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OZET

Yiksek Lisans Tezi

Drosophila melanogaster’in YABANIL ve MUTANT TURLERINDE
INSEKTISITLERIN IiN Vivo OMUR UZUNLUGU UZERINE ETKILERININ
KARSILASTIRILMASI

Bircan DEMIR

Atatiirk Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyoloji Anabilim Dali
Molekiiler Biyoloji Bilim Dali

Danigman: Prof. Dr. Handan UYSAL

Bu calismada, piretroid insektisitlerden permetrin (PER: 5, 6, 7, 8 ppm) ile bifentrin (BiF: 4, 5,
6, 7 ppm), organofosfatl insektisitlerden dimetoat (DIM: 0,5; 1; 1,5; 2 ppm) ve organoklorlu
insektisitlerden de klorfenson’un (CHF: 2,5; 5; 7,5; 10 ppm), Drosophila melanogaster’de
maksimum ve ortalama Omiir uzunlugu tizerine kronik etkileri arastirilmistir. Bu amagla,
uygulama gruplarma farkli konsantrasyonlarda insektisit uygulanmis ve meydana gelen Omiir
uzunlugu degisimleri distile su kontrol ve insektisitlerin ¢oziicilisii olan DMSO negatif kontrol
gruplari ile karsilastirtlmistir. D. melanogaster’in Oregon R yabanil ve vestigial mutant soyuna
ait erkek ve disi bireyler bu uygulama gruplarinda kronik olarak insektisitlere maruz
birakilmistir. Kullanilan insektisitlerin en yiiksek uygulama gruplarina goére ortalama Omiir
uzunlugu, yabanil soy JJ igin kontrol grubunda 48,48+2,20 iken PER’de 8,27+1,99; BIF’de
15,67+2,31; CHFde 15,36+2,14 ve DIM’de 8,36+1,89; @Q’de ise ortalama &miir uzunlugu
kontrol grubunda 49,15+2.31 iken PER’de 22,74+2,07; BIF’de 18,39+2,20; CHF’de
18,70+2,00; DiM’de 9,39+1,71 giin olarak bulunmustur. Vestigial mutant soy JJ igin bu
degerler yine PER, BIF, CHF ve DIM’de sirastyla 21,09+2,14; 13,15+2,19; 14,82+2,05;
6,64+1,88 ve 9’de ise 22,56+1,98; 18,52+2,06; 16,79+1,93; 8,03+1,69 giin olarak
hesaplanmgtir. Mutant soya ait kontrol grubu degerleri ise J3’de 45,68+1,67 ve 9Q’°de
45,85%1,71 giindiir. Hem yabanil hem de mutant soya ait kontrol ve uygulama gruplari ortalama
omiir uzunlugu bakimindan istatistiki olarak birbirleriyle karsilastirildigi zaman aradaki fark
p<0,05 diizeyinde 6nemli bulunmustur.

Yapilan uygulamalar sonucunda, hem disi hem de erkek popiilasyonlarinda insektisitlerin artan
konsantrasyonuna paralel olarak ergin bireylerde Omiir uzunlugu kisaldigr igin negatif
korelasyon da tespit edilmistir. Negatif korelasyona ait degerler de sirasiyla PER, BIF, CHF ve
DIM icin yabanil 43°de R= -0,707; -0,597; -0,618; -0,694 ve yabanil ?9’de R= -0,572; -
0,583; -0,615; -0,719; vestigial &3 de R= -0,545; -0,633; -0,638; -0,705 ve 2?’de de R= -
0,547, -0,600; -0,647; -0,729 olarak hesaplanmustir.

2017, 129 sayfa

Anahtar Kelimeler: Drosophila melanogaster, insektisit, dmiir uzunlugu, yabanil soy,
vestigial mutant soy
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Master Thesis

COMPARISON OF THE EFFECTS ON IN VIVO LONGEVITY OF
INSECTICIDES IN THE WILD AND MUTANT STRAINS OF Drosophila
melanogaster

Bircan DEMIR

Atatlirk University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Biology
Department of Molecular Biology

Supervisor: Prof. Dr. Handan UYSAL

In this study, the chronic effects of permethrin (PER: 5, 6, 7, 8 ppm) and bifenthrin (BIF: 4,
5, 6, 7 ppm) which are prethroit insecticides, dimethoate (DIM: 0,5; 1; 1,5; 2 ppm) which is
organophosphate insecticides and chlorfenson (CHF: 2,5; 5; 7,5; 10 ppm) which is
organochlorine insecticides have been investigated on the maximum and average life spans
of Drosophila melanogaster. This purpose, the different concentrations of the insecticides
to the application groups were applied and occuring changes of life spans were compared
with the distilled water control group and DMSO negative control group which was solvent
of insecticides. The female and male individuals of Oregon wild and vestigial mutant strains
of D. melanogaster were chronically exposed to the insecticides in these applicateion
groups. The average life span according to highest application groups of the insecticides
were found as 48,48+ 2,20 for the control group, 8,27+ 1,99 for PER, 15,67+ 2,31 for BIF,
15,36+ 2,14 for CHF and 8,36+ 1,89 for DIM in the wild type males, 49,15+ 2,31 for the
control group, 22,74+ 2,07 for PER, 18,39+ 2,20 for BIF, 18,70+ 2,00 for CHF and 9,39+
1,71 days for DIM in the wild type females. for vestigial mutant strains, these values were
calculated as respectively 21,09+2,14; 13,15+2,19; 14,82+2,05;6,64+1,88 days in the &'&
and 22,56+1,98; 18,52+2,06; 16,79+1,93;8,03+1,69 days in the @ ¢ for PER, BIF, CHF and
DIM. The control group values of the mutant strain are 45,68+1,67 days in the & and
45,85+1,71 days in the 9. When the control and applicaion groups of both wild and
mutant strains were statistically compared to each other in terms of average life span, the
differences were found significant in p<0,05 level. In result of the applications, negative
correlation by parallel to the increasing concentration of insecticides was also detected in
both the female and male populations for shortening the life span of the adult individuals.
The negative corelation values were calculated as R= -0,572; -0,583; -0,615; -0,719 in %
and R= -0,707; -0,597; -0,618; -0,694 in 3J for wild type; R= -0,547; -0,600; -0,647; -
0,729 in 29 and R= -0,545; -0,633; -0,638; -0,705 in 33 for vestigial type for PER, BIF,
CHF and DIM, respectively.

2015, 129 pages

Keywords: Drosophila melanogaster, insecticide, longevity, wild type, vestigial mutant
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1. GIRIS

1.1. Pestisitler

Tarmmsal lriinlerin verim ve kalitesini artirmak i¢in modern tarim tekniklerinin ve
girdilerinin kullanilmasi gerekmektedir. Bitki koruma iiriinleri igerisinde yer alan
pestisit (tarim ilac1) kullanimi da bu girdilerden biridir ve modern tarimin tamamlayici
bir bilesenidir. Pestisit, zararli organizmalar1 engellemek, kontrol altina almak ya da
zararlarim1 azaltmak icin kullanilan madde ya da maddelerden olusan karisimlardir.
Pestisit kimyasal bir madde, viriis ya da bakteri gibi biyolojik bir ajan, antimikrobik
dezenfektan ya da herhangi bir ara¢ olabilir. Zararli organizmalar ise insanlarin besin
kaynaklaria, mal varliklarina zarar veren, hastalik yapan bocekler, bitki patojenleri
yabani otlar, yumusakgalar, kuslar, memeliler, baliklar, solucanlar ve
mikroorganizmalar olabilmektedir. Her ne kadar pestisitler, tarimsal tiriinii hastalik,
zararli ve yabanci otlarin zararlarindan koruyabilmek, kaliteli tiretimi giivence altina
alabilmek i¢in kullanilan bir tarimsal miicadele sekli olsa da bazi yararlarinin yani sira
insanlar ve diger hayvanlar i¢in potansiyel toksisiteleri nedeniyle ¢esitli sorunlar da

yaratabilmektedir (Tiryaki vd 2010).

Hizla artan diinya niifusunun beslenme ihtiyacim1 karsilamak ve tarimsal iiretimi
arttirmak amaciyla, tarim iriinlerini zararli bocekler, patojen organizmalar ve yabanci
otlardan korumak, kalitesini ve verimi arttirmak icin tarimsal savas yoOntemleri
uygulamak kag¢milmaz olmustur. Bu yontemlerin birisi de pestisitlerin kullanildig
kimyasal savastir. Kimyasal savas, bilingli ve kontrollii kullanildiginda ekonomiktir ve
uriinii toksin salgilayan organizmalardan da koruyabilmektedir. Yiiksek etkinlige sahip
olup hizli sonu¢ verdigi i¢in bilinen pek c¢ok olumsuz etkilerine ragmen insanlar

tarafindan genis Ol¢lide kullanilmaktadir.

Pestisitler ile bunlarin kimyasal ve biyolojik degisim iirlinleri (metabolit) sadece biyosit

etkileri bakimindan degil, ayn1 zamanda biitiin ekosistem i¢indeki hedef ve etkileri



bakimindan da ilgi cekmektedir. Insanlara, hayvanlara ve bitkilere cesitli seviyelerde
zarar1 olabilecek 10.000 'den fazla bocek, 600 yabanci ot, 1500 'den fazla bitki hastaligi
ve 1500 tiir nematod bilinmektedir (Haktanir ve Argak 1998). Giiniimiize gelinceye
kadar insanlar bu tir zararlilarla farkli sekillerde miicadele etmeye calismislardir.
Ozellikle zirai miicadele alaninda islah, mekanik &nlemler, rotasyon gibi carelere
bagvurmusglardir. Islah; ekonomik 6neme sahip bitki ve hayvanlarin, verim yonlerinin
tyilestirilmesi veya farkli amagclarla kullanimi i¢in canlinin genetik yapisinin
tyilestirilmesine yonelik yapilan iglemlerin tiimiidiir. Mekanik onlemde zararlilarin el,
ara¢ ya da makinalar kullanarak toplanmasi, Oldiiriilmesi ya da davranislariin
bozulmasi gibi islemler yapilmaktadir. Uygulama dogrudan zararlinin iizerine yapildig:
icin koruyucu ya da diizenleyici bir yontemdir. Bu yontemlerin bazilar toprag: siirme,
capalama, mal¢lama (materyal serilmesi), su altinda birakma ve yabanci otlar1 yakmak
seklindedir. Rotasyon (yer degisimi) ise herhangi bir bitkinin uzun yillar ayn1 yerde
yetistirilmesi zararlilarin artisini saglayacagindan, yer degisiminin zirai miicadelede

etkili oldugunu gostermektedir.

Hastaliklarin kontrol altinda tutulmasi maksadiyla kimyasal maddelerin siirekli artan
konsantrasyonlarda kullanilmaya baslanilmasi yiizyilimiza ait bir uygulamadir. Bu zirai
miicadele ilaglar1 sadece gerektiginde ve dogru miktarlarda kullanilmadiginda ¢evre ve
insan saglhigmi olumsuz etkileyecek sonucglara yol agmaktadir. Ancak iilkemizde
gelismis ilkelere gore pestisitlerin daha az kullanilmasina ragmen bunlarin ¢ok zehirli
maddeler olmasindan dolay1 {liretimi, taginmasi, depolanmasi ve uygulanmasinda ciddi

sorunlar ¢ikabilmektedir.

Etken maddelerin ¢evre ve insan sagligi acgisindan toksik, mutajenik, kanserojenik,
teratojenik olmasindan dolay1 bunlarin olusturdugu kalinti miktarlarinin 6lgiilmesi tiim
diinyada oldugu gibi iilkemizde de dnemli bir konu olmustur. insanlarin pestisitlerden
dogrudan zarar gérmesi, kazalar hari¢ tutuldugu taktirde iiretim, nakliye, depolama,
kullanma ve pestisit kalintilarini iceren besin maddelerinin tiiketimi kademelerinde

ortaya ¢cikmaktadir.



Kullanim aninda buharlasma 6zelliginde olan pestisitlerin bir kismi1 solunumla, digerleri
de deri yoluyla viicuda girmektedir. Arazi uygulamalari, kapali yerlerde yapilan
uygulamalara gore insanlar iizerinde daha az tehlikeli olmaktadir. Ayrica 6nlem olmasi
acisindan pestisitlerin sulandirilarak siispansiyon halinde uygulanmasi solunum yoluyla
olusabilecek tehlikeleri azaltabilmektedir. Her ne kadar toz uygulamalarin olusturacagi
solunum zehirlenmelerine karst sivi formiilasyon avantajli ise de uygulamalar sirasinda
deri yoluyla biinyeye girme tehlikesi de goz ardi edilmemelidir (Haktanir ve Argak
1998). Tarim ve hayvancilik alaninda calisan yetistiriciler bu siirecte iiriin kaybina
sebep olabilecek pek c¢ok hastalik, zararli ve yabanci otlar gibi problemlerle karsi
karsiya kalabilmektedirler. Ayrica zirai alanda calisan yetistiricilerin kendileri de bu
miicadele kapsaminda kullandiklar1 kimyasal maddeler ve Ozellikle pestisitlerin bir
grubu olan insektisitlerden etkilenmektedirler. Bu baglamda bocek o6ldiiriiciiler ve etki

mekanizmalar1 alaninda yapilan akademik ¢alismalar 6zel 6nem arz etmektedir.

1.2. Pestisit Kullaniminin Tarihi Gelisimi

Tarihte pestisit olarak kullanilan ilk maddeler arsenik ve kiikiirttiir. Bu amagcla 16.
yiizyilda bitkisel kokenli nikotin gibi maddeler de kullanilmistir. Cinliler tarafindan
kurutulmus krizantem ¢igeklerinden yapilan Pyrethrum ise tarihte bilinen ilk dogal
pestisittir. II. Diinya Savasi’na kadar zararli organizmalar i¢in kimyasal miicadele
amaciyla simnirh sayida birkag madde kullanilmaktaydi. Bunlar biiyiik oranda bakir ve
civa tuzlari, fungisit olarak kiikiirtiin kullanilmasi, boceklere kars1 da arsenik ve siyaniir

gibi zehirlerden yararlanilmasi seklindeydi (Giiler ve Cobanoglu 1997).

