi ve fotosentetik aktiviteleri
iizerinde dogrudan etkili olan temel kimyasal parametrelerden
biridir. Farkli mikroalg tiirleri farkli pH tolerans araliklarina sahiptir.
Asidik veya alkali kosullar, tiir kompozisyonunda degisimlere neden
olarak bazi tiirlerin baskin hale gelmesini saglayabilmektedir.
Ozellikle diyatom topluluklar1 pH degisimlerine kars1 oldukca
duyarli olup biyolojik izleme ¢alismalarinda yaygin olarak
kullanilmaktadir (Birks & ark., 1990:263; Bellinger & Sigee,
2015:41).

Coziinmiis Oksijen

Cozlinmiis oksijen miktari, sucul ekosistemlerin biyolojik
durumu hakkinda Onemli bilgiler sunmaktadir. Mikroalgler
fotosentez yoluyla oksijen iiretirken, organik Kkirliligin arttig1
ortamlarda ¢oziinmiis oksijen seviyeleri diisebilmektedir. Ozellikle
yogun siyanobakteri patlamalari sonrasi meydana gelen ayrisma
stiregleri, sudaki oksijen miktarinin azalmasina ve sucul canlilar igin
stres kosullarinin olusmasina neden olmaktadir (Jacob-Lopes & ark.,
2020:105756).
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Besin Tuzlar1 (Azot ve Fosfor)

Azot ve fosfor, mikroalg gelisimini belirleyen en Onemli
besin elementleri arasinda yer almaktadir. Bu besin maddelerinin
asir1 artig1 6trofikasyona neden olmakta ve 6zellikle siyanobakteriler
ile baz1 yesil alg tiirlerinin asir1 ¢ogalmasina yol agmaktadir. Besin
tuzu zenginlesmesi sonucunda tiir cesitliligi azalirken, kirlilige
toleransli tiirler baskin hale gelmektedir. Bu nedenle azot ve fosfor
seviyeleri, mikroalg temelli su kalite degerlendirmelerinde énemli
parametreler olarak kullanilmaktadir (Dodds & Smith, 2016:155).

Agir Metaller

Kadmiyum, kursun, civa ve arsenik gibi agir metaller
mikroalgler lizerinde toksik etkiler olusturabilmektedir (Shanab &
ark., 2012:392). Agir metal kirliligi, mikroalglerin fotosentez
kapasitesini azaltmakta, hiicresel yapilarin1 bozmakta ve biiylime
hizlarim diistirmektedir. Bununla birlikte bazi mikroalg tiirleri agir
metallere tolerans gelistirebilmekte ve bu ozellikleri sayesinde
biyolojik izleme caligmalarinda biyogosterge olarak
kullanilabilmektedir (Xiao & ark., 2025:1843).

Biyolojik Parametreler
Bakteriler ve Mikroalg iliskisi

Sucul ekosistemlerde bakteriler ve mikroalgler arasinda
yakin bir ekolojik iligki bulunmaktadir. Organik madde miktarinin
artmasiyla birlikte bakteriyel aktivite ylikselmekte, bu durum
cozlinmiis oksijen seviyelerini etkileyerek mikroalg topluluk
yapisinda degisimlere neden olmaktadir. Ozellikle organik kirliligin
yogun oldugu sularda kirlilige toleransli alg tiirleri baskin hale
gelmektedir (Palmer, 1969:78; Khan & ark., 2022:132841).
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Zararh Alg Patlamalari

Baz1 mikroalg tiirlerinin asir1 ¢ogalmasi sonucu meydana
gelen zararli alg patlamalart (HABs), su kalitesinin bozuldugunu
gosteren  onemli  biyolojik  gostergelerdendir.  Ozellikle
siyanobakteriler tarafindan olusturulan alg patlamalari; toksin
iiretimi, oksijen azalmasi ve 151k gecirgenliginin diismesi gibi ciddi
ekolojik problemlere yol a¢maktadir. Bu durum hem sucul
organizmalar hem de insan sagligi agisindan onemli riskler
olusturmaktadir (Paerl, 2018:76; Amorim & Nascimento Moura,
2021:143605; Igwaran, 2024:71).

Bazi Cevresel Faktorlere Karsi Mikroalglerin Biyolojik
Tepkileri

Sicaklik, mikroalglerin bilylimesini, metabolizmasini,
fotosentez hizin1 ve topluluk yapisini etkileyen temel g¢evresel
faktorlerden biridir. Farkli mikroalg tiirleri farkli optimum sicaklik
araliklarma sahip olup, sicaklik degisimleri tiirlerin biiyiime hizinda
olumlu veya olumsuz etkiler olusturabilmektedir. Artan sicaklik;
fotosentez, solunum ve enzimatik reaksiyonlar: etkileyerek hiicresel
metabolizmay1 degistirmekte, ayrica hiicre boyutu, hareket kabiliyeti
ve biyokimyasal icerikte degisimlere neden olmaktadir. Yiiksek
sicakliklar bazi tiirlerde lipid iiretimini artirirken, asir1 sicaklik
stresinin protein ve zar yapilarinda bozulmalara yol agtig1
bildirilmektedir (Gao & ark., 2017:293; Dory & ark., 2024:509).
Bunun yaninda sicaklik artigi, zararli alg patlamalarinin (HABs)
olusumunu tesvik ederek mikroalg topluluk yapist ve biyogesitliligi
iizerinde 6nemli degisikliklere neden olabilmektedir. Bu nedenle
sicakliga bagli topluluk degisimleri, iklim degisikliinin tath su
ekosistemleri iizerindeki etkilerinin degerlendirilmesinde Onemli
biyolojik gostergeler olarak kullanilabilmektedir.
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Tuzluluk, mikroalglerin biiylimesi, morfolojisi, fizyolojik
aktiviteleri ve biyokimyasal yapilari lizerinde etkili olan onemli
cevresel faktorlerden biridir. Mikroalg tiirleri  tuzluluga
toleranslarma gore farkli gruplara ayrilmakta ve her tiir farklh
tuzluluk seviyelerine farkli tepkiler vermektedir. Tuzluluk stresine
maruz kalan mikroalglerde hiicre boyutu, hiicre boliinmesi ve
hareket kabiliyeti degisebilmekte; bazi tiirlerde “palmelloid” adi
verilen ¢ok hiicreli yapilar olusabilmektedir (Khona & ark.,
2016:434; Shetty & ark., 2019:1657). Yiiksek tuzluluk ayrica
plazmoliz, vakuol olusumu ve organel bozulmalar1 gibi hiicresel
degisimlere neden olabilmektedir. Bunun yaninda tuzluluk
degisimleri fotosentetik pigment miktari, lipid ve karbonhidrat
iretimi gibi metabolik siiregleri de etkilemektedir. Mikroalgler,
ozmotik strese karsi iyon dengesi, osmoprotektan iiretimi ve
antioksidan mekanizmalar gelistirerek uyum saglamaktadir. Sonug
olarak tuzluluk degisimleri, mikroalglerin dagilimi, biyokiitle
iretimi, fizyolojik aktiviteleri ve topluluk yapisi iizerinde belirleyici
rol oynamaktadir (Shetty & ark., 2019:1657; Bazzani & ark.,
2021:1242).

Isik, mikroalglerin biiylimesi, fotosentezi, metabolizmasi ve
topluluk yapisin1 etkileyen temel c¢evresel faktorlerden biridir.
Uygun 151k siddeti fotosentetik aktiviteyi ve birincil {iretimi
artirirken, asirt 151k ve Ozellikle UV-B radyasyonu fotosentetik
sistemde oksidatif hasara neden olarak biiylime ve gelismeyi
olumsuz etkileyebilmektedir (Dwivedi & Ahmad, 2023:47). UV
isinlarl;  pigment yapisinda bozulma, DNA hasari, hiicre
hareketliliginde azalma ve reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) olusumu
gibi cesitli hiicresel streslere yol agmaktadir. Bununla birlikte bazi
mikroalg tiirleri, karotenoidler ve miykosporin-benzeri amino asitler
gibi koruyucu bilesikler tireterek yiiksek 151k ve UV stresine karsi
uyum saglayabilmektedir (Geraldes & ark., 2025:104326;
Punchakara & ark., 2023:e00740). Isik siddetindeki degisimler
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ayrica fotosentez hizini, pigment iiretimini, lipid birikimini ve
fitoplankton topluluk kompozisyonunu etkileyerek tiirler arasinda
farkl1 fizyolojik tepkilere neden olmaktadir (Maltsev & ark.,
2021:515). Bu nedenle 151k rejimindeki degisimler, ozellikle
fitoplankton topluluklarinin dikey dagilimi ve tiir kompozisyonu
iizerinde Onemli etkiler olusturabilmektedir (Boulianne & ark.,
2025: fbaf035).

pH degisimleri, mikroalglerin biiylimesi, fotosentezi,
metabolik aktiviteleri ve tiir dagilimi iizerinde onemli etkiler
olusturan temel c¢evresel faktorlerden biridir. Tathh su
ekosistemlerinde meydana gelen pH degisimleri, karbon
kaynaklarimin  kullanilabilirligini  ve  besin  elementlerinin
cozlinlrliglinii  etkileyerek mikroalglerin biliylime performansi
iizerinde belirleyici rol oynamaktadir (Wu & ark., 2022:120266).
Mikroalg tiirleri farkli optimum pH araliklarina sahip oldugundan,
pH degisimleri tiir kompozisyonu, biyokiitle iiretimi ve birincil
iretkenlik iizerinde tiirlere 6zgii etkiler gostermektedir. Diigiik pH
kosullar1 fotosentez, enzim aktivitesi, hiicre i¢i pH dengesi ve besin
elementi kullanilabilirligi gibi fizyolojik stiregleri
etkileyebilmektedir. ~ Ayrica pH  degisimleri  fitoplankton
topluluklarinin tiir kompozisyonunu ve baskin tiir yapisini
degistirebilmekte; ozellikle bazi siyanobakteriler ve mikroalgler,
gelismis karbon yogunlagtirma mekanizmalar1 sayesinde yiiksek
CO: ve diisiik pH kosullarinda rekabet avantaji kazanabilmektedir
(Kholssi & ark., 2023:105932; Kupriyanova & ark., 2023:1569).

Sicaklik, tuzluluk, 151k ve pH gibi cevresel faktorlerde
meydana gelen degisimler, mikroalglerin biiylime, metabolizma,
pigment iiretimi ve topluluk yapisinda 6nemli degisikliklere neden
olmaktadir. Mikroalglerin bu c¢evresel degisimlere hizli ve
olgiilebilir tepkiler vermesi, onlarin su kalitesi degerlendirmelerinde
ve biyolojik izleme ¢aligmalarinda etkili biyoindikator organizmalar
olarak kullanilmalarin1 saglamaktadir (Astuti & ark., 2026:101428).
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Su Kirliliginin Biyoindikatorleri Olarak Mikroalgler

Mikroalgler ve su kirliligi arasinda giiglii bir etkilesim
bulunmaktadir. Mikroalglerin biiyiimesi, su ortamlarinda azot ve
inorganik fosfor miktarindaki artisa bagl olarak gergeklesmektedir
(Kshirsagar, 2013:339). Alg topluluklarinda meydana gelen
degisimler ise biiyiik Ol¢lide insan faaliyetlerinden kaynaklanan
kirlilige baghdir ve bu durum, ilgili ortamin dogal cesitliliginin
bozulmasina neden olmaktadir. Antropojenik etkilerin bulundugu
ortamlardaki kirlilik diizeyi, biyolojik gdsterge olarak tanimlanan
alg topluluklarinin varliginin incelenmesiyle belirlenebilmektedir.
Alg biyolojik gostergeleri iizerine yapilan aragtirmalarda halen
cesitli eksiklikler bulunmasina ragmen, algler; kirlilige bagl olarak
hizli bliylime degisiklikleri gostermeleri, kisa yasam dongiilerine
sahip olmalar1 ve popiilasyonlarinin kolaylikla tahmin edilebilmesi
nedeniyle su kalitesinin belirlenmesinde en etkili ve hizh
yontemlerden biri olarak kabul edilmektedir. Mikroalgler, ¢evresel
kosullardaki degisimlere kisa siirede tepki verebildikleri i¢in sucul
ekosistemlerde meydana gelen bozulmalarin erken donemde tespit
edilmesine olanak saglamaktadir. (Chitthan & ark., 2025:133843).

Biyolojik izleme, farkli lokasyonlardaki ¢evresel kosullarin
degerlendirilmesinde hizli, giivenilir ve ekonomik bir yodntem
sunmaktadir. Bu yontem, ekolojik faktorlerin sucul organizmalar
tizerindeki etkilerini dogrudan oOlgerek gesitli stres faktorlerini bir
arada degerlendirmekte ve bdylece genel su kalitesinin kapsamli bir
analizini saglamaktadir (Zaky & ark., 2022:37). Bu baglamda,
mikroalg topluluklarinda meydana gelen degisimlerin temel olarak
su kalitesindeki degisikliklerden kaynaklandigin1  anlamak
onemlidir. Ilk asamada, su kalitesindeki degisimler mikroalg
toplulugunun bilesiminde nicel farkliliklar geklinde ortaya
cikmaktadir. Fitoplankton yogunlugu da bu ¢evresel faktorlere bagl
olarak degisim gostermektedir. Nitel degisimler ise yeni tiirlerin
ortaya ¢ikmasi veya mevcut tiirlerin ortamdan kaybolmasi seklinde
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gbzlemlenebilmektedir. Bu nedenle, su kalitesinin dogru bir sekilde
degerlendirilebilmesi i¢in hem nitel hem de nicel verilerin birlikte
incelenmesi gerekmektedir (Rawson, 1956:18). Bazi alg tiirleri,
kiyisal alanlarda insan faaliyetleri sonucu olusan antropojenik
etkilerin biyolojik gostergeleri olarak kabul edilmektedir (M’rabet &
ark., 2019:385). Ozellikle Navicula, Nitzschia ve Gomphonema gibi
diyatom cinsleri, organik kirlilik ve besin tuzu zenginlesmesine
verdikleri duyarli tepkiler nedeniyle tatli su ekosistemlerinde yaygin
olarak kullanilan biyolojik gostergeler arasinda yer almaktadir. (Naz
& ark., 2025:307). Biyoindikatdr olarak kullanilan mikroalg gruplari
arasinda oOzellikle diyatomeler, yesil algler ve siyanobakteriler 6n
plana ¢ikmakta olup, bu gruplarin ¢evresel degisimlere verdikleri
tepkiler su kalitesinin degerlendirilmesinde ©nemli bilgiler
saglamaktadir.