Ancak dikloro difenil trikloroetan (DDT)’mn ilk defa 1874 yilinda bir Alman kimyaci
olan Othmar Zeidler tarafindan bulunmasi ve boceklere karsi oldiiriicii etkisinin 1939
yilinda Isvigreli kimyac1 Paul Mueller tarafindan kesfedilmesiyle DDT pestisit olarak
kullanilmaya baslanmistir. ilk kez 1942 yilinda piyasaya ¢ikan DDT, diinya capinda
hizla kullanima girmistir. Amerikan ordusu tarafindan bit ve pireye karsi denenen ve
biiyiik bir basar1 ile kullanilan DDT, savas yillarinda da Italya’da bas gosteren tifiis

salgininda kullanilmig ve salgmi kisa siirede ortadan kaldirmistir. Savas yillarindan



sonra da diinyanin bir¢ok yerinde salginlar1 6énleyen DDT, 1965 yilindan itibaren Diinya
Saglik Orgiiti (DSO) tarafindan baslatilan sitma programi ile 15 milyon insanin
yasamini kurtarmistir. Ancak sitma programinin uygulandigi boélgelerde DDT’nin
giderek etkisinin azaldigr ve DDT’ye direngli organizmalarin gelistigi de gbzlenmistir.
Ayrica besin zinciri yoluyla 6li ya da Olmekte olan sivrisineklerle beslenen
kertenkeleler DDT ile zehirlenmekte, kedilerin bu kertenkeleleri yakalamalari sonucu
benzeri etkilerin ve buna bagli olarak sigan sayisinda artisin meydana gelmesi de besin
zinciri yoluyla ekolojik dengeyi olumsuz etkilemistir. DDT’ nin 1960’11 yillarda yapilan
caligmalarla karsinojenik oldugu saptanmis ve hedef organizmalar disinda kuslar,
baliklar, arilar gibi canlilar i¢in de ¢ok etkili oldugu ve onlara da biiyiik zararlar verdigi
belirlenmistir. Yapilan uzun ¢alismalar ile bu maddenin zararli etkilerinin daha g¢ok
sularla genis alanlara dagilmasindan ileri geldigi ortaya konulmustur. Zira, kullanilan
biitlin DDT nin yaklasik %25°i denizlerde ve okyanuslarda toplanmistir. Gol, nehir,
baraj sularinda da DDT’nin biriktigi tespit edilmis ve DDT, ABD’de 1971 yilinda
yasaklanmustir (Giiler ve Cobanoglu 1997). Ote yandan, pestisit kullanimi 1950’ den
beri 50 kat artmis ve giliniimiizde ticari pestisit kullanim1 yaklasik 2,5 milyon ton/yil
olarak hesaplanmistir (Tadeo 2008). 1962 yilinda Biyolog Rachel Carson tarafindan
yazilan ‘Sessiz Bahar’ (Silent Spring) adli kitap ise pestisitlere karsi yapilan ilk ciddi
elestiri 6zelligini tasimaktadir. Bu kitapta DDT ve klorlu hidrokarbonlarin ¢evredeki
dayanikliligi, insan ve hayvanlarin yag dokularinda biriktigi, hedef dis1 canlilar
tizerindeki toksik etkisiyle pestisitlerin ekolojik denge ve insan saghigiyla ilgili yikici

etkileri ilk kez Carson tarafindan dile getirilmistir (Giiler ve Cobanoglu 1997).

1.3. Diinyada Pestisit Kullanimi

Diinyada pestisit iiretimi 3 milyon ton, yillik satig tutari ise 25-30 milyar $ civarinda
degismektedir. Diinya pestisit pazarinda tonaj olarak yilda %1 oranda bir gelisme
beklenmektedir (Dag vd 2000). Farkli alanlarda kullanim bakimindan herbisitler
pestisitler iginde %47'lik pay ile birinci sirada yer almaktadir. Bunu %29 ile insektisitler
izlemekte, fungisitlerin %19 ve diger pestisit gruplarinin da %5’lik bir pay1

bulunmaktadir. Herbisitler ve insektisitler, pestisit kullaniminin %70'den fazla bir



boliimiinii kapsamaktadir (Sekil 1.1.). Parasal olarak Karsilastirildiginda tiiketimin
%?31’ini insektisitler, %26’sin1 herbisitler, %20’sini de fungisitler olugturmaktadir (Dag
vd 2000).

W Herbisitler
M insektisitler
W Fungisitler

H Diger

Sekil 1.1. Farkli pestisit gruplarinin diinyadaki kullanim oranlari

1.4. Tiirkiye’de Pestisit Kullanim

Pestisit tiiketiminin %80’i gelismis iilkeler tarafindan gerceklestirilmektedir (Oztiirk
1997). Ulkemizdeki pestisit tiiketimi AB iilkelerinin olduk¢a gerisinde olup, hektar
basina kullanilan pestisit miktart 1990°da 400-500 gr iken, 2006 yilinda 705 gr’a
ulasmistir. Ulkemizde pestisit tiiketiminde 1979-2007 yillar1 arasinda %270’lik artis
gozlenmis (Delen 2008) ve 2007 yilinda tilkemizdeki pestisit tiikketiminin de 22,681 ton
oldugu belirlenmistir. Yine tilkemizdeki pestisit tikketiminin %42,02 si Akdeniz ve Ege
Bolgesi’nde, %4,8’1 ise Dogu Anadolu Bolgesinde gergeklesmistir (Tiryaki vd 2010).
Ayni yazara gore, pestisit kullanilmaksizin iiretim yapilmasi halinde, iiretim miktarinda
%60 hatta %100’e varan kayiplar olabilmektedir. Ulkemizde tarimi yapilan kiiltiir
bitkileri, sayilart1 500’1 asan hastalik ve zararlinin tehdidi altinda olup yeteri kadar

miicadele yapilmadigi igin toplam iirliiniin yaklasik 1/3’1 kayba ugramaktadir.



Tiirkiye’de pestisitlerin kullaniminda en 6nemli grubun %47 ile insektisitler oldugu,
bunu %24 ile herbisitlerin izledigi, fungisitlerin ise %16 paya sahip oldugu tespit
edilmistir (Kaya 2007). Dag vd (2000)’e gore, Tiirkiye’de tiiketilen pestisitlerin yillik
satig tutart ise 1990-2000 yillar1 arasinda 200-300 milyon dolar arasindadir (Sekil 1.2.).

m Herbisitler
M insektisitler
W Fungisitler

W Diger

Sekil 1.2. Pestisit gruplarina gore Tiirkiye’de tarim ilaci kullanimi

1.5. Pestisit Kullaniminin Amaclari

1.5.1. Etkinligi

Tarim ve hayvancilik alaninda verimliligi artirmak icin ¢esitli zararhilar ile yapilan
kimyasal miicadelede etkinligi bakimindan pestisitlerin kullanim1 hala en sik bagvurulan
yontemlerden birisidir. Ciinkii bu miicadele yonteminde belirli doz ve araliklarla
pestisitler uygulandig1 zaman etkisi ¢abuk gozlenmekte, bu nedenle istenilen sonug
hizla alinabilmektedir. Bilingli ve kontrollii kullanildiginda ise ekonomik olmasi ve
iriini  toksin salgilayan organizmalardan da koruyabilmesi gibi 06zellikleri ile

giiniimiizde de gegerliligini korumaktadir (Durmusoglu vd 2010).



1.5.2. Bitkisel iiretim

Yeterli ve yiiksek kaliteli tarimsal tiretim igin pestisitlerin kullanilmasi kaginilmazdir.
Pestisit kullanilmaksizin iiretim yapilmasi durumunda, iiretim miktarinda %60 hatta
%100’e varan kayiplar olabilmektedir (Turabi 2007). Pestisitler, uygun kosullarda ve
oneriler dogrultusunda kullanilmak kosuluyla iireticiye yliksek kazang getirisi ile {irlin
yetistirme sezonunun ve muhafaza siiresinin uzamasini saglarlar. Kansu (1994)’ya gore,
iilkemizde tarimi yapilan kiiltiir bitkileri, sayilar1 500’1 asan hastalik ve zararlinin
tehdidi altinda olup yeterli miicadele yapilmadig: i¢in toplam {iriiniin yaklasik 1/3’°1
kayba ugramaktadir. Bu kayiplarin 6nlenmesi bakimindan pestisitlerin daha uzun yillar
biiyiik bir kullanim potansiyeline sahip olacagi kuskusuzdur. Bitkisel liretim miktarinin

pestisit kullanim1 sayesinde artirildig1 da bir gercektir.

Pestisit kullanimi, diinyada tarimsal {iretimi artirmanin yanisira {irin kalitesini de
yiikseltmistir. Bugdayda, hastaliklarin, boceklerin ve yabanci otlarin neden oldugu
kayiplar %27 oranindadir. Ancak Dag vd (2000)’e gore, tarim ilaglart olmasaydi bu
oran %53'e ¢ikabilirdi. Aymi yazarlara gore, kimyasal miicadelenin yapilmadigi
durumda arpa kayiplar1 iki kat daha artarak %40’a, musir kayiplar1 ise %52'ye
ulagabilirdi. Oysa 1983-1995 yillan1 arasinda pestisit kullanimi ile domates, bugday,
piring ve misirda verimin sirasiyla %17, %30, %17 ve %28 oraninda artis gosterdigi de

Delen (2008) tarafindan belirtilmistir.

1.5.3. Gida temini

2006 yilinda 6.6 milyar olan diinya niifusu, 2016 itibariyle 7.44 milyar1 gec¢mistir
(Anonim 2016a). Diinyada tarima ayrilan alan, 1950’den giiniimiize kadar 1.5 milyar
hektar olarak sabit kalmistir (Anonim 2016b). Niifus artip ekim alani sabit kaldiginda
beslenme i¢in gerekli olan tarimsal gida iiretimi ancak modern tarim tekniklerinin
kullanilmasiyla ve entansif tarim (tlim tarimsal olanaklar1 uygulayarak en yiiksek verimi
elde etmeyi amaglayan tarim yontemi) yapilmasiyla miimkiin olmustur. Boylece bitkisel

ve hayvansal kaynakli gida iiretimi ii¢ katina ¢ikartilabilmistir. Ancak Dag vd (2000)’e



gore bilingli ve etkili bitki koruma 6nlemleri alinmadan entansif tarimin yapilabilme
olanagi yoktur. Yiiksek verimli tarim talebinin artmasinin tek sebebi niifus artisi
degildir. Bir¢ok insanin yiiksek proteinli gida istegi de bu talebin artisina neden
olmaktadir. Bu gida taleplerinin karsilanmasinda ancak entansif ve bilime dayali tarima
giivenilebilir ve bilimsel temellere dayali pestisit kullanimi1 da modern teknikler i¢inde

kullanim agisindan 6nemli bir yere sahiptir.

1.5.4. Saghga katkilar:

Yeterli diizeyde yiiksek kaliteli tarimsal {iriinlerin, 6zellikle de saglikli bir yasam igin
ihtiya¢ olan taze meyve ve sebzenin iiretiminde bitki koruma iiriinlerinin kullaniminin
rolii biiyiiktiir. Ornegin gegmiste pek ¢ok Avrupa iilkesinde yiiz binlerce kiside 1zdiraph
6lime yol agmis olan ¢avdar mahmuzu gibi yasami tehdit eden fungal hastaliklar ve
aflatoksin gibi fungal toksinlerin neden oldugu kanserler 6zellikle hububat ve fistik

tiretimi ve depolanmasi sirasinda kullanilan fungisitler ile nlenmektedir (Dag vd 2000).

1.5.5. Sosyal yasama yarari

Pestisitler ciftlik hayvanlarina ve hatta insanlara zarar veren bazi zararli boceklere karsi
da kullanilabilmektedir. Bu konuda en onemli 6rnek karasinek ve sivrisinekler ile
yapilan miicadeledir. Son yillarda, Kizilirmak havzasindaki Nevsehir, Nigde ve Kayseri
illerinde Simulidae (karasinekler) ailesine ait Simulium cinsi sinekler, insanlari rahatsiz
ederek bolge turizmini tehdit eder hale gelmistir. Bu Sorun biyolojik kokenli tarim
ilaglar1 kullanilarak ¢oziilmiistiir (Yilmaz vd 2007). Pestisitlerin sosyal yasam {izerine
yararlar1 icin bir diger O6rnek, demir yollarindaki yabanci otlara karsi herbisitlerin

kullanimidir.

1.6. Pestisitlerin Simiflandirilmasi

Pestisitler; etkiledikleri zararli c¢esidine, kimyasal yapilarina ve fizikokimyasal

ozelliklerine gore adlandirilip gruplandirilmaktadir (Giircan 2001).



1.6.1. Pestisitlerin kullanildiklar: zararh grubuna gore siniflandirmasi

% Insektisitler : Bocekleri 6ldiirenler

% Rodendisitler  : Kemiricileri 6ldiirenler
% Fungusitler : Mantarlar1 6ldiirenler

« Bakterisitler : Bakterileri 6ldiirenler

s Mitisitler : Keneleri 6ldiirenler

% Larvasitler : Larvalar dldiirenler

% Nematositler : Solucanlar dldiirenler
< Akarisitler : Oriimcekleri 6ldiirenler
< Mollusitler : Salyangozlar 6ldiirenler
% Herbisitler : Yabanci otlart 6ldiirenler

1.6.2. Pestisitlerin fizikokimyasal ozelliklerine gore siniflandirmasi

¢ Suda ¢oziinen toz seklindeki pestisitler
¢ Soliisyon halindeki pestisitler

¢ Graniiler haldeki pestisitler

¢+ Toz halindeki pestisitler

s Pellet seklindeki pestisitler

% Fumigantlar

% Jel seklindeki pestisitler

1.6.3. Pestisitlerin kimyasal yapilarina gore siniflandirmasi

Pestisitler kimyasal yapilarina gore; anorganik, dogal organik ve sentetik organik

pestisitler olmak iizere ii¢ gruba ayrilirlar.
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1.6.3.a. Anorganik pestisitler

Arsenikli pestisitler, civali pestisitler, floriirlii pestisitler, bakirli pestisitler ve elementel
kukiirtlii pestisitlerdir. Arsenik, civa, floriir ve bakir iceren pestisitler toprak ve
bitkilerde uzun siire kalabilmektedirler. Genis kullanim alanina sahip bakir tuzlari,
fungusit ve herbisit olarak kullanilirlar. Uygulandiklari andan itibaren hemen sonra
havanin nemi ve karbondioksitin etkisiyle iyonlasirlar (Buchel 1983). Civali pestisitler
fungusit ve insektisit etkisi gosterirler. Bu pestisitler, tiim canlilar i¢in zehirlidirler.
Elementel kiikiirt insektisit, mitisit ve fungusit olarak kullanilabilir. Bu tiir bilesikler

canlilarda kronik rahatsizliklara neden olmaktadir (Buchel 1983).

1.6.3.b. Dogal organik pestisitler

Dogal organik pestisitler bitkiden oziitleme ile elde edilirler. Gii¢ elde edilmeleri
nedeniyle yaygin olarak kullanilmazlar. Nikotin, rotenon ve piretrin bitkisel kokenli
organik pestisitlerdendir. Bu dogal organik pestisitlerden rotenon Derris spp. bitkisinin
koklerinden, piretrin kasimpati (Cenerariaefolium) bitkisinden ve nikotin de Nicotiana
tabacum’dan elde edilmektedir (Buchel 1983).

1.6.3.c. Sentetik organik pestisitler

Bunlar, organoklorlu pestisitler, organofosforlu pestisitler, kiikiirtlii pestisitler,
karbamatlar, sentetik piretroitler ve neonikotinoidler olarak smiflandiriimaktadir.
Sentetik organik pestisitler, inorganik ve dogal organik pestisitlerden daha fazla
zehirlidirler. Ayrica, dogal ortamda hi¢ bozunmadan yillarca kalabilme o6zelligine
sahiptirler. Ozellikle organoklorlu pestisitlerin, organizmalarin yag dokularnda
birikmeleri yiiziinden c¢evredeki kalintilar1 ciddi bir ¢evre sorunu haline gelmelerine

neden olmustur (Akman vd 2000).
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1.7. insektisitler

Pestisitler igerisinde yer alan ve Insekta sinifini olusturan boceklerin herhangi bir
biyolojik evresinde larva, pupa veya ergini 6ldiirmek i¢in kullanilan kimyasal madde ve

madde grubuna insektisit denir.

Kimyasal insektisitlerin hepsi ndrotoksikan olup, hedef organizmalarin sinir sistemleri
tizerinde toksik etki gosterirler. Boceklerin merkezi sinir sistemleri (MSS) ¢ok gelismis
olup, memelilerinkine benzer. Ayni sekilde perifer sinir sistemleri (PSS) de benzerlik
gosterir. Bu nedenle insektisitlerin toksik etki mekanizmalar1 ve hedef aldiklar1 organlar
biitiin tiirlerde aynidir. Ancak bu toksik etki uygulanan maddenin maruziyet siiresi ve
miktari, biyotransformasyon hizi, absorbsiyon yoluna bagli olarak degisiklikler
gostermektedir. Organik klorlular, piretroidler gibi insektisitler sinir sisteminde sodyum,
potasyum, kloriir iyonlarinin membran transportunu engelleyerek; organik fosforlular,
karbamatlar gibi insektisitlerde ise spesifik enzimleri inhibe ederek veya sinir
uclarindaki kimyasal ndrotransmitterleri etkileyerek norotoksisitelerini gosterirler

(Vural 2005).

Asirt insektisit kullanimi, boceklerde direng gelisimi, cevre kirliligi, hedef olmayan
organizmalar1 etkileme gibi gesitli problemlere yol agmaktadir (Tanaka et al. 2000).
Bunun sonucunda arilar, kuslar, baliklar, omurgasizlar ve mikroorganizmalar gibi hedef
olmayan organizmalarda dliimler, lireme potansiyellerinde azalma, tolerans gelismesi
sonucu insanlara hastalik tasiyan bocek ve parazitlerin kontrolden ¢ikmasi ve

ekosistemin yapisinda bozulmalar goriilmektedir (Cakir 2008).

Insektisitlerin etki mekanizmalar1 benzer olmasmna ragmen sentetik iiretimleri
asamasinda  icerdikleri  organik  bilesik  yapilarina  gore, organoklorlular,
organofosfatlilar, ~ karbamatlar,  piretroidler = ve  neonikotinoidler = olarak
simiflandirilmiglardir. Bu ¢alismada, D. melanogaster’in yabanil ve mutant tiirlerinde
Omiir uzunlugu tzerine etkilerini belirlemek i¢in kullandigimiz insektisitler piretroid,

organofosfat ve organoklor grubundan secilmistir.
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1.7.1. Piretroidler

Piretroitler, dogal piretrin temel alinarak hazirlanan sentetik maddelerdir (Sekil 1.3)
(Dorea et al. 1997). Dogal piretrin, tirkce adi kasimpati / krizantem ¢igegi olan
Pyrethrum cinerariaefolium’dan elde edilir. Elde edilen bu 6z piretrum olarak da
adlandirilir. Piretrumda jasmolin I ve I, sinerin 1 ve II, piretrin I ve II isimli etken
maddeler bulunmaktadir. Piretrin/piretrum insan ve diger memelilerde hizli bir sekilde
metabolize olur ve atilir. Bu sayede memeliler i¢in son derece giivenli olan bu dogal
bilesikler ayn1 zamanda Williams et al. (2000)’a gore, 151k ve 1siya dayaniksizdirlar.
Piretrum ekstraktlarinin 1965 yilinda tiim diinyada yaklasik 20000 ton civarinda
piyasaya sunulduguna dair kayitlar bulunmaktadir (Ecobichon 1996). Giiniimiizde ise
1s1 ve 1518a dayanikli, etki giicleri ve siireleri daha uzun olan ve yaklasik 1000’in
tizerinde ticari preparati olan sentetik tiirevleri kullanilmaktadir (Williams et al. 2000).
1979 yilinda Balie ve Wood tarafindan 1s18a dayanikli, giiclii etkiye sahip ve bu gruba
dahil olan sipermetrin ve fenvalerat adli insektisitler bulunmustur (Oguz ve Aydin

2001).

Toksik etkileri oldukga yiiksek olan piretroidlerin sinir hiicrelerinin aksonlarini
etkileyerek sodyum kanallarinin siirekli agik kalmasini sagladig: ifade edilmistir (T.C.
Calisma ve Sosyal Giivenlik Bakanlhigi Is Teftis Kurulu Baskanlhgi, 2005). Sentetik
piretroitlerin gida, ¢evre ve insan saglig: lizerindeki olumsuz etkileri daha dnce yapilan
birgok ¢alisma ile belirlenmistir (Agnihothrudu 1988; Ecobichon 1996; Dorea et al.
1997; Williams et al. 2000).

“COOH

Sekil 1.3. Sentetik piretroitlerin genel kimyasal yapis1
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Ulkemizde tarimsal koruma amach, piretroid insektisit iceren 194 ticari iiriin
kullanilmaktadir. Bu ¢alismada kullanilan piretroid insektisit grubundan olan Bifentrin

ve Permetrin iilkemizdeki ticari liriinlerin 10’unda bulunmaktadir (Aydinoglu vd 2002).

1.7.1.a. Permetrin

Kimyasal adi 3-phenoxybenzyl(1RS)-cis, trans-3-(2,2-dichlorovinyl)-2,2-dimethyl-
cyclopropanecarboxylate olup rengi sarimsit kahverenginden, kahverengine Kkadar
degisir. Genelde s1v1 haldedir. Bazen oda sicakliginda kristal hal alabilir. Sicakliga kars1
stabildir. Akut LD50 dozu si¢anlarda agiz yolu ile 430-4000 mg/kg; deri yolu ile >4000
mg/kg dir. Permetrin (PER) pamuk, tiitiin, lahana, salatalik, domates ve soyafasulyesi
yetistiriciliginde bir¢cok zararliya kars1 tercih edilen tip I piretroid grubundan giiclii bir
insektisittir. Diger tiim piretroidler gibi yiiksek norotoksik etkiye sahiptir. Canlilarda
tremor, koordinasyon bozuklugu, 6grenme bozuklugu, viicut sicaklifinda degisimler

gibi etkilere yol agar. Cocuklarda yetiskinlere oranla toksik etki derecesi daha fazladir
(Anonim 2016c).

Tip I sentetik piretroidlerden olan PER gida iiretiminde, hayvancilikta ve halk
sagliginda kullanilan genis spektrumlu yiiksek etkili bir insektisittir. Kimyasal formiilii
Sekil 1.4’de gosterilmistir. Ozellikle insanlarda ve hayvanlarda bit, pire, kene vb.
parazit kovucu olarak sampuan veya soliisyonlarin igerisinde, depolarin ve binalarin
ilaclanmasinda kullanilan temas yoluyla etkili bir insektisittir. Tarimda ise meyve
bahcgelerinde, bostanlarda, pamuk ve patates lretiminde siklikla kullanilmaktadir.
Kokusuz, renksiz kristal ya da agik kahverengi sivi halde sentezlenir. Toprakta
yarilanma omrii 30-38 giindiir (Wauchope et al. 1992). Neredeyse hi¢ kalint1 birakmaz.
Ancak toprakta siiziilmeden inorganik parcalara baglanarak kalintilar meydana
getirmektedir. Isiga karsi ¢ok duyarli olup giines 1s18inda yarilanma omrii 4-6 giine

diiser (Anonymous 1990; Extoxnet 1996).

Molar Kkiitle : 391,29 g/ mol

Su coziiniirliigii 1 900,01
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Erime noktasi : 34-35°C
Molekiiler formiilii : Cy1HyoCl,03

O

Cl 0 O

Cl
H3C CHs

Sekil 1.4. Permetrin’in kimyasal formiilii

PER’de, diger piretroid insektisitler gibi boceklerde sinir sistemi {izerine etkilidir.
Sodyum kanallarini etkileyerek néron fonksiyonlarini bozar ve kaslarda spazma neden
olur. Asirt birikimi sonucunda felg ve 6liim gozlenir (Tomlin 2006). Budak (2005)’1n
yaptig1 bir arastirmada, piretroid insektisitlerden permetrinin D. melanogaster’de toksik
ve genotoksik etki gosterdigi, ayni insektisitin Myzus persicae (yaprak biti)’da da ergin
bireylerin yasam siirelerini %100 oranma kadar kisalttigi belirlenmistir (Hsieh and
Allen 1986). Permetrin’in, ratlarin kemik iligi hiicrelerinde kromozom sayisinda
azalmaya (Institoris et al. 1999), Drosophila’da sitotoksik etkiye (Mukhopadhyay et al.
2002) ve iireme sisteminde hiicresel hasara neden oldugu (Mukhopadhyay et al. 2006),
Cin hamsteri akciger hiicrelerinde mitozu inhibe ettigi (Hadnagy et al. 1999) ayrica
karaciger proteinlerine kovalent olarak baglandigi (Hoellinger et al. 1987) gozlenmistir.
Sentetik piretroitlerden sipermetrin de, insan tiim kan kiiltiriinde 200 pg/ml
konsantrasyonda mikroniikleus frekansini istatistiksel olarak énemli derecede arttirmus,
ayrica niikleer boliinme indeksi de (NBI), sipermetrin konsantrasyonu arttik¢a lineer

olarak azalmistir (Surralles et al. 1995).
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1.7.1.b. Bifentrin

Tarmmsal iiretimde oldukga fazla kullamlan bifentrin (BIF), iiciincii nesil piretroid
insektisitlerdendir. Bu grup, diger piretroidlerden farkli olarak daha fazla 1s18a dayanikli
ve daha yiiksek toksik aktivite gostermektedir (Mokrey and Hoagland 1989). Hafif tatl
kokulu, mumsu beyaz ile kahverengi arasinda renklerde, kat1 toz, graniil ve peletler gibi
cesitli bicimlerde sentezlenir. Sentetik kimyasal maddedir ve dogal olarak bulunmaz.
Bu insektisitin kimyasal formiilii Sekil 1.5°de verilmistir. Toprak tiplerine gore
yarilanma 6mrii 7 giin ila 8 ay civarinda olan BIF, suda ¢dziinmez veya c¢ok az
¢ozlinerek geride kalintilar birakir. Cesitli kaynaklara gore, piyasada bilinen sentetik
insektisitler igerisinde toprakta en ¢ok kalint1 birakan insektisittir (Extoxnet 1996; EPA
2010).

Molar kiitle : 422,87 g / mol
Suda coziiniirligii : 900,04

Erime noktasi 1 66-67,7°C
Molekiiler formiilii  : ClosH2CIF;0,

(|.J)\ CHs
FsC 4 1,5
/ J .
Y (S) O
Cl
H3C CHj

Sekil 1.5. Bifentrin’in kimyasal formiili

Sentetik piretroid ailesinin iiyesi olan BiF, diger piretroidler gibi boceklerin merkezi ve
cevresel sinir sistemlerinde, sodyum kanallarini etkileyerek felce neden olmaktadir
(Miller and Salgado 1985). Diinyada ve iilkemizde 6zellikle afit, ates karincalar, bitler
pireler, oriimcek, kene ve sineklere karsi, siis bitkileri, serbetci otu, ahududu, misir ve

pamuk zararhlar ile ev, is yerleri ve okullarda kullanilmaktadirlar (EPA 2010).
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Permetrin ve bifentrinin de i¢inde bulundugu cesitli piretroid insektisitlerle yapilan
metabolizma c¢alismalarinda Ozellikle bu iki insektisitin insan ve sican hepatik
mikrozomlarinda oksidasyona neden olduklari gozlenmistir (Scollon et al. 2009).
Berk6z vd (2010), bir gesit piretroid insektisit olan deltametrinin albino Wistar
sicanlarinda lipit peroksidasyonunu indiikledigini gostermis, bir baska piretroid olan
fastak ile yapilan bir ¢alismada ise Odontophrynus cordobae ve Rhinella arenarum
kurbaga iribaslarinin eritrositlerinde, klastojenik etki ile mitotik siirecin bozuldugu
tespit edilmistir (Bosch et al. 2011). Kizilet and Uysal (2013) tarafindan, 3. nesil
piretroid insektisit olan bifentrin D. melanogaster larvalarina uygulanarak SMART testi
yapilmis ve uygulama dozlarina baglh olarak kontrol grubuna goére somatik mutasyon
frekansinda gozlenen artig istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Ayrica aym
caligmada bifentrinin ¢esitli uygulama dozlari insan periferal lenfositlerinde KKD

degisim oranini da kontrol grubuna gore artirarak sonuglar pozitif bulunmustur.

1.7.2. Organoklorlular

Organokloroid insektisitler, yapisinda klor bulunduran organik bilesiklerdir. Kimyasal
yapilar1 Sekil 1.6°da verilmistir. Tarim alanlarinda lipofilik olmalar1 ve dogada uzun
siire bozunmadan kalabilmeleri sebebiyle uzun siire yogun olarak kullanilmislardir.
Tirkiye’de ¢ogu organoklorlu pestisitin kullanimina 1985°ten sonra yasak getirilmistir
(Daglioglu 2009). Diinyada da birgok tilkede organoklorlu pestisitler uzun yillar 6nce
yasaklanmistir, fakat yapilan bazi caligmalar gegmiste kullanilmis ve yasaklanmis olan
baz1 organoklorlu pestisit kalintilarina hala kan ve anne siitii 6rneklerinde rastlandigini
kanitlamigtir (Tanabe et al. 1990; Dorea et al. 1997; John et al. 2001). Pestisitlere
maruz kalan insanlarda kanser ve hormonal rahatsizliklarin meydana geldigi de Erkmen

(2010) tarafindan bildirilmistir.

En bilinen organokloroid insektisitler, halk arasinda kisaca DDT olarak bilinen dikloro
difenil trikloroetan ve heksaklorosikloheksandir (HCH). Bu insektisitler, tifiis ve sitma
gibi hastaliklarin onlenmesinde uzunca siire kullanilmiglardir (Pham et al. 1996).

Organokloroid insektisitlere dieldrin (Wassermann et al. 1982) ve tetradifon (Villarroel


http://www.academicjournals.org/journal/JTEHS/article-abstract/1720FA61538
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et al. 2000) gibi insektisitler de 6rnek verilebilir. Yagda ¢oziintirlikleri ve kimyasal
stabiliteleri olduke¢a yiiksektir. En kararli insektisitler olarak kabul edilirler. Cogunun
yarilanma omrii 10-15 yil arasinda degismektedir (Ering 1984). Bunun sonucu olarak
ekosistemde uzun siire etkilerini gosterirler. Organizmalarin 6zellikle yag dokusunda
birikme 0Ozelligine sahiptirler. DDT ve metabolitlerinin viicuda alindiktan sonra yag
dokusunda ve siitte depolandig1 bildirilmistir. insanlarda oldukga toksik olan aldrin ve
dieldrin gibi organokloroid insektisitlerin 6zellikle merkezi sinir sistemini etkiledigi
belirlenmistir (WHO 1996). Omiir uzunlugu iizerindeki etkilerini D. melongaster’de

ogrenmek istedigimiz klorfenson da organokloroid grubundan olan bir insektisittir.

A

,-"" /y
ol Cel

Sekil 1.6. Organoklorlu insektisitlerin genel kimyasal yapis1
1.7.2.a. Klorfenson

Kisa adi klorfenson (CHF) olan 4-kloro-metilbenzen 4 asit-klorofenil ester renksiz
kristal goriinlimdedir. Orta derece zehir etkisi olan klorfenson, pamuk ve meyve agaci
akarlarinda, bocek oldiiriicli, ayrica anti-giive ylin tekstil ajan1 olarak kullanilmaktadir.
Isinmasi kloriir ve kiikiirt oksit gibi zehirli gazlarin yayilmasina sebep olur. Bu nedenle

diisiik sicaklikta tutulmalidir. CHF nin kimyasal formiilii Sekil 1.7°de verilmistir.