Mikroalgler, sucul ekosistemlerde cevresel degisimlere kisa
stirede tepki verebilmeleri nedeniyle en etkili biyolojik gdsterge
gruplarindan biri olarak kabul edilmektedir. Kisa yagam dongiilerine
ve yiiksek lireme hizlarina sahip olmalari, su kalitesinde meydana
gelen degisimlerin topluluk yapisina hizli bir sekilde yansimasini
saglamaktadir. Fizikokimyasal Olgiimler ¢ogu zaman yalnizca
ornekleme anindaki ¢evresel kosullar1 gosterirken, mikroalg
topluluklar1 belirli bir zaman diliminde gerceklesen c¢evresel
etkilerin  biitiinlesik  sonucunu yansitmaktadir  (Stevenson,
2014:437). Ayrica mikroalgler, sucul besin aglarinin temel
tireticileri olmalari nedeniyle besin tuzu zenginlesmesi, organik
kirlilik, asidifikasyon, agir metal kirliligi ve iklim kaynakl
degisimlere  karsi  duyarli tepkiler  gostermektedir.  Tiir
kompozisyonu, bolluk, biyokiitle ve fonksiyonel Ozelliklerde
meydana gelen degisimler, ekosistem sagligindaki bozulmalarin
erken donemde belirlenmesine olanak saglamaktadir (Wu & ark.,
2017:124; Martinez-Burgos & ark., 2024:323).
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Mikroalglerin bir diger dnemli avantaji ise farkli ekolojik
toleranslara sahip ¢ok sayida tiir igermeleridir. Ozellikle
diyatomeler, yesil algler ve siyanobakteriler, farkli ¢evresel
kosullara 6zgii yanitlar vererek su kalitesinin degerlendirilmesinde
yiiksek ayirt edicilik saglamaktadir. Ornegin bazi diyatom tiirleri
diisiik besin tuzu konsantrasyonlarina sahip oligotrofik kosullari
temsil ederken, bazi tiirler organik kirlilik ve otrofikasyonun
gostergesi  olarak  kabul  edilmektedir. Benzer  sekilde
siyanobakterilerin baskin héle gelmesi ¢cogu zaman artan besin tuzu
yiikii ve ekolojik bozulma ile iliskilendirilmektedir (Kelly & ark.,
2008:1; Bellinger & Sigee, 2015:101). Bu ozellikleri sayesinde
mikroalgler yalnizca mevcut ¢evresel durumu degil, ayni zamanda
ekosistemde meydana gelen degisimlerin yonii ve siddeti hakkinda
da bilgi saglayabilmektedir.

Son yillarda ¢evresel DNA (eDNA), DNA metabarkodlama
ve yliksek c¢oziintirlikli goriintii analiz sistemlerinin gelismesi,
mikroalg tabanli biyolojik izleme ¢aligmalarinin dogrulugunu ve
etkinligini 6nemli Olgiide artirmistir. Geleneksel mikroskobik
yontemlerle belirlenmesi gii¢ olan nadir veya kriptik tiirler,
molekiiler teknikler sayesinde daha hassas bi¢imde tespit
edilebilmektedir. Bu durum, mikroalglerin su kalitesinin
degerlendirilmesindeki kullanim alanlarmmi genisletmekte ve
biyolojik izleme programlarinin gilivenilirligini artirmaktadir
(Kezlya & ark., 2023:1038; Rivera, 2025:67). Bu nedenle
mikroalgler gilinlimiizde hem klasik biyolojik degerlendirme
caligmalarinda hem de yeni nesil biyomonitoring uygulamalarinda
en Onemli biyolojik gosterge gruplarindan biri  olarak
degerlendirilmektedir.
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Tath Sularda Biyoindikator Olarak Kullanilan Mikroalg
Gruplan

Tatli su ekosistemlerinde bulunan mikroalgler, c¢evresel
degisimlere hizli tepki vermeleri nedeniyle su kalitesinin
degerlendirilmesinde ~ 6nemli  biyolojik  gostergeler olarak
kullanilmaktadir. Mikroalg topluluklarinin tiir kompozisyonu,
yogunlugu ve cesitliligi; besin tuzu miktari, organik madde ytikii,
agir metal kirliligi ve Otrofikasyon gibi cevresel faktorlerden
dogrudan etkilenmektedir. Bu nedenle farkli mikroalg gruplari,
farkli kirlilik tiplerinin belirlenmesinde 6nemli rol oynamaktadir.

Diyatomlar (Bacillariophyta)

Diyatomlar (Bacillariophyceae), deniz ve tath su
ekosistemlerinde yaygin olarak bulunan fotosentetik mikroalglerdir
(Kociolek & ark., 2026). Birincil iiretici olarak karbon ve silika
dongiilerine katki saglarken, sentezledikleri lipitler araciligiyla sucul
besin aglarmin  temel bilesenlerinden  birini  olustururlar
(Yogeshwaran &  ark., 2025:106277). Su kalitesinin
degerlendirilmesinde en yaygin kullanilan mikroalg gruplarindan
biri olan diyatomlar, silisli hiicre duvarlar1 sayesinde c¢evresel
degisimlere kars1 hassas tepkiler vermektedir (Bellinger & Sigee,
2015:34). Diyatom topluluklarinin analizi, su ekosistemlerinin
ekolojik durumu ve su kalitesi hakkinda 6nemli bilgiler sunmaktadir
(Jakovljevi¢ & ark., 2021:107847). Ozellikle trofik durum, asitlik ve
organik kirliligin belirlenmesinde etkili gostergeler olarak kabul
edilirler. Diyatomlarin biyokiitle ve tiir ¢esitliligindeki degisimler,
sudaki azot ve fosfor diizeylerindeki degisimleri yansitmaktadir
(Bere, 2016:312; Jakovljevi¢ & ark., 2021:107847). Bu nedenle
diyatomlar, biyolojik su kalitesi degerlendirmelerinin temel
bilesenlerinden biri olarak kabul edilmektedir (Charles & ark.,
2021:107082).
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Yesil Algler (Chlorophyta)

Yesil algler (Chlorophyta), klorofil-a ve klorofil-b
pigmentleri tagtyan fotosentetik organizmalardir. Hiicre yapilari ve
yasam formlar1 bakimindan olduk¢a genis bir ¢esitlilik
gostermektedirler (Bellinger & Sigee, 2015:17). Yesil algler, sucul
ve bazi karasal habitatlarda yaygin olarak bulunmakla birlikte tiir
cesitliligi fazladir. Yiiz milyonlarca yildir kiiresel ekosistemlerin
isleyisinde 6nemli bir rol iistlenmektedirler (Falkowski & ark.,
2004:354; Leliaert & ark., 2012:1). Onlar, uzun vadeli besin
konsantrasyonunun biyolojik gostergeleri olarak islev gorme
potansiyeline sahiptir ve su kalitesindeki mekansal ve zamansal
degisiklikleri gdstermek i¢in kullanilabilir (Salo & Salovius-Laurén,
2022:109034).