Molar Kkiitle : 303.16 g/ mol
Coziiniirliik : dichloroethylene 1000g / L, 13° /L, etanol, 14g/ L
Erime noktasi - 86.5-86.8°

Molekiiler formiilii : C1,HgC203S
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Sekil 1.7. Klorfenson’un kimyasal formiili

Yapilan literatiir taramalarinda CHF ile ilgili calismalarin hemen hi¢ olmadigi
goriilmistiir. Bu c¢aligmalardan birisi 1961 yilinda Ascher ve Hirsch tarafindan
yapilmistir. Bu arastirmacilar CHF’nin ev sinegi olan Musca domestica vicina’da émiir
uzunlugunu kisalttigint ve yumurta verimini Onemli derecede inhibe ettigini
gostermislerdir. Uysal and Kizilet (2015)’de yaptiklar1 ¢aligmada, klorfenson
insektisitinin Drosophila’da somatik mutasyon ve rekombinasyon frekansini artirarak

genotoksisiteye sebep oldugunu belirlemislerdir.
1.7.3. Organofosfatlar

Organik fosforlu (OP) insektisitlerin bulunusu II. Diinya Savasi yillarina rastlar.
Almanlar ve miittefikleri savas sirasinda silah olarak kullanilacak uygun bir organik
fosforlu bilesigin hazirlanmasi amaciyla tiim giigleri ile ¢alismislardir. Sinir gazi olarak
bilinen tabun, sarin ve soman bilesikleri sentetik olarak hazirlanmis ve savasin sonuna
dogru tanklar ile atilabilecek hale getirilmistir. Ancak adi gegen bilesiklerin hazirlanmis
olmasina ragmen savas sirasinda kullanilmamig olmasi sevindiricidir. Arastiricilar savas
sonrasinda da bu bilesikler ile ilgilenmeye devam etmislerdir. Daha sonralar1 Gerherd
Schrader, Almanya'da tarima uygun organik fosforlu bilesikleri bulmustur. Organik
fosforlu insektisitler baslangigta nikotinin yerine kullanilmaya baglamistir (O'Brien
1974). Almanya'da kullanilan ilk organik fosforlu preparat, etkili maddesi Tetra etil piro
fosfat (T.E.P.P.) olarak bilinen Bladan'dir. Daha sonra 1944 yilinda metil paration
bulunmus ve genis alanda kullanilmaya baglamistir (Aksoy 1982). Organofosforlu
insektisitler, biitlin diinyada toksik etkileri sebebiyle kimyasal miicadele amaciyla

pestisit olarak en yaygin sekilde kullanilmaktadirlar (Tsoukali et al. 2005).
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Organofosforlu insektisitler omurgalilar iizerinde diger pestisitlerden daha fazla akut
zehirlilik gostermelerine ragmen, kalic1 degildirler. Bu 6zelliklerinden dolay: tarimsal
uygulamalarda kalict1 olan organoklorlu insektisitlerin yerine kullanilmaktadirlar.
Organofosforlu insektisitlerin ¢ok genis bir etki alan1 vardir. Ayrica bu insektisitlerin
biiyiikk bir kismi1 suda ve toprakta biyolojik olarak ayrigabilmektedir (Tanabe et al.
1990). Organofosforlularin genel kimyasal yapis1 Sekil 1.8’de verilmistir.

RII

Sekil 1.8. Organofosforlu insektisitlerin genel kimyasal yapisi

Organofosforlu insektisitler, alkollerin ortofosforik asitle reaksiyonu sonucu olusan
esterlerdir. Sekil 1.8’de goriildiigli gibi organofosforlu insektisitler fosfat esteri
yapisindadir ve R' ile R" bir alkil grubudur. —R grubunun farkli gruplarla yer
degistirmesi sonucu farkli insektisit tiirevleri elde edilebilir. Alifatik gruplar ile alifatik
tirevler, fenil gruplar ile fenil tiirevleri ve hidroksil gruplar ile hidroksil tiirevleri elde
edilebilmektedir. Alifatik tiirevlerden malation ve triklorfan genelde meyvecilikte
meyve sinegine kars1 kullanilirlar ve diislik zehirlilige sahiptirler. Fenil tiirevleri alifatik
tirevlerden daha kararlidir ve atiklar1 daha uzun siire ortamda kalir. Fenil tiirevlerinden
en bilineni parationdur (Buchel 1983). Etil-paration ¢ok zehirli oldugundan daha az
zehirli olan metil-paration kullanilmaktadir. Hetorosiklik tiirevleri karmasik molekiiler
yapiya sahip olduklarindan alifatik ve fenil tiirevlerine nazaran daha kalicidir. Bu gruba
ait olan diazinon yaygin olarak ev ve bahgelerde bocek Oldiiriicii olarak
kullanilmaktadir. Organofosforlu insektisitlerin zehir etkileri, canlilardaki kolinesteraz
(ChE) ve asetil kolinesteraz (AchE) enzimlerinin etkinliklerini gidermelerinden

kaynaklanmaktadir. Bunun sonucunda canlilarin sinir sistemleri etkilenmektedir.
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Yapilan bir¢ok calisma ve aragtirma organofosforlu insektisitlerin gida ve insanlar
tizerindeki olumsuz etkilerini ortaya koymustur (Kwong 2002; Gokalp vd 2005; Slotkin
vd 2006). Bu kimyasal maddeler AChE enzimine baglanarak sinirsel iletimi bozarlar ve
sonugta felg ve dliime neden olurlar (Kolosova et al. 2004). Dimetoat (DiM)’da bu

gruba ait insektisitlerden birisidir.

1.7.3.a. Dimetoat

1950’11 yillarda Amerikan Cyanamid tarafindan tanitilan dimetoat’in agik adi “0-O-
dimethyl S-methylcarbamoylmethyphosphorodithioate” olup saf karakteristik kokulu,
beyaz-gri renkli kristaller goriiniimiindedir. Sulu asit ¢6zeltileri ile 40°C’nin altinda
dayanikli olup alkaliler karsisinda hizla yikilan fosforodithioat tiirevi bir maddedir
(Kaya 2002; Moffat et al. 2004; Anonymous 2005d). Kavaklarda kiigiik teke bocegi,
pamukta pamuk biti, tahta kurulari, pamuk yaprak biti, emici bocekler ve pamuk yaprak
piresi, meyvede yaprak bitleri, armut kaplani, aga¢ sar1 kurduna kars1 siklikla
kullanilmaktadir. DIM’in kimyasal yapis1 Sekil 1.9’da goriilmektedir ve en &nemli
kimyasal tehlikesi 1sindiginda azot, fosfor ve kiikiirt oksitleri iceren zehirli buharlar

¢ikarmasidir.

Birgok kiiltiir bitkisindeki zararlilara karst genis etki alanmna sahip sistemik bir
insektisit-akarisittir. Organizmada asetil kolin esteraz gibi sinirsel iletide ¢ok onemli
olan bir enzimi inhibe eder ve bu enzim o6zellikle nérotransmitter madde aliminda
onemli bir etkiye sahiptir. Bu insektisitlerin inhibisyon etkisi asetil kolin esteraz da geri
doniisiimsiiz olup uzun siire etkisini gostermektedir (Hyne ve Maher 2003). Kontakt,
mide etkili sistemik insektisit olan dimetoat, bal arilarina, kuslara ve baliklara karsi

oldukga toksik etkili bir maddedir.

Molar kiitle 1 229.28 g/ mol
Suda Coziiniirliik : g/100 ml 21°C de: 2.5
Erime noktasi 1 51-52°C

Molekiiler formiilii : CsH1,NO3PS;
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Sekil 1.9. Dimetoat’in kimyasal formiilii

Osaba et al. (1999), organofosfatlardan dimetoat ve malation insektisitlerinin
genotoksik etkilerini arastirmis ve yiiksek bioaktivasyona sahip Drosophila irklarinin
caprazlanmasiyla yapilan SMART sonucunda iki insektisiti de negatif genotoksik etkili
bulmuslardir. Yine dimetoat uygulanan Chrysoperia carnea (Neuroptera: Chrysopidae)
erginlerinde 72 saat sonunda 6liim oraninin %91,7 oldugu belirlenmistir (Bengochea et
al. 2014). Cogun et al. (2013) tarafindan yapilan bir ¢alismada, dimetoat’in
Oreochromis niloticus (Nil tilapyasi) baliklar1 tizerinde kan ve karaciger dokusunda
aspartataminotransferaz (AST) ve alenin aminotransferaz (ALT) enzim diizeylerinde
meydana getirdigi akut toksisite etkisi aragtirilmig, ALT ve AST de yaklasik olarak 2

kat artis oldugu ve dimetoat’n degisik konsantrasyonlarinda letal etki gézlenmistir.
1.8. Yaslanma Teorileri

Yaslanma, insanlar i¢in en giincel konulardan birisi olmasina ragmen, bu olayin
mekanizmast heniliz tam olarak anlagilamamistir. Yaslanma ve Omiir uzunlugunun
saptanmasinda, hangi temel yasa ve mekanizmalarin islediginin anlagilmasi, yashlikla

ilgili problemlerin ¢6ziimiine yardimci olabilecektir.

Yaslanma olaymnin kesin bir tanimi1 yoktur. Ancak, yaslanma biyolojisi ile ugrasanlar
(gerontologlar), yaslanma olaymi degisik acilardan ele alarak cesitli tanimlar
yapmuslardir. Bunlardan birisi, yaslanma siirecini “genetik bir program ile diizenlenen,
organizmay1 yapisal ve islevsel degisikliklerle oliime goétiiren olaylar toplamidir”
seklinde tanimlamaktadir (Bozcuk 1981). Yaslanma, aslinda ddllenme ile baslayan,

zaman akis1 icinde normal olarak ortaya c¢ikan tiim degisimlerin toplami olarak da
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tanimlanmaktadir. Omiir, esas olarak kalitsal denetim mekanizmasi ile saglansa da
genom ile ¢evrenin etkilesimi de bu siiregte 6nemli bir rol oynamaktadir (Demirsoy ve

Bozcuk 1997).

Gerontologlar, yaslanmanin bir bireyde olup olmadigin1 deneysel olarak gostermek
amacityla bir ilke benimsemislerdir (Bozcuk 1981). Buna gore, yaslanmayi
gosterebilmek icin bir canlinin i¢inde bulundugu popiilasyonla hayat tablosu
yapilmaktadir. Eger hayat tablosuna gore ¢izilen hayatta kalis egrisi dikdortgensel ise,
yani “Olim oran1” denilen “belirli bir siire iginde Olen birey sayisinin, o siirenin
baslangicindaki birey sayisina orani”, kronolojik zamana bagli olarak artiyorsa o
popiilasyon yaslanmaktadir (Pearl et al. 1927; Maynard-Smith 1958). Hayat tablosu,
canlida yer alan tiim yaslanma olay ve siireglerinin kaba bir 6l¢iisii ve yansimasidir.
Hayat tablosunun sekli, verilen bir popiilasyonda hayatta kalis siiresinin, yani Omiir
uzunlugunu etkileyen genetik yapi ve g¢evrenin ortak bir ifadesidir (Maynard-Smith
1966).

Yaslanmayla ilgili ileri stirtilen tiim goriisler deneysel olarak test edilip yanlighk ve
dogruluklar belirli 6lctlilerde kanitlanmis ve zamanla bir kism1 ayiklanmistir. Cagdas
tip, insan1 daha uzun siire ve daha saglikli yasatmanin yanitin1 ararken yaslanmayla
ilgili teoriler liretmekte, koruyucu ve saghig: gelistirici hizmetlere 6nem vermektedir.
Yaslanmaya oOzgii degisikliklerle ilgili molekiiler diizeyden organ sistemleri
fonksiyonlarina kadar birgok teori iiretilmistir. Bugiin bilim g¢evrelerinde benimsenen
baslica yaslanma teorilerine somatik mutasyon teorisi, serbest radikal teorisi, genetik
yaslanma teorisi, hiicresel yaslanma teorisi, immiinolojik teori, endokrin teori,
noroendokrin teori, antagonistik pleiotropi teorisi ve mutasyon birikimi teorisi drnek

verilmektedir (Ayar 2008).

1.8.1. Somatik mutasyon teorisi

Somatik mutasyon teorisinde, DNA hasarina hiicresel cevap kapasitesinin, yaslanma

olayinda onemli bir belirleyici oldugu bildirilmistir. DNA hasarina cevap, DNA’da
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olusan hasarlarin tespiti, tamiri ve apoptoz ile hiicre siklusunun kontrolii asamalarini
kapsamaktadir (Slijepcevic 2008). Bu teoriye gore somatik hiicrelerde yasam boyu
biriken mutasyonlar birgok hastaliga neden olmaktadir. Ornegin, yas ilerledikce
onkojenik mutasyonlarin somatik hiicrelerde yasam boyu birikmesi sonucu kanser

goriilme siklig1 artmaktadir (Curtis 1966).

1.8.2. Serbest radikal teorisi

Yaglanma teorileri icerisinde en ¢ok kabul géren ve incelenen teori serbest radikal
teorisidir (Harman 1956). Serbest radikaller, en dis elektron zarfinda bir elektron
kaybetmis ve bu ylizden elektron acigin1 kapatabilmek icin farkli atomlarin
elektronlarimi paylasmaya calisan atomlardir. Bu kimyasallar, aerobik solunum yapan
tim canlilarda metabolizmanin dogal bir sonucu olarak iiretilmektedirler. Viicut
hiicreleri icinde olusarak hiicre zarini, hayati proteinleri, yaglar1 ve genetik yapimizin

temel yapitasi olan DNA’y1 hasara ugratirlar.

Biyolojik sistemlerdeki en Onemli serbest radikaller oksijen, siiperoksit, hidrojen
peroksit, gecis metallerinin iyonlar1 ve hidroksil radikalleridir. Normal fizyolojik
konsantrasyonlarda hiicresel aktivite gosteren reaktif oksijen tiirevleri yliksek
konsantrasyonlarda oksidatif strese yol acarak toksik olabilmektedir. Bunun sonucunda
da genetik ve metabolik bozukluklara, norodejeneratif hasarlara, kardiyovaskiiler
hastaliklara, otoimmun hastaliklara, enfeksiyéz hastaliklara, alerjik patolojilere ve
kansere yol acarak yaglanma siirecini hizlandirmaktadir (Harman 1981; Ames et al.

1993; Droge 2002).

Nitrik oksit (NO), serbest radikal 6zelligine sahip bir molekiildiir. Diger radikal tiirlerle
kiyaslandiginda nitrik  oksidin reaktivitesi oldukca diisiiktiir. Bunun sebebi
paylasilmamis elektronun azot ve oksijen atomlar1 {izerinde lokalize olmamais bir sekilde
bulunmasidir. Nitrik oksit paylasilmamis elektron tagiyan yiiksiiz bir molekiil olmasi
bakimindan 6nemlidir. Ciinkii yiiksiiz oldugu i¢in membranlardan kolayca gecebilir ve

hizla reaksiyona girebilir. Nitrik oksit biiylik bir ilgi ile organik yapilardaki metal
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merkezlere baglanir. Nitrik oksidin biyolojik molekiillerle en 6nemli tepkimeleri,
kendiliginden oksidasyonu sirasinda olusan reaktif nitrojen tiirleri araciligi ile

gergeklesir (Kiling ve Kiling 2003).