Siyanobakteriler (Cyanobacteria)

Siyanobakteriler (Cyanobacteria), prokaryotik yapida
fotosentetik mikroorganizmalardir ve “mavi-yesil algler” olarak da
bilinmektedir. Siyanobakteriler, 6zellikle 6trofik sularda yogun
olarak gelisen ve su Kkalitesinin bozuldugunu gosteren Onemli
mikroorganizmalardir (Bellinger & Sigee, 2015:13). Fosfor ve azot
bakimindan zengin ortamlarda hizla ¢ogalarak “alg patlamalar1”
olustururlar. Bu durum ¢6ziinmiis oksijen miktarinin azalmasina,
151k gecirgenliginin diismesine ve sucul ekosistemde ciddi ekolojik
problemlerin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir (Paerl, 2018:76).
Siyanobakteriler, sucul ortamlarin trofik durumunu yansitan 6nemli
biyoindikatorlerdir. Koloni olusturan tiirlerin baskinligi yiiksek
besin maddesi seviyelerine isaret ederken, tek hiicreli planktonik
tirler daha diisiik besin diizeyleriyle iligkilendirilmektedir. Ayrica
bentik heterosistli tiirler, 6zellikle azot diizeylerinin izlenmesinde
kullanilmaktadir (Bellinger & Sigee, 2015:13).
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Mikroalg Tabanlh Biyolojik Izleme ve Su Kalitesi
Degerlendirmesi

Mikroalgler, sucul ekosistemlerde ¢evresel degisimlere hizli
tepki vermeleri nedeniyle biyolojik izleme g¢alismalarinda yaygin
olarak kullanilmaktadir. Su kalitesinin degerlendirilmesinde
kullanilan fizikokimyasal analizler anlik veriler saglarken, mikroalg
topluluklar1 belirli bir zaman dilimindeki g¢evresel degisimlerin
biitiinciil etkisini yansitmaktadir. Bu nedenle mikroalg tabanl
biyolojik izleme yontemleri, sucul ekosistemlerin ekolojik
durumunun belirlenmesinde giivenilir ve etkili araglar olarak kabul
edilmektedir (Kelly & Whitton, 1995:433).

Biyolojik izleme ¢alismalarinda ilk asama, uygun 6rnekleme
yontemlerinin uygulanmasidir. Mikroalg 6rnekleri genellikle
plankton aglari, su 6rnekleme siseleri veya ylizey kazima yontemleri
kullanilarak toplanmaktadir. Ornekleme siirecinde sicaklik, pH,
cozlinmiis oksijen, iletkenlik ve besin tuzu konsantrasyonlar1 gibi
fizikokimyasal parametreler de Olglilmektedir. Boylece biyolojik
veriler ile cevresel faktorler arasindaki iliski
degerlendirilebilmektedir (Wu & ark., 2017:124).

Toplanan 6rneklerde tiir tayini, 151k mikroskobu ve elektron
mikroskobu gibi yontemlerle gerceklestirilmektedir. Giintimiizde
molekiiler yontemler ve DNA temelli analizler de mikroalg
tiirlerinin daha hassas sekilde belirlenmesinde kullanilmaktadir. Tiir
cesitliligi ve baskin tiirlerin belirlenmesi, su ortamindaki kirlilik
diizeyi hakkinda &nemli bilgiler sunmaktadir. Ozellikle kirlilige
toleransli tiirlerin baskin hale gelmesi, ekosistemde ¢evresel stresin
arttigini gostermektedir (Stevenson, 2014:437).

Mikroalg topluluklarinin  degerlendirilmesinde  hiicre
yogunlugu oSlgiimleri 6nemli bir yer tutmaktadir. Hiicre sayimlari
genellikle hemositometre veya Sedgwick-Rafter sayim kamaralari
kullanilarak yapilmaktadir. Fitoplankton yogunlugundaki artis,
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ozellikle azot ve fosfor bakimimdan zengin sularda 6trofikasyonun
gostergesi olarak degerlendirilmektedir (Reynolds, 2006:651).
Bunun yaninda klorofil-a konsantrasyonu da fitoplankton
biyokiitlesinin belirlenmesinde yaygin olarak kullanilan bir
parametredir.

Su kalitesinin biyolojik olarak degerlendirilmesinde cesitli
biyoindeksler kullanilmaktadir. Ozellikle diyatom tabanli indeksler,
tatli su ekosistemlerinde yaygin olarak tercih edilmektedir. Palmer
Alg Indeksi, Trophic Diatom Index (TDI) ve Biological Diatom
Index (BDI) gibi indeksler; organik kirlilik, besin tuzu yiikii ve
otrofikasyon diizeyinin belirlenmesinde etkili sonuglar vermektedir
(Kelly & Whitton, 1995:433). Bu indeksler, tiir ¢esitliligi ve tiirlerin
kirlilige tolerans diizeylerine gore hesaplanmaktadir.

Mikroalgler ayrica erken uyar1 sistemi olarak da énemli bir
isleve sahiptir. Ozellikle siyanobakteri patlamalari, agir metal
kirliligi ve toksik madde birikimleri gibi ¢evresel riskler, mikroalg
topluluklarinda meydana gelen hizli degisimlerle onceden tespit
edilebilmektedir. Bu durum, olas1 ekolojik bozulmalarin erken
donemde belirlenmesine ve gerekli ¢cevresel onlemlerin alinmasina
katki saglamaktadir (Paerl & Paul, 2012:1349).

Mikroalg tabanli biyolojik izleme yontemleri, fizikokimyasal
analizlerle karsilastirildiginda daha ekonomik ve siirdiiriilebilir bir
yaklasim sunmaktadir. Fizikokimyasal yontemler cogunlukla belirli
bir andaki ¢evresel durumu yansitirken, mikroalg topluluklar1 uzun
stireli cevresel degisimlerin etkilerini ortaya koyabilmektedir.
Ayrica biyolojik izleme caligmalart daha diisilk maliyetle genis
alanlarda uygulanabilmekte ve siirekli ¢evresel izleme acgisindan
onemli avantaj saglamaktadir (Zaky & ark., 2022:37). Bu nedenle
mikroalgler, siirdiiriilebilir su yonetimi ve ekosistem izleme
caligmalarinda 6nemli biyolojik araglar arasinda yer almaktadir.
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Sonu¢ ve Gelecek Perspektifleri

Tathh su mikroalgleri, sucul ekosistemlerin ekolojik
durumunun degerlendirilmesinde Onemli biyolojik gostergeler
arasinda yer almaktadir. Cevresel degisimlere hizli tepki vermeleri,
kisa yasam dongiilerine sahip olmalari ve su kalitesindeki
degisimleri dogrudan yansitmalari nedeniyle biyolojik izleme
calismalarinda yaygin olarak kullanilmaktadir. Ozellikle diyatomlar,
yesil algler ve siyanobakteriler; organik kirlilik, 6trofikasyon, agir
metal birikimi ve iklimsel degisimlerin belirlenmesinde etkili
biyolojik indikatorler olarak degerlendirilmektedir. Mikroalg
topluluklarinin tiir ¢esitliligi, yogunlugu ve fizyolojik yapisinda
meydana gelen degisimler, sucul ekosistemlerde olusan cevresel
baskilarin erken donemde tespit edilmesine katki saglamaktadir.