Biyomolekiillerin tiim biiyiik siniflar1 serbest radikallerden etkilenirler. Fakat bu
biyomolekiiller arasinda en hassas olanlari lipitlerdir. Membranlardaki kolesterol ve yag
asitlerinin doymamis baglari, serbest radikallerle kolayca reaksiyona girerek
peroksidasyon iiriinlerini olustururlar. Coklu doymamis yag asitlerinin oksidatif yikimi
lipit peroksidasyonu olarak bilinir ve oldukg¢a zararlidir. Ciinkii kendi kendini devam
ettiren zincir reaksiyonu seklinde ilerlemektedir. Lipit peroksidasyonu ile ortaya ¢ikan

membran hasari geri donlisiimsiizdiir (Alem 2007).

Serbest oksijen radikallerinin yani sira basta nitrit oksit olmak tiizere reaktif nitrojen
tiirleri, hiicrelerin lipit, DNA, karbonhidrat ve enzim gibi tiim 6nemli bilesiklerine etki
ederek hiicrelerin yap1 ve iglevlerini bozmaktadirlar. Lipit peroksidasyonun en énemli
{iriinii malondialdehit (MDA)’tir. Ug ya da daha fazla ¢ift bag: bulunan yag asitlerinin
peroksidasyonunda MDA meydana gelir. Olusan MDA, hiicre membranlarindan iyon
aligverisine etki ederek membrandaki bilesiklerin ¢apraz baglanmasina sebep olur ve
iyon gecirgenliginin ayni zamanda enzim aktivitesinin degisimi gibi olumsuz sonuglara

neden olur (Kiling ve Kiling 2003).

Serbest radikal yaratan kaynaklar arasinda radyasyon, viriisler, giines ismlarinin bir
kismu olan ultraviyole 1smlari, hava kirliligi yaratan fosil kokenli yakitlarin yanma
sonundaki iiriinleri, sigara dumani, enfeksiyon, stres, yag metabolizmasi sonunda ortaya
c¢ikan tirtinler gibi hiicre metabolizmasinin toksik {iriinleri, bazi tahrip edici kimyasallar,
hasere kontrol ilaglar1 sayilabilir (Kiling ve Kiling 2003). Serbest radikaller ve reaktif
karakterli maddeler ile bu maddeleri iireten biitiin faktorler “oksidan” veya
“prooksidan” olarak adlanmaktadir. “Antioksidan savunma sistemleri” veya kisaca
“antioksidanlar” ise reaktif oksijen tiirlerinin olusumunu ve bunlarin meydana getirdigi
hasar1 Onleyici savunma mekanizmalardir. Siiperoksit dismutaz (SOD), glutatyon

peroksidaz (GPx) ve rediikte (= indirgenmis) glutatyon (GSH) gibi antioksidanlarin
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bazilar1 viicut tarafindan {iretilmekte, A, C, E vitaminleri ise besinlerle disaridan

alimmaktadir (Kiling ve Kiling 2003).

Canlilarin viicutlarinda oksidan-antioksidan oranlarini iyi ayarlanmasinin saglikli yasam
ve verim fonksiyonlar1 agisindan son derece 6nemli oldugu savunulmaktadir. Bu teoriye
gore, yasam boyu siirekli serbest radikallere maruz kalinmasi sonucunda hiicre hasari
olugmakta, hiicrelerin biiyiime, gelisme ve farklilasma fonksiyonlarinda bozulma,
kanser veya 6liim meydana gelmektedir (Ames et al. 1993). ilerleyen yasla birlikte
biriken serbest radikallerin, yaslanma siireci {izerine biiyiik bir etkisi oldugu bir¢ok
calisma ile desteklenmistir (Setsini et al. 1991; Orr and Sohal 1992; Figkin et al. 1994;
Jordens et al. 1999; Zou et al. 2000). Ancak, yaslanma siirecinde serbest radikallerin

etkisinin yaslanma i¢in tek faktor olmadigi da bilinmektedir.

1.8.3. Genetik yaslanma teorisi

Kisilerin yasam stiresini soy, cins ve irktan gelen DNA programlarina dayandiran bir
teoridir. Bu teoriyi savunan bilim adamlari, yaglanmanin nedeninin genetik sifremizde
yazili oldugunu, yani bizim ne zaman yaslanacagimizin belli oldugunu ileri
stirmektedirler. Bu bilim adamlarina gore, erken donemdeki biiyiime ve gelismenin bir
program izlemesi gibi, olgunluk, yaslanma ve olim de bir program izlemektedir
(Jazwinski 1996).

1.8.4. Hiicre yaslanmasi teorisi

Bu teoriye gore, hiicre ¢ogalmasini kontrol eden genler klonal yaslanmanin
nedenlerindendir. Kromozom uglarinda bulunan telomer bolgesindeki DNA kayiplari
hiicre yaslanmasinin bir nedenidir. Yagla birlikte gelisen telomer kisalma fenomeni,
hiicrelerin biiylime potansiyelleri i¢in kurulu bir saat gibi islemektedir. Yasla birlikte
telomerlerin boyu, oOzelikle lenfositlerde kisalirken, kok hiicrelerde bir farklilik

olmamaktadir (Hemann et al. 2001).



26

1.8.5. immiinolojik teori

Bu teoriye gore, yaslanmanin nedeni, yas ile birlikte bazt hormonlarin miktarindaki
azalma veya bagisiklik sistemindeki zayiflamadir. Bu teorinin esasi, T- lenfositlerin
kalite ve miktarca zayiflamasina dayanmaktadir. Bu azalma timiis bezinin islevlerindeki
azalmayla (bozulmayla) ilgilidir. Hiicresel bagisiklik icin ¢ok Onemli bir gorevi olan
timlis bezinin ergenlikten sonra fonksiyonlarinda Onemli oranda azalma olmasi,
yagslanmada timiis bezinin énemli bir gérevi oldugunu diisiindiirmektedir. Yaslanma ile
birlikte, viicudumuzun hastaliklarla savasan bagisiklik sisteminin fonksiyonlari
azalmakta, viriis, bakteri ya da diger hastalik yapici etkenlere giris yolu agilmaktadir.
Ayrica, yaslanma ile beraber viicut kendi dokulari ile yabanci maddeler arasindaki farki
tanima yetenegini kaybetmeye baslar. Bu nedenle, immiin sistem, eskiden istila eden
organizma ile savasirken, yaslanmayla beraber kendi viicuduna saldirip hastalik
olusturmaktadir (Walford 1980).

1.8.6. Endokrin teori

Bu teoriye gore, endokrin bezlerin hormon salgilamalarindaki diizensizlik veya
yetersizlik yaslanmayr baglatmaktadir. Pineal bezden salgilanan, uyku-uyaniklik
doneminin diizenlenmesinde 6nemli rolii olan “melatonin” hormonunun yaslanmanin
nedeni oldugunu sdyleyenlerin (Reiter 1994) yani sira, bobrek iistii bezinden salgilanan
“dehidroepiandrosteron” (DHEA)’'un azalmasinin yaglanma nedeni oldugunu
soyleyenler de (Barrou et al. 1997) bulunmaktadir. Bu nedenle, DHEA preparatlar1 ve
melatonin haplari, yaslanmay1 geciktirici kimyevi maddeler olarak pazarlanmakta ve
tamamlayici tipta kullanilan maddeler arasinda yerini almis bulunmaktadir. Bununla
birlikte, over folikiillerinin ve oositlerin kisith depolarinin bitmesi ile meydana gelen

menopoz olay1 da endokrin teoriye drnek olarak verilmektedir.
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1.8.7. Noroendokrin teori

Bu teoriye gore yaslanma, viicudun kimyasallar1 engelleme ve digar1 atma (negative
feedback mechanism) mekanizmasinin hassasiyetinin azalmasi sonucunda olusmaktadir.
Bu teorinin en 6nemli 6zelligi, hipotalamo-hipofizer aksin biiylimenin diizenlenmesinde
ve yaslanmanin temel mekanizmalarinda yer aliyor olmasidir. Ozellikle kadinlarda
tiretkenlik sona erince bu aksin fonksiyonlarinda da hizli bir azalma olmaktadir. Bu
teori hipofizektomi (hipofiz bezinin ¢ikartilmasi) yapilmis farelerde de test edilmis ve
dogrulanmistir (Mobbs 1996).

Drosophila genetiginin yaslanma genetigi agisindan en ¢ok ilgilendigi alan popiilasyon
ya da evrimsel genetiktir. Bu alandaki caligmalarda, 6zellikle yaslanmanin biyolojisi
lizerine One siiriilen iki teori dikkat cekmektedir. Bunlardan birincisi, mutasyon birikimi
teorisi (Medawar 1952), ikincisi ise antagonistik pleiotropi teorisidir (Williams 1957).
Yaglanmanin genetigi iizerine ileri siiriilen hem antagonistik pleiotropi, hem de
mutasyon birikimi teorileri artan yasla dogal seleksiyon baskisinin azaldigi gercegine

dayanmaktadir (Haldane 1941; Medawar 1952).

1.8.8. Mutasyon birikimi teorisi

Bu teoriye gore, gen¢ yaslardaki zayif dogal seleksiyonlar, tekrarlanan zararli
mutasyonlarin etkisiyle hayatta kalis ve iiremeyi olumsuz yonde etkilemektedir

(Medawar 1952; Charlesworth 1994).

Yaslanmanin evrimsel teorileri i¢in anahtar nokta, dogal se¢ilim giiciinlin artan yasla
birlikte azaldigidir. Geng organizmada ifade edilen negatif etkili bir mutasyon, tiim
tireme periyodunu etkileyecektir, dolayisiyla mutasyonun etkisine karsi seleksiyon
giiclii olacaktir. Ancak daha ileri yaslarda ifade edilen negatif etkili bir mutasyon erken
iireme periyodunu etkilemeyecek boylece gec ortaya cikan bir mutasyon iizerine
seleksiyonun etkisi daha zayif olacaktir (Partridge and Fowler 1992; Partridge and
Barton 1993; Tower 1996; Zwaan 1999; Kirkwood 2002).
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Yasla birlikte devamli artan genetik varyansin en biiyiilk nedeni, mutasyon birikimi
olabilir. Bu birikim, artan yagla birlikte dogal seleksiyon baskisini azaltirken, zararli
mutasyonlarin elemine edilme ya da frekanslarini diisiirme olasiligini azaltmakta ya da
yok etmektedir (Rose 1999). Boylece olusan mutasyon birikimi genetik varyansi
arttirmaktadir. Bu yiizden, yaslanma ile genetik varyansin artmasi iizerinde mutasyon
birikiminin énemli bir etkisi oldugu diistiniilmektedir (Tatar et al. 1996). Ayn sekilde,
Drosophila’da mortalite de genetik varyansin siirekliligi ile iliskilendirilmekte ve bu da
yaslanma mekanizmasi i¢in gegerli olan mutasyon birikimi teorisi ile desteklenmektedir

(Hughes and Charlesworth 1994).

1.8.9. Antagonistik pleiotropi teorisi

Bu teori, viabilite (= yasayabilirlik, canlilik) ve fekunditeyi (= yumurta iiretimi)
diizenleyen allellerin ilerleyen yaslarda 6miir uzunlugu lizerinde negatif bir etkiye sahip
olduklarini ileri stirmektedir (Williams 1957; Rose 1985). Diger bir ifadeyle, omiir
uzunlugunun gen allellerinin gen¢ ve ileri yaslardaki pleiotropik etkisi dolayisiyla
ortaya cikabilecegi, erken yaslarda yararli etkisi olan genlerin sonraki ddénemlerde
zararli etkilerinin goriilebilecegi ileri siiriilmektedir. Partridge (2001)’e gore,

antagonistik pleiotropinin yaslanma {izerine etkisi mutasyon birikiminden daha fazladir.

Yukarida agiklanan teorilerin hig¢ birisi, tek basina yaslanmay1 aciklamak i¢in yeterli
degildir. Tiim bu teorilerin yaninda, yaglanmay1 ve dmiir uzunlugunu etkileyecek baska
faktorler de mevcuttur. Omiir uzunlugunu etkileyen bu faktorler Lints and Lints (1971)

tarafindan i¢ (anasal yas, yumurta iiretimi, esey ve genetik yapi1) ve dis (sicaklik,
beslenme, popiilasyon yogunlugu, 151k, nem ve radyasyon) faktorler olmak {iizere, iki

sinifa ayrilarak incelenmistir.
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1.9. Omiir Uzunlugunu Etkileyen Faktorler

1.9.1. i¢ faktérler

1.9.1.a. Anasal yas

Anasal yas ile ilgili ilk caligmalar Lansing tarafindan Philodina citrina (Philodinidae)
tiri ile yapilmistir. Lansing (1947, 1948) rotiferler ile yaptigi calismalarda, yash
analardan gelisen kusaklarin gelisim hizinin délden ddle birikimli bir etki gosterdigini
ve Omiir uzunlugunun giderek azaldigini belirlemistir. Bu azalmaya da “Lansing etkisi”
demistir (Lansing 1952). Hercus and Hoffman (2000) tarafindan yapilan bir baska
calismada, anasal yasin yasayabilirlik iizerine olan etkisi D. serrata’da arastirilmis ve
yavru doliin yasayabilirliginin artan anasal yas ile azaldig1 saptanmistir. Bu ¢alismada,
farkli gevrelerin omiir uzunlugu tizerine etkisi de incelenmis ve geng¢ annelerin yavru
dollerinin ¢evresel strese (besinsel kisitlama ve soguk uygulamasi) yash
annelerinkinden daha dayanikli oldugu ve daha uzun yasadigi belirlenmistir. Bu
caligmalarin aksine Yilmaz et al. (2008) tarafindan D. melanogaster ile yapilan bir
calismada da annenin yas1 ile yavru doliin Omiir uzunlugu arasinda bir iligkinin olmadigi

yani tipik bir Lansing etkisinin gbzlenmedigi vurgulanmustir.

1.9.1.b. Yumurta iiretimi (fekundite)

Canlida 0miir uzunlugunu etkileyen faktorlerin baginda yumurta iiretimi gelmektedir.
Yapilan galismalar ile de bu durum gosterilmistir. Ornegin, Maynard-Smith (1958),
ovaryumlari indirgenmis mutant disilerin {ireme yapilarinin eksikligine bagli olarak
Omiir uzunlugunun arttigini bulmustur. Pearl et al. (1927)’a gore, yumurtlama orani
artan disilerde émiir uzunlugu azalmaktadir. Ureme ve dmiir uzunlugu arasindaki bu
iligki, antagonistik pleiotropi teorisini de desteklemektedir (Finch 1990). Yapilan diger
deneylerde, yiiksek yumurta iiretimi olan ¢iftlesmis disilerin, yumurta iretimi diisiik

ciftlesmemis disilerden daha kisa omiirlii olduklar1 goriilmiistiir (Gowen and Johanson
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1946). Tatar and Promislow (1997) tarafindan yapilan baska bir ¢aligmada ise yiiksek
oranlarda yumurta liretiminin disilerin hayatta kalis oranini diistirdiigii belirtilmektedir.
Sgro and Partridge (1999)’e gore ise D. melanogaster’de yumurta iiretiminde meydana
gelen diisiis, disilerin mortalite oranini ve mortalite hizin1 da diisiirmektedir. Tatar et al.
(1993), bir ar tiirii olan Callosobruchus maculates disilerinde ciftlesme ve yumurta
tiretiminin artistyla birlikte yasa 6zgii mortalite oraninin ve duyarliligin hizlandigim

belirlemislerdir.