Giinlimiizde artan niifus, sanayilesme, tarimsal faaliyetler ve
iklim degisikligi gibi faktorler, tatli su kaynaklari tizerindeki baskiy1
giderek artirmaktadir. Bu durum, siirdiiriilebilir su yonetimi
stratejilerinin gelistirilmesini zorunlu héle getirmektedir. Mikroalg
tabanli biyolojik izleme yontemleri, su kalitesinin uzun dénemli
degerlendirilmesine olanak saglamasi ve fizikokimyasal analizlere
gore daha biitiinciil sonuclar sunmast nedeniyle siirdiiriilebilir
cevresel yonetim uygulamalarinda 6nemli avantajlar saglamaktadir.
Ozellikle diisik maliyetli olmalari ve genis alanlarda
uygulanabilmeleri, mikroalglerin ¢evresel izleme programlarinda
kullanimini giderek yayginlastirmaktadir (Wu & ark., 2017:124).

Iklim degisikligi, mikroalg topluluklarmnin yapisi ve dagilimi
iizerinde Onemli etkiler olusturmaktadir. Artan sicaklik, degisen
yagis rejimleri ve besin tuzu yiikiindeki artis; 6zellikle siyanobakteri
patlamalarimin sikligini artirarak sucul ekosistemlerde ciddi ekolojik
bozulmalara neden olmaktadir. Bu nedenle gelecekteki
biyomonitoring c¢aligmalarinda iklim degisikliginin mikroalg
topluluklar iizerindeki etkilerinin daha ayrintili sekilde arastirilmasi

biiyiik 6nem tagimaktadir. Ayrica iklim kaynakli stres faktorlerinin
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su kalitesi lizerindeki etkilerinin degerlendirilmesinde mikroalg
temelli erken uyari sistemlerinin gelistirilmesi gerekmektedir (Paerl
& Paul, 2012:1349).

Son yillarda molekiiler biyoloji alanindaki gelismeler,
mikroalg tabanli biyolojik izleme c¢alismalarina yeni yaklagimlar
kazandirmustir.  Ozellikle ¢evresel DNA (eDNA) ve DNA
metabarkodlama yontemleri sayesinde tiirlerin daha hizli ve hassas
sekilde tanimlanabilmesi miimkiin hale gelmistir. Bu yontemler,
klasik mikroskobik analizlere gore daha yiiksek dogruluk saglayarak
nadir ve kriptik tiirlerin belirlenmesine olanak tanimaktadir. DNA
tabanli  biyomonitoring  yontemlerinin  gelismesi,  sucul
ekosistemlerin  daha  kapsamli  degerlendirilmesine  katki
saglamaktadir (Kezlya & ark., 2023:1038).

Bunun yaninda yapay zeka, uzaktan algilama teknolojileri ve
otomatik goriintiileme sistemleri, mikroalg tabanli biyolojik izleme
caligmalarinda yeni nesil uygulamalarin gelismesini saglamaktadir.
Makine Ogrenmesi algoritmalari ile desteklenen erken uyan
sistemleri, zararli alg patlamalarinin ve ani su kalite degisimlerinin
onceden tahmin edilmesine yardimer olmaktadir. Ozellikle gercek
zamanli biyosensor sistemleri ve yapay zeka destekli analizler,
gelecekte su kaynaklarinin korunmasinda oénemli araglar arasinda
yer alacaktir (Astuti & ark., 2026: 101428).

Tiirkiye, zengin i¢ su kaynaklarina sahip olmasia ragmen
tatlt su mikroalglerinin biyogosterge olarak kullanimina yonelik
caligmalarmn sinirli oldugu goriilmektedir. Ozellikle goller, barajlar
ve akarsu sistemlerinde uzun donemli biyomonitoring ¢aligmalarinin
artirlmas1 gerekmektedir. Tirkiye’de farkli iklim bolgelerinde
bulunan tathh su ekosistemlerinin mikroalg cesitliliginin
belirlenmesi, ulusal su kalite indekslerinin gelistirilmesi agisindan
biliyiik 6nem tasimaktadir. Ayrica molekiiler yontemler, uzaktan
algilama teknikleri ve yapay zeka destekli analizlerin ulusal izleme

programlarina entegre edilmesi, gelecekte daha etkili ve
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strdiiriilebilir su yoOnetimi stratejilerinin olusturulmasina katki
saglayacaktir.
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BOLUM 7

THIACLOPRIDIN Galleria mellonella’ NIN
PROTEIN, LIPID ve KARBONHIDRAT
MIKTARLARINA ETKILERI

HALIL UGUR AYTEKIN!
TAMER KAYIS?

Giris

Pestisitler, iirlin yetistirme ve TUriinlerin depolanmasi
sirasinda lirlin zararlist organizmalar1 engellemek, onlar1 kontrol
altinda tutmak veya tamamen ortadan kaldirmak amaciyla kullanilan
kimyasallardir (Abdollahi & ark., 2004: 142). Bu kimyasallara
maruz kalma ¢esitli ndrolojik hastaliklar, kanser, iireme bozukluklar1
ve sinir sistemi bozukluklar1 dahil olmak tizere ¢ok sayida bozukluga
neden olmaktadir (Gangemi & ark., 2016: 4475). Insektisitler ise
zararl1 bocekleri kontrol eden kimyasal veya biyolojik kokenli
pestisit tlrleridir. Bu ajanlar bdceklerin tarimsal zararlarimni,
hayvanlar tlizerindeki olumsuz etkilerini ve yerlesim yerlerindeki
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olumsuz etkilerinin engellenmesi amaciyla kullanilir (Ware &
Whitacre, 2004: 6).

Nikotin tiirevi insektisitler 197011 yillarda kursun igerikli
bilesiklerle yapilan ¢alismalarda tesadiifi olarak bulunmustur ve
genel olarak neonikotinoidler olarak adlandirilirlar. Daha sonra yeni
tiirevleri sentez edilmis ve nitiazinden sonra imidakloprid tiretilmis
ve o yillardan sonra yaygin olarak kullanilmistir (Mencke & Jeschke
2002:701; Kollmeyer & ark., 1999:71). Geleneksel organofosfatli ve
organoklorlu insektisitlere gére hedef olmayan canli gruplarina karsi
vadettigi diisiik toksisite ve secici zararli grubu nedeniyle oldukga
poptiler olmuslardir (Tomizawa & Casida 2005:247; Thara & ark.,
2006:35). Merkezi sinir sistemine ait nikotinik asetilkolin
reseptorlerine (nAChR) tizerine nikotine benzer sekilde bir uyarim
gerceklestirirler ve iyon gecis yollarinda depolarizasyonu kuvvetli
bir sekilde uyarirlar (Tomizawa & Casida 2005:247). Nikotinik
asetilkolin reseptdrlerinin alt birimlerindeki farkliliklardan dolay1 bu
grup insektisitlerin hedef disi canlilara (memeli ve kuslar gibi)
oranla boceklere daha etkili oldugunu gostermistir (Matsuda & ark.,
2001:573; Casida & Quistad, 2004:81).

Neonikotinoidler arasindan clothianidine, imidacloprid ve
thiamethoxamin Apis mellifera (bal aris1) lizerine olan toksik etkileri
nedeniyle kullanimlar kisitlanmistir (European Commission, 2013).
Bununla birlikte tarim {riinlerinde, evlerde haserelere karsi ve
parazitleri kontrol etmek icin evcil hayvanlarda farkli neonikotinoid
insektisitler genis Ol¢iide kullanilmaktadir (Mencke & Jeschke,
2002:701). Suda ¢Oziiniirliigii son derece yiiksek olan
neonikotinoidler su kaynaklarina kolayca karisabilmekte ve bitkiler
tarafindan kolayca absorbe edilebilerek kalinti olusturabilmektedir
(Gurur, 2013).

Thiacloprid, kontakt mide zehiri ve sistemik etkili bir
insektisit olup, bocekleri 6zellikle yaprak bitlerini ve kiigiik sinekleri

kontrol etmek i¢in tarimsal iriinler iizerinde kullanilmak {izere
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gelistirilmistir (Yu & ark., 2007: 205; Onciier & Durmusoglu,
2008:464). Fizyolojik pH araliginda omurgalilarin nAChR'sine
diisiik afiniteye sahiptir. Bu nedenle memelilerde, baliklarda,
kuslarda ve kiimes hayvanlarinda diisiik akut ve kronik toksisite
gosterdigi belirtilmektedir (Singla & Sandhu, 2015:147). Bunun
yaninda son yillarda Thiacloprid'in baliklarda yiiksek seviyelerde
akut toksisite sahip oldugu (Osterauer & Kohler, 2008: 485;
Tomizawa & Casida 2005:247), bal arilarinda anten duyarliligini,
ogrenme ve hafiza permormansini etkiledigi belirtilmistir (Le & ark.
2023:163820) ve kirmiz1 toptak solucanin Eisenia andrei’de biiylime
ve gelismeyi etkiledigi gosterilmistir (Van loon & ark., 2022:1686).
Ayrica thiaclopridin beyin ve karaciger hiicrelerinde reaktif oksijen
tiirevlerinin olusumunu arttirdig1, lipid peroksidasyona yol actig1 da
bilinmektedir (Schwarzbacherova & ark., 2019: 104654).

Boceklerde lipitler, karbonhidratlar ve proteinler, fizyolojik
stireclerin ve biyokimyasal reaksiyonlarin diizenlenmesinde dnemli
roller iistlenmektedir. Bu makromolekiiller, enerji metabolizmasinin
stirdiiriilmesine ve biyosentez siiregleri i¢in gerekli yap1 taglarinin
saglanmasina katkida bulunmanin yani sira, boceklerin biiylime ve
gelisimi ile hormon, feromon ve enzimlerin sentezinde de temel
islevlere sahiptir (Coskun & ark., 2006; Coskun & ark., 2009;
Coskun & Emre, 2015; Daluwatta & ark., 2026).

Insektisitlerin neden oldugu oksidatif stres sonucunda olusan
serbest radikaller miktarina, maruziyet siirelerine ve hedef hiicrenin
cesidine gore farkli etkiler gosterebilmektedirler. Serbest
radikallerin hedefinde oncelikli olarak membran lipidleri olmakla
birlikte proteinler ve karbohidratlar da serbest radikallerden 6nemli
Olciide etkilenirler (Nordberg & Arner, 2001: 1287).

Lipidler izerine olan etkilerini membran yapisini olusturan
kolesterol ve doymamis yag asitleri ile reaksiyona girerek gosterirler
ve lipid peroksidasyonu adi verilen bir reaksiyonla membranin

gecirgenligi ve akiskanliginin bozulmasina yol agarlar. (Halliwell &
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Gutteridge, 1999: 936). Serbest radikaller proteinlerin yapitagini
olusturan aminoasitlerde yapisal degisikliklere, bag yapilarinda
bozulmalara ve proteinlerin kiimeleserek ¢okelmesine yol acgarlar
(Erenel & ark., 1992). Buna bagl olarak da proteinlerin rol aldig1
enzimatik reaksiyonlarda, hiicre zarinda bulunan protein yapili
kanallarda tasima islemlerinde ve protein fibrillerinde kasilma
islevinde buzulmaya sebep olurlar (Shacter, 2000: 428). Ayrica
monosakkaritlerin otooksidasyonuna yol agarak karbohidratlar
iizerinde etkilere neden olurlar. Bu etkiler sonucu olusan hidrojen
peroksit, peroksit ve okzoaldehid gibi reaktif bilesenler DNA, RNA
ve proteinler lizerine olumsuz etkiler gosterirler (Thornaley & Vasak,
1985:35; Devasagayam & ark., 2004:794). Ozellikle bu reaksiyon
sonucu olusan hidroksil radikalleri 6zellikle DNA tizerinde bazlarin
oksidasyonuna, kirilmalara ve mutasyona neden olurlar
(Giimriik¢iioglu, 2009).

Galleria mellonella, petek gilivesi veya biiylik balmumu
giivesi olarak da adlandirilan, Lepidopetra takiminin, Pyralidae
ailesinin ve Galleriinae alt ailesine ait bir bocek tiirtidiir (Kwadha &
ark., 2017: 61). Ar1 kovanlarinda balmumu ve polenle beslenirler ve
kovanlarda galeri olusumuna neden olduklari i¢in zararli bir bocek
tiirli olarak tanimlanirlar (Singkum & ark., 2019: 31). G. mellonella
tam tam bagskalagim dongiisiine sahip tipik bir holometabol bocektir
ve larva evresinde dnemli bir enfeksiyon modeli olarak son yillarda
bilim diinyasinin ilgisini ¢ekmektedir (Tsai & ark., 2016: 214;
Kwadha & ark., 2017: 61). G. mellonella, son yillarda 6zellikle
bakteriyel ve fungal enfeksiyonlarin arastirilmasi i¢in popiiler bir
hayvan modeli haline gelmistir. Diger omurgasiz modellerin aksine,
deneylerde kullanim i¢in uygun bir boyuta sahiptir ve 6zellikle 37
°C'de yasamin1 devam ettirebilmesi nedeniyle insan patojen
caligmalarinin yapilmasi i¢in son derece uygunudur. Laboratuvarda
tiretilmesi son derece kolay ve ucuzdur, ayni zamanda ekstra
laboratuvar olanaklari ve uzman personel gerektirmez. Dahasi,
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omurgasiz bir hayvan olmasi nedeniyle etik yonden herhangi bir
kisitlama s6z konusu degildir. Dogustan gelen bagisiklik sistemleri
hem hiicresel hem de humoral savunma mekanizmalarina sahip
olduklar i¢in insanlarla bir¢ok benzer 6zellige sahiptir. Bu nedenle,
etkinliklerini ve toksisitelerini test etmek igin patojenlerin ve
antimikrobiyal ajanlarin hassas dozlar1 enjekte edilebilir. Bu nedenle
cesitli toksisite ¢alismalarinda ve enfeksiyon modeli olarak yaygin
olarak kullanilmaktadir (Emre & ark., 2013; Kayis & ark., 2015; Tsai
& ark.,2016: 214; Kayis & ark., 2019; Coskun & ark., 2020; Coskun
& ark., 2021).

Sunulan ¢aligmanin amaci, thiaclopridin son yillarda siklikla
model organizma olarak tercih edilen G. mellonella’da protein, lipid
ve karbohidrat gibi biyokimyasal belirtegler iizerine etkilerini
belirlemektir. Elde edilen veriler memelilerinde i¢cinde oldugu hedef
dis1 organizmalar i¢in thiaclopridin potansiyel toksik etkilerinin
ortaya konulmasinda yardimci olacaktir.