1.9.1.c. Esey

Drosophila’da erkek ve disi bireyler farklt 6miir uzunluklarina sahiptirler. Esey ile
omiir uzunlugunun etkilesimini arastiran ¢alismalarda, genellikle Drosophila
erkeklerinin disilere gore daha kisa 6miirlii olduklari goriilmistiir. Iliadi et al. (2009)’un
yaptig1 bir ¢aligmada, D. melanogaster’in Oregon R soyu disilerinin erkeklerine gore
daha uzun Omiirlii oldugu goézlenmistir. Ancak c¢esitli Drosophila soylariyla yapilan
aragtirmalarin bu genellemeyi zayiflattigi da bilinmektedir. Unlii (1991) tarafindan
yapilan bir ¢alismada, Oregon R soyu erkeklerinin disilerden daha uzun yasadigi,
vermilion ve miniature mutantlarinda da disilerin erkeklerden daha uzun yasadigi
belirlenmistir. D. melanogaster’in erkek ve disilerinde DNA, RNA ve protein seviyeleri
tayin edildiginde, disilerde bu molekiillerin erkeklere oranla ¢ok daha fazla oldugu

Samis et al. (1971) tarafindan bildirilmistir.

1.9.1.d. Genetik yap1

Hiicreyi ve dolayisiyla organizmay1 yoneten molekiil olan DNA iizerindeki genler ve bu
genlerdeki baz1 degisimler Omiir uzunlugu iizerinde etkili olmaktadir. Bu durumda,
organizmanin degisik soylarinda goriilen ergin 6miir uzunlugundaki ¢ok belirgin farklar
genetik etkenlere baglanabilir (Bozcuk 1978). Genlerin 6dmiir uzunlugu iizerindeki
etkisini arastirmaya yonelik bircok calisma bulunmaktadir. Ornegin, Lin et al.

(1998)’un yaptig1 bir calismada, cesitli streslere dayanikli hale getirilmis
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Drosophila’nin methuselah (mth) mutantinda 6miir uzunlugunun %35 oraninda arttig1
gozlenmistir. Rogina et al. (2002) tarafindan D. melanogaster ile yapilan bir baska
calismada ise, tek bir gendeki bagimsiz bes P-elementinde meydana gelen insersiyon
mutasyonunun, fertilite ve fiziksel aktivitede herhangi bir azalma olmaksizin ortalama
ergin Oomiir uzunlugunu %40-80 oraninda artirdigi goriilmistiir. “Chico” geninde
meydana gelen bir mutasyonun da Drosophila’nin ortalama omiir uzunlugunu %48,
maksimum Omiir uzunlugunu ise %41 oraninda artirdigi saptanmistir (Clancy et al.
2001). Orr and Sohal (1992) tarafindan Drosophila ile yapilan bir baska calismada,
reaktif oksijen tlirevlerini (ROS) ortadan kaldiran siiperoksit dismutaz (SOD) ve katalaz
enzimlerini kodlayan genlerin aktarildigi transgenik bireylerde Omiir uzunlugunun
arttig1 belirlenmistir. Bir nematod olan Caenorhabditis elegans iizerinde yapilan
arastirmalarda, age-1, age-2, gro-1, daf-23, daf-2, clk-1 gibi baz1 genlerin, 6miir
uzunlugunu 6nemli oranda artirdigi bulunmustur. Ornegin; age-2 mutasyonunun
ortalama Omiir uzunlugunu %17, maksimum Omiir uzunlugunu ise %?21 oraninda
artirdigi, age-1 ve age-2 mutasyonunu ayni anda tagiyan bireylerin ise normal bireylere

gore iki kat daha uzun yasadiklar1 belirlenmistir (Yang and Wilson 1999).

1.9.2. D1s (Cevresel) faktorler

1.9.2.a. Beslenme

Canlilar icin beslenme yasamsal faaliyetler i¢in hayati derecede Onemlidir. Bunun
sonucu olarak da besin ¢esidinin farkli olmasi canlilarin 6miir uzunlugunu
etkilemektedir. Yapilan bircok calisma ile de bu etki kanitlanmistir. Ornegin, sadece
sukrozt+agar’la beslenen D. subobscura popiilasyonunun standart ortamda
beslenenlerden yaklasik %50 daha kisa ortalama Omiir uzunluguna sahip oldugu
bulunmustur (Bozcuk 1970). Chippindale et al. (1993) ise yaptigi bir ¢alismada,
Drosophila besiyerinde maya miktarin1 azaltarak besinsel kisitlama uygulamis ve
besinsel kisitlamaya maruz kalan bireylerin kontrol gruplarina gore daha uzun omiirlii

oldugunu belirlemistir. Benzer bir ¢alismada, Drosophila’nin besi ortamindaki maya
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miktar1 degistirilmis (%1, %2, %4, %8, %16) ve besi ortamindaki maya miktar1 arttikca
ortalama omiir uzunlugunun azaldig1 bulunmustur (Mair et al. 2005). Sakal likeni olarak
bilinen Usnea longissima’nin su ekstraktlar1 D. melanogaster’in erkek ve disi
popiilasyonlarina uygulandigi zaman diisiik dozda (0,5 ml) ekstraktin bireylerin 6miir
uzunlugunda artiga, yiiksek dozda (2,5 ml) ekstraktin ise Omiir uzunlugunda azalmaya
sebep oldugu gozlenmistir (Uysal et al. 2009). Baska bir liken tiirii olan ciger likeni
(Lobaria pulmonaria)’nin metanol, kloroform ve su ekstraktlarinin D. melanogaster’de
Omiir uzunlugu {izerine etkileri arastirilmistir. Calisma sonucunda, tiim ekstraktlarin
konsantrasyon artigina paralel olarak Omiir uzunlugunu artirdigl, ancak metanol

ekstraktlarinin digerlerine gore daha etkili oldugu tespit edilmistir (Uysal vd 2009).

1.9.2.b. Radyasyon

Bocekler genel olarak radyasyona olduk¢a dayanikli canlilardir. Ornegin; D.
melanogaster’de ergin sineklerin somatik hiicrelerinin boliinerek yenilenmemesi
(Bozcuk 1972) radyasyona dayanikliklarini artiran nedenlerden birisidir. Fakat yapilan
bazi ¢alismalarda, yiiksek dozdaki radyasyonun somatik mutasyon birikimine neden
olarak Omiir uzunlugunu kisalttigi, diisik dozdaki radyasyonun ise Omrii uzatici
etkisinin oldugu bildirilmistir. Omiir uzunlugundaki bu artis, muhtemelen baz
enfeksiyonlarin radyasyon etkisiyle azalmasi ya da sinegin ¢evresel direncinin artmasi
sonucudur (Ashburner and Wright 1978). Dalgi¢ vd (2002) tarafindan yapilan baska bir
caligmada, mikrodalga frekansindaki elektromanyetik radyasyonun D. melanogaster’in
baz1 mutant soylarinda dmiir uzunluguna etkisi arastirilmis ve sonucta 6zellikle mutant
disilerin Omiir uzunlugunda azalma goriiliirken, erkeklerin Omiir uzunlugunda artis

tespit edilmistir.

1.9.2.c. Popiilasyon yogunlugu

Popiilasyon yogunlugunun etkileri D. melanogaster’in ergin bireylerinin aksine daha

cok larval donemdeki bireyler tizerinde calisilmistir. Popiilasyon yogunlugundaki
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artistan kaynaklanan larva biliylimesindeki gecikme, ergin bireylerde émiir uzunlugunu
artirict bir etkiye sebep olmaktadir (Miller and Thomas 1958). Ornegin standart bir
iireme tiiplindeki yumurta sayist1 7’den 480°e yiikseltildiginde ortalama ergin dmriiniin
%60 oraninda arttig1 kaydedilmistir. Popiilasyon yogunlugunun artisina bagl olarak D.
melanogaster’in ergin bireylerinin gelisimleri daha ge¢ ve viicut biiyiiklikleri daha
kiigiik oldugu igin bireylerin normal bireylere gore daha uzun yasadiklar1 belirlenmistir
(Lints 1963). Bu calismalarin aksine Graves and Mueller (1993) yaptiklar1 ¢alismada,
artan popiilasyon yogunlugunun ortamdaki besin miktarim1 azaltacagini bunun
sonucunda ise fiziksel ¢evrenin degisecegini ve hastalik gibi bir¢cok faktori

etkileyeceginden 6miir uzunlugunun azalacagini belirtmislerdir.

1.9.2.d. Isik

Fotoperiyodun D. melanogaster’in yumurta ve pupadan ¢ikis siiresinde (Qiu and Hardin
1996), metabolik hizinda (Lanciani et al. 1991) ve 6miir uzunlugunda (Sheeba et al.
2000) etkili oldugu tespit edilmistir. D. melanogaster ile yapilan ¢alismalarda, sabit
sicaklikta, ayni besin tipiyle beslenen, fakat farkli fotoperiyot sartlarina maruz kalan
bireylerde, metabolik hizin degisken oldugu, genel olarak kisa giin sartlarina maruz
kalanlarda metabolik hizin, uzun giin sartlarina maruz kalanlardan daha yiiksek oldugu,
dolayisiyla kisa giin sartlarinda gelismenin daha hizli gerceklestigi ifade edilmistir
(Lanciani et al. 1991). Farkli Drosophila tiirleri ile yapilan ¢alismalarda, stirekli 1g1kl1
ortamin ergin dmiir uzunlugunu kisalttigi (Allemand et al. 1973; Klarsfeld and Rouyer
1998), buna karsin siirekli karanlik ortamda yasatilan ayni tiiriin erkeklerinde %20,
disilerinde ise %43’ e varan oranlarda 6miir uzunlugunun arttig1 gézlenmistir (Allemand

et al. 1973; Bagc1 ve Bozcuk 1991).

1.9.2.e. Sicakhik

Bocekler sogukkanli (Poikilotermal) canlilar olduklarindan, c¢evresel sicakliktaki

yiikselme, onlarin metabolik aktivitesini, solunum hizini ve serbest radikal olusumunu
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artirarak hiicresel hasara ve Omiir uzunlugunda azalmaya neden olmaktadir. Yani
yasamaya izin veren sicaklik siirlart digindaki sicaklik artisi, canlida 1s1 iiretiminde ve
oksijen harcanmasinda artis meydana getirerek émiir uzunlugunu kisaltmaktadir (Setsini
et al. 1991). Maynard-Smith (1958) tarafindan yapilan bir ¢alismada, farkli sicakliklarin
(20, 25, 30.5 ve 33°C) D. subobscura’nin émiir uzunlugu lizerine etkileri arastirtlmis ve
sicaklik artttkga Omiir uzunlugunun azaldigi saptanmistir. Setsini et al. (1991)
tarafindan yapilan benzer bir ¢alismada, D. melanogaster’in omiir uzunlugu 19, 24 ve
29°C de ¢alisilmis ve Omiir uzunlugunun sicaklikla ters orantilt oldugu belirlenmistir.
Yine Bagci vd (1990) tarafindan D. melanogaster ile yapilan bir ¢alismada da minimum
sicaklik dalgalanmalarinin dmiir uzunlugu iizerine etkisi arastirtlmistir. Bunun igin
besiyerine transfer sirasinda etiivde tutulan ve disar1 c¢ikarillan bireylerin Omiir
uzunluklar karsilastirildiginda, transfer sirasinda 28°C’de ki etiivden 10 dakika i¢in 20-
22°C’ye cikarilan bireylerin daha uzun yasadigi gozlenmistir. Ayar et al. (2009)
tarafindan soguk sokunun (-3°C’de) D. melanogaster'in Oregon R yabanil ve vestigial
mutant soylarinda 6miir uzunlugu {izerine etkisi arastirilmis ve sonu¢ olarak hem
Oregon R yabanil hem de vestigial mutant soylarinin disi ve erkek gruplarinda artan
uygulama siirelerine (1, 2 ve 3 saat) paralel olarak ortalama Omiir uzunluklarinin
kisaldigin1 bildirmistir. Aynm1 yazarlar tarafindan yapilan bir bagska calismada ise D.
melanogaster'in Oregon R yabanil ve vestigial mutant soylarina bu kez sicak soku
uygulamis (39°C’de) ve her iki tlirde de artan uygulama siirelerine (1, 2 ve 3 saat)
paralel olarak ortalama omiir uzunluklarinin yine kisaldigini gozlemistir (Ayar et al.
2012).

Gilinlimiiz diinyasinin en 6nemli sorunlarindan birisi de hizla artan diinya niifusudur.
Diinya niifusunun gittik¢e artmasina karsin diinyanmn yiizolglimii degismedigi gibi
ekilebilir alanlarin miktar1 da hizla azalmaktadir. Hatta erozyon, sit alani iken rant
sebebiyle imara agilan yerlesim yerleri ve yeni fabrikalarin kurulmasi gibi nedenlerle
tarima elverisli alanlar her yil yaklasik %2 oraninda (Anonim 2016d) azalmaktadir.
Diger taraftan, FAO (Dag vd. 2000)'nun raporlarina gore, hali hazirdaki diinya
niifusunun %401 yeterli derecede beslenememekte, hatta agliga bagli nedenlerle her yil

20 milyon insan 6lmektedir. Bu istenmeyen ve agliga dayali 6liimlerin dnlenebilmesi
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icin de yine FAO'nun raporlarina gore, her yil basta tahil olmak tizere 15-20 milyon ton
gida maddesi gerekmektedir. Diinyanin ylizél¢limiiniin belli olmast ve ekilebilir tarim
arazilerinin her gecen giin azalmasi bu ihtiyac1 karsilayacak iiretim icin yeterli
olmamaktadir. O halde yapilmasi gereken is, birim alandan elde edilecek {iriin miktarini
artirmaktir. Bunun i¢in de modern tarim teknikleri ve girdilerinin kullanilmas1 bir
zorunluluktur. Pestisitler de bu girdilerin basinda gelmektedir. Bugiin pestisit
kullanilmadan iiretim yapilmasi halinde, {iriin miktarinda ortalama %65 oraninda kayip
olmaktadir (Tiryaki vd 2010). Baz1 hastalik ve zararlilara karsi son yillarda bulunan
dayanikl tiirler, tirtin miktarini artirmak i¢in yine yeterli olmamistir. Ayrica giibreleme,
sulama, toprak islemesi vb. verimi arttirici kiiltiirel yontemler bazi bitkilerde hastalik ve
zararlilarin daha da artmasina ve ister istemez {iriin kaybina neden olabilmektedir.
Ancak 1iriin kayb1 yasamamak icin c¢esitli yontemlerle birlikte pestisit/insektisit
kullanimimin arazi sartlarinda hem hedef hem de hedef olmayan (non-target)

organizmalari etkiledigi de unutulmamalidir.