Materyal ve Yontem

G. mellonella (L.) larvalar1 Bronskill, (1961:102) tarafindan
belirlenen yar1 sentetik besin igerisinde 28°C + 2°C, %60+ 5 bagil
neme sahip karanlik ortamda ergin bdoceklerin besin igerisine
biraktig1 yumurtalardan elde edilmistir. A¢ilan yumurtalardan ¢ikan
larvalar ayni ortamda son evreye gelinceye kadar (yaklasik 250-350
mg) takip edilmistir. Deneylerde son evreye gelen bu larvalar
kullanilmustir.

Thiaclopridin LD50 degerinin belirlenebilmesi i¢in son evre
larvalarina Hamilton marka mikro enjeksiyon ignesi kullanilarak sol
arka bacagin oniinden thiaclopridin (Calypso Od 240) farkli dozlar
enjekte edildi ve 96 saatlik LD50 degerinin belirlenebilmesi icin
Olen ve hayatta kalan larvalar kayit altina alindi. Finney (1982),
probit analiz yontemi ile LD50 degeri 38ug olarak tespit edildi.
Thiaclopridin sublethal dozlar segilerek larlavalara 10 pl fosfat
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tamponu igerisinde Spg, 10ug, 15ug, 20pg, 25ug ve 30pg thiacloprid
olacak sekilde ayarlanan dozlarmin uygulanmasima karar verildi.
Kontrol grubu olarak hicbir enjeksiyon yapilmayan larvalar, negatif
kontrol grubu olarak da 10 pl fosfat tamponu enjekte edilen larvalar
kullanildi. Enjeksiyon yapilan larvalalar 24, 48, 72 ve 96 saatlik
periyotlarda alinarak agirliklar1 tartildi ve — 80 C de analizler
yapilincaya kadar bekletildi. Analizler i¢in larvalar fosfat tamponu
icerisinde homojenize edildi ve santrifiijlenerek elde edilen
stipernatant analizlerde kullanildi.

Total protein miktar1 analizinde Lowry protein metodu
Lowry & ark., (1951: 265), total lipit miktar1 analizinde Van Handel
(1985b: 302) yontemi ve total karbonhidrat miktar1 analizinde Van
Handel (1985a: 299), belirlemis oldugu metod kullanildi.

Verilerin degerlendirilmesi SPSS 20.00 istatistik programiyla
yapilmis, varyans analizi sontasinda Student Newman Keul’s (SNK)
testi uygulanarak ortalama ve standart hatalar belirlenmistir.

Bulgular

Farkli thiacloprid konsantrasyonlarimin G. mellonella
larvalarinin  toplam protein miktarina etkileri Tablo 1 de
gosterilmistir.  Thiacloprid 24. saatte kontrol gruplart ile
karsilagtirildiginda total protein miktarinda anlamli bir degisiklige
neden olmamistir (p>0.05). Bununla birlikte 48. saatte en yliksek doz
olan 30 pg thiacloprid konsatrasyonunda, 72. saatte 20 pg, 25 pg ve
30 pg thiacloprid konsatrasyonlarinda ve 96. saatte 25 pug ve 30 ug
thiacloprid konsatrasyonlarinda protein miktarlart hem kontrol
gruplarina gére hem de diger thiacloprid konsatrasyonlarina gore
onemli Ol¢lide azalmistir (p<0.05).
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Tablo 1. Thiaclopridin G. mellonella larvalarinda toplam protein
diizeyine etkisi

Thiacloprid | Saat (24) Saat (48) Saat (72) Saat (96)

ug (Ort£Std) (Ort£Std) (Ort£Std) (Ort=Std)
% 0.00 2.924+0.192° 3.349+0.247° 3.205+0.136° 3.204+0.084°
g [ 0.00* 3.275+0.213* 3.695+0.138* 3.535+0.125° 3.378+0.144°
§ 5.00 3.299+0.111° 3.364+0,121° 3.544+0.218° 3.376+0.137
= | 10.00 3.382+0.129° 3.764+0.189° 3.702+0.128° 3.271+0.094°
E [15.00 2.986+0.189° 3.101+0.128* 3.579+0.134° 3.448+0.068°
£ [20.00 3.196+0.105° 3.513+0.166° 2.638+0.191° 3.212+0.043°
S [ 25.00 3.092+0.035° 3.410+0.231° 2.685+0.081° 2.216+0.062°
~ [30.00 3.452+0.117* 2.422+0.120° 2.580+0.187° 2.138+0.044°

*: Negatif kontrol

Harfler denenen konsantrasyonlar arasindaki farki gostermektedir. Ayni siitunda
farkly harfle gésterilen veriler arasinda istatistiksel anlamda fark vardwr (P<0.05)

Farkli thiacloprid konsantrasyonlarinin  G. mellonella
larvalarinin toplam lipit miktarina etkileri Tablo 2’ de gdsterilmistir.
24 saatlik periyotta kontrol grubunda 11.269 mg/100mg olan lipid
miktar1 negatif kontrol grubunda ve 5 pg lik thiacloprid enjekte
edilen grupta onemli bir degisiklik gdstermezken, 10 ng ve 15 ug
thiacloprid konsatrasyonlarinda kontrol grubuna gére dnemli dl¢iide
artarken yiiksek thiacloprid dozlarinda (20 pg, 25 pg ve 30 pg) ise
kontrol gruplar1 ve diisiik thiacloprid dozlarina goére ise Onemli
Olciide azalmistir (p<<0.05). Deney periyodunun 48. saatinde, kontrol
grubunda 12.557 mg/100mg olan lipid miktar1 negatif kontrol grubu
ve 5 pg, 10 pg ve 15 pg thiacloprid konsatrasyonlarinda énemli
Olciide degismezken 20 pg, 25 ug ve 30 pg thiacloprid dozlarinda
doza bagli olarak 6nemli 6l¢iide azalmistir (p<0.05).
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Tablo 2. Thiaclopridin G. mellonella larvalarinda toplam lipid

diizeyine etkisi

Thiacloprid | Saat (24) Saat (48) Saat (72) Saat (96)

pg (Ort£Std) (Ort£Std) (Ort£Std) (Ort=Std)

0.00 11.269+0.504¢ 12.257+0.1912 13.614+0.323 14.512+0.432%
g 0.00* 11.756+0.275% | 12.485+0.450° 13.740+0.525% 14.686+0.506"
S [ 5.00 11.554+0.458" 12.906+0.334* 13.479+0.702* 15.441+0.736*
% |10.00 12.746+0.375% 12.937+0.200* 14.144+0.617* 15.023+0.362*
g | 15.00 13.008+0.299* 13.143+0.174* 14.876+0.490* 12.523+0.357°
."% 20.00 8.822+0.308¢ 9.227+0.168° 10.451+0.506° 11.097+0.406¢
5 [ 25.00 8.565+0.425¢ 8.355+0.203¢ 9.175+0.184° 9.894+0.575¢

30.00 4.886+0.184° 4.758+0.283¢ 5.047+0.179¢ 5.901+0.239¢

*: Negatif Kontrol

Harfler denenen konsantrasyonlar arasindaki farki gostermektedir. Ayn siitunda
farkly harfle gésterilen veriler arasinda istatistiksel anlamda fark vardwr (P<0.05)

Farkli thiacloprid konsantrasyonlarinin  G. mellonella
larvalarmin toplam karbonhidrat miktarina etkileri Tablo 3’ de
gosterilmistir. Elde edilen veriler incelendiginde G. mellonella
larvalarinin karbohidrat miktarlarina denenen tiim periyotlarda
diistik thiacloprid dozlarinda (5 pg ve 10 pg) kontrol grubu ve negatif
kontrol grubuna goére anlamli bir farklilik gdzlenmemistir. Buna
karsin ytiksek thiacloprid (15 pg, 20 pg, 25 ug ve 30 pg) dozlarinda
genel olarak denenen tiim periyotlarda karbohidrat miktarlarinda

onemli azalmalar meydana gelmistir (p<<0.05).