Genetik denemelerde kullanilan ve model organizma olan Drosophila melanogaster de
hedef olmayan organizmalardan birisidir. Bu tiir de ister istemez herhangi bir
pestisit/insektisit etkilesiminden diger organizmalar kadar etkilenebilmektedir. Sunulan
bu calismada, pestisitlerin bir grubu olan permetrin, bifentrin, dimetoat ve klorfenson
insektisitlerinin, Drosophila melanogaster’in yabanil ve mutant soylarinda Omiir

uzunlugunu etkileyici bir parametre olup olmadig1 incelenmistir.
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2. KAYNAK OZETLERI

"Zehir" (ag1) kavrami toksikolojide oldukca eski bir gegmise sahiptir. ilk cagda
arkeolojik arastirmalar, insanlarin c¢esitli bitkisel, hayvansal ve mineral kaynakli
zehirleri  bildiklerini gdstermektedir. Ornegin bazi yerliler diismanlarina karst
kendilerini korumak i¢in zehirli glikozitleri iceren Strophantus hispidus ve Strophantus
kombe (kalp sarmasigi) tohumlarmin ekstrelerini ok zehiri olarak kullanmiglardir.
Tarihin her doneminde zehir, insanlarin kendilerine zarar veren diismanlarindan
korunmak ve onlar1 yok etmek igin basvurduklari bir savas aract olmustur. Zehir bilimi
hakkinda Misir papiruslari, tarihin en eski yazili kaynaklarimi olusturmaktadir. Ornegin;
hekimlikle ilgili en eski yazili kaynak olan Ebers papiriisii (M.O. 1552) bircok zehir
hakkinda bilgi vermekte ve 875 regete igermektedir. Giliniimiizde ilag olarak
yararlanilan ve degam otundan (Ricinus communis) elde edilen hint yagi Ebers
papirusunda yer almaktadir. Ayrica bu papirusta baldiran (Conium maculatum), akonit
(Aconitum napellus), belladonna ve opium alkaloidleri, kursun, antimon ve bakir gibi
toksik maddelerin elde edilisine, bocek ve yilan zehirleri yani "venomlarin" da ilk

caglardan beri varligina dair bilgiler de bulunmaktadir (Vural 2005).

ilk ¢aglarda Yunanlilar arsenigi (kirmizi zirnik: AsySs ve sari zirnik: AsySsz seklinde),
civa, antimon, altin, kursun ve bakir1 taniyorlar ve kismen de olsa ozelliklerini
biliyorlardi. Zehirlenme durumlarinda kusmay1 saglamak ve emilimi 6nlemek i¢in sicak
yag1 "antidot" olarak oneriyorlardi. Resmi devlet zehiri (state poison) olarak baldiran,
bitkisel kaynakli zehirlerden kabul edilmisti ayrica suglulara 6liim cezasi verilirken de
yine baldiran kullaniliyordu. Hatta Socrates’in de (M.O. 470-399) "baldiranla 8lim"
cezasina c¢arptirtlmig oldugu tip tarihi kitaplarinda bildirilmektedir. Zehirle intihar
olaylarina eski ¢aglarda da rastlanilmaktadir. Demosthenes kaleminde saklamis oldugu
zehirle hayatina son verirken (M.O. 385-322), Kleopatra’nin ise zehirli yilan ile intihar
etmesi (M.O. 69-30) bu tiir olaylara sadece iki ornektir. Zehir olarak bircok maddenin
kullanildigina dair eserleri eski Yunan literatiri ve mitolojisinde bulmak da

miumkindiir.
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Zehirlenmelerin gercek tedavisi konusuna ilk bakis yine bu tarihlerde baslamistir. EsKi
¢agin en taninmis botanikgisi Aristo'nun dgrencisi olan Theophrastus (M.O. 307-256)
bir¢cok zehirli bitkinin tarihini "De Historia Plantarum" isimli kitabinda yazmustir. "De
Universa Medica" isimli kitabin yazar1 imparator Neron'un doktoru olan Dioscorides
(M.S. 40) antidotlar1 ve zehirleri inceleyerek, ilk defa zehirleri glinlimiiz i¢in de gecerli
olan hayvansal, bitkisel ve mineral kaynakli olarak ii¢ sinifa ayirmistir. Pontus krali
Mithridates (M.O. 132-163), mahkamlar iizerinde yapti1 calismalara dayanarak "her
tiirli venom ve zehirli maddeye" karsi kullanilan ve bazi kaynaklara gore 54, bazi
kaynaklara gore de 36 drogdan olusan ila¢ formiiliinii vermistir. Kodekslerde bu antidot
uzun siire, "Mithridates Antidotes" ismi ile anilmistir. M. Antidotes, ilk defa deneysel
olarak ayni zehirin gittikge artan konsantrasyonuna karsi insanlarin bagisiklik
kazanabilecegini goOsteren bir arastirici olmast ile de Onemlidir. Kendisi de
zehirlenmeden korktugu i¢in, diizenli olarak kendi hazirladigi antidotu kullanmuistir.
Diismanlar tarafindan esir alindiginda kendisini zehirle 6ldiirme girisimi, kazandigi
bagisiklik sebebiyle sonu¢ vermemis ve bu nedenle askerlerine kendisini kiligla

Oldiirmelerini emretmistir (Vural 2005).

Dogunun en biiyiik hekimi olarak kabul edilen Tiirk Bilgini Ibn-i Sina (Arapga'da Abu
Ali al-Hiiseyin Ibn Abdallah Ibn Sina, Bati'da Avicenna olarak anilmakta olup M.S.
980-1037 yillar1 arasinda yasamistir) yazdigr "Kitap al Kanun Fit Tibb" isimli {inlii
kitabinin ikinci ve dordiincii cildinde ilaglar ve zehirlerin antidotlarina da yer vermis,
As;03 (Arsenik trioksit)'in ozelliklerinden bahsetmistir. Ani 6limii ise ¢ok miktarda

opium igeren bir ilact almasina baglanmaktadir.

Paracelsus (M.S. 1493-1541), ronesans devri bilginlerinden olan bilim ve felsefe
arasinda yer alan bir ekoliin temsilcisiydi. Paracelsus’un o zamandan giiniimiize
yansiyan birgok goriisii bugiinkii toksikoloji disiplininin konular1 igerisinde yer
almaktadir. "Biitiin maddeler zehirdir, zehir olmayan hi¢cbir madde yoktur. Zehirle
devayi (ilac1) birbirinden ayiran onun dozudur" seklindeki goriisii ile ilk kez biyolojik

etkide doz ve cevap arasindaki iliskinin 6nemini vurgulamistir.
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XX. yiizyilda toksikoloji hizli bir gelisme gostermistir. Ozellikle 1. Diinya Savasi
yillarindan sonra toksikoloji biliminin alanini genisleten bilim olaylarini1 kronolojik

olarak soyle siralayabiliriz;

1920'li yillardan sonra organik halojenli bilesiklerin insektisit olarak kullanimlari,
1930'l1 yillarda farmasotik endiistrideki biiyiik atilim, 1940-1946 arasinda organik fosfat
esterlerinin savas gaz1 ve bocek Oldiiriicli olarak iiretimleri, radyoaktif elementlerin
kullanimi toksikolojik arastirmalari hizlandirmistir. Akut ve kronik toksisite,
norotoksisite, selektif toksisite, radyoaktivitenin internal etkileri gibi toksisiteye sebep
olan mekanizmalar arastiritlmaya baslanmistir. 1940l yillardan sonra toksik etkilerin
molekiiler diizeyde arastirilmasi1 ile kimyasal karsinojenlerin mekanizmalarinin
aydinlatilmasinda 6nemli gelismeler kaydedilmistir. Yine yapilan bu arastirmalar ile
karsinojenlerin aktif ara metabolitlerinin énemi ve endoplazmik retikulumda karmasik
fonksiyonlu oksidazlarin kesfi ger¢eklesmistir. Daha sonra sitokrom P-450
proteinlerinin bulunusu ile ksenobiyotiklerin biyotransformasyon ve detoksifikasyon
mekanizmalart dnem kazanmistir. Ayrica gesitli ilag ve kimyasal maddelerin kan ve
idrarda ayr1 ayri incelenmeleri, kan diizeyi ile biyolojik etki (doz-cevap) arasindaki

iliskinin arastirilmasini da saglamistir (Vural 2005).

Tirkiye’de insektisit ve akarisitlere direng ile ilgili ¢alismalar, 1960’11 yillarda sentetik
organik pestisitlerin kullaniminin yayginlagsmasinin hemen ardindan baslamistir. Direng
tizerine konuyu aydinlatan iilkemizdeki ilk yayinlar, yurtdisinda yapilan calismalari
rapor eden derlemeler seklinde olmustur (Diizgiines 1953; Alkan 1960) ve lilkemizde bu
konu ile ilgili toplam 30 arastirma yapilmistir (Durmusoglu 2004). Organik fosfath ve
klorlandirilmis hidrokarbonlu insektisitler bu konuyla ilgili en ¢ok arastirma yapilan
pestisit grubu olmustur. Yapilan arastirmalarin 26 tanesinde diren¢ goézlenmezken,
yalnizca 4 arastirmada direng bildirilmistir. Ancak bu tip calismalarin g¢ergevesi dar
tutulmus, en cok halk ve cevre sagligi kapsaminda kullanilan insektisitlere karsi
sivrisinek, kirmizi oriimcek ve karasinek tiirleri i¢in ve onlara karst kullanilan ilaglar
bakimindan degerlendirilmistir. (Sisli et al. 1983; Kence ve Kence 1985; Kasap et al.
1999). Patates bocegi, pamuk yaprak kurdu, bambul (kurtguk evresindeyken ekinlerin
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kokiinii, erginlesince de basaklari, tanelerin Oziinii kemiren, kahverengi, kinkanatl

bocek) ve kimil lizerinde oldukga fazla calisilan diger zararlilar olmustur.

1970 ile 1980 yillar1 arasinda insektisit ve akarisitlerle ilgili 16 ¢alisma yapilmis olup
bunlardan yalnizca bir tanesinde seftali yaprak bitinin paration etil’e (Ziimreoglu 1978)
ve bir digerinde de pamuk yaprak kurdunun monokrotofos’a (Oden vd 1975) direng
kazandig bildirilmistir.

Literatiir kayitlarima gore, 1981-1990 yillar1 arasinda insektisitlerle ilgili yapilan
calismalar sadece 7 tanedir. Bunlardan 5 tanesi sivrisinek ve karasinek diger ikisi de
kirmizi oriimcekler ile yapilmistir. Sadece Sisli et al. (1983) tarafindan yapilan
calismada karasinegin malation’a karsi direngli oldugu digerlerinde ise bdyle bir

insektisit direncinin olmadigi bildirilmistir.

1991-2000 yillar1 arasinda yapilan 7 calisma ile de patates bocegi ve sivrisineklerin
organik fosforlu ve sentetik piretroidli insektisitlere dayanikliligi incelenmis ve tek bir
arastirma sonucunda patates boceginde deltametrin’e karsi duyarhilik azalisi

bildirilmistir (Erdogan ve Giirkan 1997).

Genotoksikoloji testlerinde mutajenik etkisi siklikla arastirilan pestisitler, tarimda
zararli hayvanlara, yabanci otlara ve hastaliklara kars1 genis bir yelpazede
kullanilmaktadir. Ayni zamanda hayvansal lretim siirecinde onlar etkileyebilecek
bir¢ok i¢ ve dis parazite kars1 ve halk sagligin1 korumak i¢in karasinek, sivrisinek ve ev
boceklerine karst da kullanilmaktadirlar. Pestisitler, farkli alt gruplar ile farkl tiirlere
0zgili olarak tretilmislerdir (Greene and Pohanish 2005; Yildiz vd 2005). Bu alt
gruplardan sentetik insektisitler, insan eliyle {iretilen ekolojik zararli kimyasallardir.
Bunlarin potansiyel sinerjist ve antagonistik etkileri insanlarda heniiz tam olarak

belirlenememistir (Demsia et al. 2007).

Insektisitlerin bir grubu olan ve ¢esitli calismalarda kullanilan piretroidler, memelilerde

toksik olarak kabul edilmezler. Bu grup insektisitler i¢in insanlarda letal oral doz 70 kg
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insan i¢in 50 g olarak belirlenmistir. Ancak kapali ortamlarda kullanilmalari durumunda
insanlar tizerindeki toksik etkilerinin daha yiiksek olacagi da Vural (2005) tarafindan
bildirilmistir. Bir diger insektisit grubu olan neonikotinoidler de, organofosfat, karbamat
ve piretroid insektisitlere kars1 zararli direncinin gelismesi nedeniyle, direng gelistiren
birgok 6nemli zararlinin kontrol edilmesinde etkilidir. 2008 yilinda da bu yeni insektisit
grubunun diinya insektisit piyasasinin %24’linl olusturdugu Jeschke et al. (2011)

tarafindan bildirilmistir.

Cesitli insektisitlerin canlilar iizerinde olusturdugu etkilere dair ¢alismalardan bazilari

kronolojik olarak soyledir;

Sipermetrinin fare kemik iligi hiicrelerinde in vivo etkilerini arastiran bir ¢alisma
sonucunda, hem kromozomal aberasyon hem de mikroniikleus (MN) degerlerinin
kontrole gére dnemli derecede arttig1 ayrica sipermetrinin anormal sperm miktarini da

onemli derecede artirdig1 gozlemlenmistir (Bhunya and Pati 1988).

Beckage et al. (1988), bir Hymenopter olan Cotesia congregata (yaban arisi) tizerindeki
caligmalarinda, azadiraktinin 10 pg dozunu 4. evre larvaya uyguladiklarinda, deri

degistirmenin baskilandigini ve %100 6liim sonucunun goriildiigiinii bildirmislerdir.

Robert and Olson (1989) tarafindan subletal dozda metopren ve malation, Diptera
takimina ait sivrisineklerden Culex quinquefasciatus’un 4. evredeki disi larvalarina
uygulanmig ve 6miir uzunlugunun ergin boceklerde kisaldigr ayrica yumurta verimi ve

aciliminin da azaldigi belirlenmistir.

Dolara et al. (1992) tarafindan yapilan bir ¢alismada, 3 farkli insektisit ile bir ¢esit
fungusitin sitogenetik etkileri arastirilmistir. Organofosfathi insektisitlerden dimetoat,
ometoat ve deltametrin ile benomil fungisiti doz artigina bagli olarak insan
lenfositlerinde invitro kosullarda kardes kromatit degisimi (KKD) frekansini artirmistir.
Bu dort pestisitin karisimi da ayri bir deney grubu olarak %43 dimetoat +%43 ometoat

+%12 deltametrin ve %]1,2 benomil olmak iizere hazirlanmis ve yine doz artisina paralel
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olarak KKD frekansin1 artirmistir (p<0,01). Bu iki deney grubu birbiriyle
karsilastirildigit zaman pestisitlerin karistm halinde verilmesi ile gozlenen KKD
frekansindaki artis dort pestisitin ayr1 ayr1 verilmesi ile gozlenen KKD artisindan ¢ok
daha fazla olmus ve bu iki durum arasindaki fark istatistiki olarak 6nemli bulunmustur.

(Dolara et al. 1992).