Tablo 3. Thiaclopridin G.mellonella larvalarinda toplam

karbonhidrat diizeyine etkisi

Thiacloprid | Saat (24) Saat (48) Saat (72) Saat (96)

ug (Ort=Std) (Ort=Std) (Ort£Std) (Ort=Std)

0.00 10.962+0.458* 10.281+0.423* 10.913+0.464* 11.182+0.228*
. | 0.00* 11.053+0.467* 10.267+0.313* 10.600+0.469* 10.575+0.300*
..*g 4 5.00 10.519+0.568* 11.043+0.697* 10.612+0.182* 10.568+0.506*
:é g 10.00 10.719+0.492* 10.962+0.334* 10.670+0.451* 10.589+0.436*
_g 3 15.00 7.775+0.153° 8.531+0.421° 7.560+0.216° 8.153+0.373°
Q 4 20.00 8.170+0.245° 7.841+0.322° 7.329+0.441° 6.852+0.216°

25.00 6.292+0.321°¢ 7.212+0.214° 6.374+0.445° 6.001+0.113¢

30.00 3.63440.122¢ 3.477+0.166° 3.883+0.125° 3.595+0.217¢

*: Negatif kontrolHarfler denenen konsantrasyonlar arasindaki farki

gostermektedir. Ayni siitunda farkli harfle gésterilen veriler arasinda istatistiksel
anlamda fark vardw (P<0.05)
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Tartisma

Insektisitler gibi toksik maddelerin organizmalarda en
onemli kronik etkilerinden biri oksidatif strese neden olmalar1 ve
serbest radikal olusumunu indiiklemeleridir. Serbest radikaller
organizmada hemostatik dengeyi bozarak enzim aktiviteleri, temel
makromolekiillerin yapim ve yikim siireglerini ve iyon dengesi gibi
bir¢cok parametreyi etkileyebilir (Kayis & ark., 2015; Yucel & Kayis,
2019).

Protein, lipit ve karbonhidratlar serbest radikallerden
etkilenen molekiillerdir ve bunlarin depolanmasi ve kullanimi toksik
strese bagli olarak farklilik gosterebilir (Saleem & ark., 1998: 144;
Hogervorst & ark., 2007: 223). Calismamizda toplam protein
miktarlar1 48. saatten sonra sadece yiiksek thiacloprid dozlarinda
azalmalar gdstermistir. Diger dozlarda kontrol grubuna gore 6nemli
bir degisiklik meydana gelmemistir. Ribeiro & ark., (2001:131)
boceklerde pestisitlerin etkisiyle olusan oksidatif stres kosullarinda
protein katabolizmasinda olusan bir adaptasyon sonucu protein
miktarlarinda degisiklikler olabilecegini kaydetmislerdir. Bunun
yaninda Yucel & Kayis, (2019:27), G mellonella larvalarinda
imidaclopridin yiliksek konsantrasyonlarinin protein miktarinda
azalmaya neden oldugunu, Dagdevran, (2017: 51) ise yine aymi
bocekte emamektin benzoatin protein miktarlar iizerine dnemli bir
etkide bulunmadigini belirtmislerdir.

Bocekler yasamsal aktivitelerinde gereksinim duyduklar
enerjiyi Oncelikle karbohidratlardan saglarlar (Lee & ark., 2004:189;
Chen & Fadamiro, 2006: 46). Calismamizda 15 pg ve daha yiiksek
thiacloprid dozlarinda karbohidrat miktarlarinin 6nemli olciide
azaldigr  goriilmiistii.  Benzer sonuglar thiamethoxam ve
imidacloprid enjekte edilen G. mellonella larvalarinda (Yucel &
Kayis, (2019:27; Kayis & ark., (2019:36623), spinosyn uygulanan
Spodoptera littoralis larvalarinda ve Spiromesifen uygulanan
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Drosophila melanogaster ’de Kissoum & Soltani, (2016: 452) elde
edilmisgtir.

Bocekler enerji gereksinimleri ig¢in gerekli olan lipidleri
baslica besinlerinden saglarlar. Elde edilen bu lipidler daha sonra
ihtiya¢c durumunda kullanilmak iizere depolanabilir. Bunun yaninda
lipidler protein ve karbohidrat molekiillerinden de sentezlenebilir
(Werren, 1987:498-506).

Caligmamizda lipid miktarlarinda gozlenen azalmalar daha
once yapilan ¢aligmalarla paralellik gostermektedir. Kayis & ark.,
(2019:27) thiamethoxam enjekte edilen G. mellonella larvalarinda,
Sak & ark., (2006: 53) P. turionellae’da, Fotouhi & ark., (2015:11)
B. mori’de, Dagdevran, (2017:51) ve Yucel & Kayis, (2019:27) G.
mellonella’da farkli insektisitlerin toplam lipit miktarin1 6nemli
Olciide azalttigini gostermislerdir. Karbohidrat ve lipid miktarindaki
bu azalmanin G. mellonella larvalarinin i¢inde bulunduklar1 stres
kosullarinda gereksinim duyduklar1 enerjinin karsilanmasina
yonelik bir azalma oldugu diistiniilmektedir.

Toksik maddeler canlilarin viicuduna alindiktan sonra ya
detoksifikasyon enzimleri tarafindan zararsiz hale getirilir ya da
biyolojik olarak transformasyona ugratilarak daha az zararh
bilesikler haline getirilirler. Tiim bu islemlerde yani detoksifikasyon
enzimlerinin ve HSP’ lerinin (heat shock protein) sentezlenmesinde
ve metabolitlerin  viicuttan  atilmasinda  enerji  mutlaka
kullanilmaktadir (Choi & ark., 2001:11; Sak & ark., 2006: 53;
Maryanski & ark., 2002:127). Total lipid ve karbohidrat
miktarlarinda meydana gelen azalmalarin thiaclopridin toksik
etkilerinin  ortadan  kaldirilmasinda  yukarida  bahsedilen
mekanizmalarin  gereksinim duydugu enerji i¢in kullamildig:
distiniilmektedir. Bunun yaninda Salem & ark., (2024), S.
frugiperda’da  spinetoramin bu temel besin maddelerinin
miktarlarindaki degisikligine neden oldugunu bu durumun sindirim
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enzimlerinin aktivitelerinde meydana gelen degisikliklerden
kaynaklanabilecegini belirtmistir.

Sonug olarak thiacloprid model organizma G. mellonella’da
protein, lipid ve karbonhidrat gibi biyokimyasal belirtegler iizerine
onemli etkilerde bulunmustur. Bu durum thiaclopridin zararl
boceklerle miicadelesi konusunda etkinligini gdstermesinin yani
sira, hedef dis1 canlilara da potansiyel toksik etkilerini de
yansitmaktadir.
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