Surralles et al. (1995) tarafindan, bes farkli piretroid insektisit olan sipermetrin,
deltametrin, fenpropatrin, fenvelerat ve PER'in, in vitro tam kan ve lenfosit kiiltiiriinde
MN oranini artirdig1 ancak bu artigin istatistiksel olarak zayif genotoksik etki gdsterdigi
bildirilmigtir.

Ozmen and Elciiman (1998), endosiilfan, dimetoat ve karbarilin diisiik dozlarin1 Swiss
albino erkek sicanlara 3,5 ay silireyle ikili ve ii¢cli kombinasyon seklinde
uygulamiglardir. Deney sonunda biitiin gruplardaki siganlarin serum kalsiyum seviyeleri
belirlenmis, ayn1 zamanda kalp kasi dokusunda kalsifikasyon varligi histokimyasal
olarak incelenmistir. Dokularda kalsiyum depolanmasi islemine Kkalsifikasyon
denmektedir. Bu islem normal sartlar altinda sadece kemik dokusunda olmaktadir.
Ciinkii kemik dokusu siirekli kalsiyuma ihtiya¢ duyan sert ve insanin temel organlarini
koruyan onemli bir dokudur. Ancak yasin ilerlemesiyle birlikte bu dokularda da
bozulmalar meydana gelmektedir. Kalsifikasyon olayr kikirdak, epifiz ve
atardamarlarda da goriilmektedir. Bu organlarda kalsifikasyonun goriilmesi oldukca
sakincalidir. Ciinkii kalsiyum depolanmasi bir yerde yogunlasirsa o dokunun sertligi
artar. Oysa bu yerlerin siirekli esnek kalmasi lazimdir. Sertlestigi zaman islevlerini
yerine getiremezler (Anonim 2016e). Bu c¢alismada endosiilfantkarbaril ve
dimetoat+karbarilin yiiksek dozda uygulandig1 gruplardaki si¢anlarin serum kalsiyum
miktarlar1 kontrollerle kiyaslandiginda ciddi derecede diisik bulunmustur. Tighe and
Davies (1984), serum kalsiyum seviyesinde ylikselme oldugunda c¢esitli dokularda
kalsifikasyon meydana gelebilecegini bildirmislerdir. Ozmen and Elciiman (1998)
tarafindan yapilan bu caligmada biitiin deney gruplarinda histokimyasal inceleme

sicanlarin kalp kas1 dokusunda yapilmis ve kalsifikasyona rastlanmamugtir.
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Sipermetrinin 1/10, 1/25 ve 1/50 LDso konsantrasyonlarinin 28 giin boyunca oral yolla
uygulanmasi sonucu erkek winstar siganlarin kemik iligi hiicrelerinin kromozomlarinda
sayisal ve yapisal degisiklikler arastirilmis ve en yiiksek iki dozda kromozomal say1

degisikliklerinin oldugu gozlenmistir (Institoris et al. 1999).

Osaba et al. (1999), piretroid ailesinden alletrin, klorlu hidrokarbonlulardan dieldrin ve
endrin ile organofosfatlardan dimetoat ve malation insektisitlerinin genotoksik etkilerini
arastirmis ve yiiksek bioaktivasyona sahip Drosophila irklarinin gaprazlanmasiyla

yapilan SMART sonucunda bes insektisiti de negatif genotoksik etkili bulmuglardir.

Das and Mukherjee (2000), sazan baligina (Labeo rohita) 15, 30 ve 45 giin siire ile
spermetrin uygulanmasi sonucunda, canlinin beyin dokusunda uygulama siiresine bagli

olarak AChE enzim aktivitesinin azaldigini1 gozlemislerdir.

Organofosfath bilesiklere maruz kalmanimn, KKD gibi sitogenetik hasarla sonuglandigi

Padmavathi ve arkadaslari tarafindan da gosterilmistir (Padmavathi et al. 2000).

Gokalp et al. (2003), bir ¢esit organofosfatli insektisit olan fention’un rat
pankreansindaki toksik etkileri ve fention’un olasi toksik etkilerinin vitamin E ve C
kombinasyonu ile 6nlenip 6nlenemeyecegini arastirmiglardir. Calisma gruplart kontrol
grubu, fention verilen (LD50'nin %25'i) grup ve fention+vitamin E ve C verilen grup
olarak diizenlenmistir. Fention uygulamasindan 24 saat sonra kan 6rnekleri alinmis ve
serumda amilaz ve lipaz aktiviteleri Ol¢iilmiistiir. Kontrol grubuyla kiyaslama
yapildiginda fention uygulanan grubun lipaz aktivitesinin anlamli olarak azaldigi,
fention uygulanan grup ile fenthion+vitamin E ve C verilen grup kiyaslandiginda ise
lipaz aktivitesinin anlamli olarak arttigi gorilmiistir. Bu bulgulardan fention'un
bahsedilen dozda ratlara uygulandiginda pankreas hasarina neden oldugu ve bunun da
vitamin E ve C uygulamasi ile dnlenebilecegi sonucuna varilmistir. Ayn1 yazarlara gore,

vitamin E ve C antioksidan mekanizma ile pankreas hasarini 6nleyebilmektedir.
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Cesitli aragtirmacilara gore, pestisit zehirlenmeleri sonucu olusan serbest radikaller
tarafindan meydana gelen oksidatif stres lipid peroksidasyonunu artirmaktadir (Orug

and Uner 2000; Hazarika et al. 2003).

Sayeed et al. (2003), yesil yilanbas (Channa punctatus) baliklar ile yaptiklari ¢alismada
deltametrinin 48 saat siiresince tek dozunu (0,75 pg/L) uygulayarak bobrek ve karaciger
dokularindaki antioksidan enzim aktivitelerini arastirmislardir. Bu ¢alisma sonucunda
deltametrinin tiim dokularda katalaz aktivitesini artirdigi ve lipid peroksidasyonunu

indiikledigi gozlenmistir.

Cakir ve Sarikaya (2004), bazi organik fosforlu pestisitlerin (metil paration, azametipos,
diazinon ve diklorvos) farkli dozlarmin Drosophila melanogaster’in yasama yiizdesi
tizerine etkisini arastirmiglardir. D. melanogaster’in flr3-mwh c¢aprazi deneylerde
kullanilmistir. Bu amagla 3. evre larvalarin hazir besi ortamina 5 ml test sollisyonu
eklenmis ve larvalar bu besi yerinde kronik olarak beslenmistir. Bu ¢alismada kullanilan
organik fosfatli insektisitlerden toksik etkisi en yiiksek insektisit olan diazinonun 5
ppm’lik konsantrasyonda yasam yiizdesi %21 olarak bulunmustur. Deney siiresince
kullanilan  insektisitlerin  toksisitesi yilksek olandan diisiik olana dogru
diazinon>diklorvos>metil paration>azametipos seklinde siralanmis ve kullanilan tiim
insektisitler i¢in konsantrasyonun giderek artisi ile yasam yiizdesinin azaldigi tespit

edilmistir.

Aktug ve Kasap (2004), Van ve ¢evresindeki elma bahgelerinde siklikla kullanilan bazi
tarimsal savas ilaglarimin avcr bocek Stethorus punctillum Weise (Col.: Coccinellidae)
tizerine etkilerini arastirmiglardir. Bu amagla fluvalinat, paration-metil, diklorvos,
bifentrin, propargit, metidation gibi ¢ok sayida insektisitin etkileri S. punctillum’un
larva ve erginleri ilizerinde ayr1 ayri denenmistir. Elde edilen sonuglara gore, S.
punctillum’un larva ve erginlerine malation, diklorvos ve metidationun toksik etkileri
fluvalinat, bromoprofilat, bakir oksikloriir ve gliyohosat gibi insektistlere gore daha
etkili bulunmustur. Paration-metil ve propargit insektisitlerinin de S. punctillum larva ve

erginleri iizerinde oldukca toksik etkili oldugu bu ¢alismada g6zlenmistir.
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Orug et al. (2004), tatlisu ¢ipurasinda (Oreochromis niloticus) ve sazanlarla (Cyprinus
carpio) yaptiklart c¢alismalarinda 96 saat boyunca her iki balik tiiriine
diklorofenoksiasetik asit (2,4-D) ve azinfosmetil uygulayarak farkli dokulardaki
stiperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GPx) ve katalaz enzim aktivitelerini
bobrek, beyin ve solungacta arastirmiglar ve her iki balik tiiriniin enzim aktivitelerinde

artis oldugunu bildirmislerdir.

Bostanian and Akalach (2006), dimetoatin Orius laevigatus (Hemiptera: Anthocoridae)
erginlerine 48 saat boyunca uygulandiginda onlarin larvalarinda %100 oraninda

toksisiteye sebep oldugunu gozlemislerdir.

Budak (2005)’in yaptig1 bir arastirmada, piretroid insektisitlerden permetrinin D.

melanogaster’de toksik ve genotoksik etki gosterdigi belirlenmistir.

Erkek farelerle yapilan baska bir caligmada da, Prasanthi and Rajini (2005) tarafindan
bir ¢esit piretroid insektisit olan fenvaleratin oksidatif hasara neden oldugu tespit

edilmistir.

Patel et al. (2006) tarafindan yapilan bir ¢aligmada, sipermetrinin genotoksik etkileri
farelerin beyin, bobrek, karaciger ve dalak gibi gesitli organlarinda comet testi ile
belirlenmistir. Yapilan ¢caligmada, swiss albino erkek farelere bes giin boyunca 12,5; 25;
50; 100 ve 200 mg/kg dozlarda sipermetrin verilmis ve doza bagli olarak biitiin
organlarda DNA hasarinda artig gézlenmistir. En fazla DNA hasar1 beyinde gozlenirken

bunu sirasiyla dalak, bobrek, kemik iligi, karaciger ve lenfositler izlemistir.

Bostanian and Akalach (2006), dimetoatin Phytoseiulus persimilis (Acarina:
Phytoseiidae)’in ergin Oncesi doneminde %2100, Amblyseius fallacis (Acarina:
Phytoseiidae) i¢in %94 ve Orius insidiosus (Hemiptera: Anthocoridae)’un ergin 6ncesi

doneminde ise %98 oraninda yliksek etki derecesine sahip oldugunu gozlemislerdir.
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Yine dimetoat Hautier et al. (2006)’a gore, Aphidius rhopalosiphi (Hymenoptera:
Braconida) erginleri ile Adalia bipunctata L. (Coleoptera; Coccinellidae) ve Episyrphus
balteatus (De Geer) (Diptera; Syrphidae) larvalarinda yiiksek diizeyde toksik etkili

bulunmustur.

Topake¢1r and Gogmen (2008) tarafindan yapilan bir ¢alismada azadiraktin’in pamuk
kirmizi 6riimecegi Tetranychus cinnabarinus bireylerinin ¢ogalma yetenegi iizerine etkili
oldugu ve azadiraktine maruz kalan ergin bireylerin 7 giin boyunca birakmis oldugu
toplam yumurta sayisinin kontrole gére doz artisina bagl olarak azaldigi goriilmiistiir.
Bunun yanisira ergin bireyler {izerine olan uzaklastirici etkisinin en az 48 saat devam

ettigi ve bu etkinin %90 diizeyinde seyrettigi tespit edilmistir.

Yine Wakil et al. (2008) yaptiklar1 ¢alismada, %5 azadiraktin ile 72 saat beslenen
Helicoverpa armigera (yesil kurt) larvalarinda 2. larval evrede %50, 4. larval evrede ise

%40 oraninda 6liim meydana geldigini gozlemislerdir.

Muscidifurax raptor (Hymenoptera: Pteromalidae) ile yapilan bir ¢aligmada ise ergin
parazitoidlerin yine azadiraktin igeren besi yerinde beslenmesi sonucu Omiir
uzunluklarinin erkek bireylerde %25,1 disi bireylerde ise %15,7 oraninda kisaldig:
belirlenmistir (Ruiu et al. 2008).

Karatas and Bahgeci (2008), yaptiklar1 arastirmada sipermetrinin, D. melanogaster’in
ergin bireylerinin morfolojik 6zellikleri ve esey orani lizerine etkilerini incelemislerdir.
Sipermetrin D. melanogaster’e beslenme yoluyla uygulanmistir. Ergin bireylerin
ozellikle tglincii toraks segmentinde bulunan {iyelerinde ve kanatlarinda anormallik
gozlenmistir. Anormallikler hem F1 hem de F2 neslinde goézlenmistir. F1 neslinde
fenotipik anormallik orani kontrol grubunda %1,77 iken bu oran deney gruplarinda
%3,99 olarak bulunmustur. Ancak F2 neslinde fenotipik anormallik oraninin deney
gruplarinda F1 nesline gore daha diisiik oldugu (%0,96) belirlenmistir. Elde edilen bu
sonuclar sipermetrine karsi direnc gelistigini gostermektedir. Ayni yazarlara gore,

disiler sipermetrine kars1 erkek bireylerden daha hassastirlar.
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Scollon et al. (2009), i¢inde permetrin ve bifentrininin de bulundugu ¢esitli piretroid
insektisitlerle yaptiklar1 metabolizma calismasinda, her iki insektisitin de insan ve sican

hepatik mikrozomlarinda oksidasyona neden olduklarin1 gozlemislerdir.

Seving vd (2010), baz1 tarimsal savas ilaglarinin toksik etkilerini avci bocek Chilocorus
nigritus (Coleoptera: Coccinellidac)’da arastirmiglardir. Bu amagla C. nigritus‘un
pupadan yeni ¢ikan erginlerine, azinfos metil, methidation, deltametrin, klorifos-etil ve
propargit sirasiyla 100, 200, 100, 100 ve 200 ml dozlar halinde kullanilmistir. Bu
sonuglara gore, C. nigritus erginlerinde deltametrin ve methidation yiiksek oranda

Oliime sebebiyet vermis diger ilaglar ise az ve orta derecede etkili bulunmustur.

Ozbek (2010)’e gore, arilarmn insektisitlerden etkilenmelerinde viicut biiyiikliigii ve yas
birer i¢ faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Arilar, viicut yiizeyinin agirliga oranla

fazla olmas1 nedeniyle ilaglardan daha ¢ok zarar gérmektedirler.

Piretroid insektisitlerin, memelilerde toksik etkilerinin diisiik olmasina ragmen, yapilan
deneysel c¢alismalarda ratlarda burun mukozasi, akciger, karaciger, lenfoid dokular,
timus gibi dokular {izerinde patolojik degisikliklere ve kanda oksidatif stresi isaret eden
enzim diizeylerinde artisa neden oldugu saptanmistir (Dogruman vd 2000; Unal vd

2009).

Sankar et al. (2010)’un piretroid insektisitlerden sipermetrinle yaptiklart MN testinde de
rat kemik iligi hiicrelerinde bazi kromozomlarin tamami veya fragmentlerinin ¢ekirdek

boliinmesi sonrasi ¢ekirdek disinda kalarak MN’leri olusturdugu belirlenmistir.

Kocaman ve Topaktas (2010) yine sipermetrinin, insan periferal lenfositlerinde de MN,

KKD ve kromozomal aberasyonlara neden oldugunu bildirmislerdir.

Berkéz vd (2010), bir gesit piretroid insektisit olan deltametrinin ise albino Wistar

sicanlarinda lipit peroksidasyonunu indiikledigini gostermistir.
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Yine bir piretroid olan fastak ile yapilan bir ¢alismada, Odontophrynus cordobae ve
Rhinella arenarum kurbaga iribaslarinin eritrositlerinde, klastojenik etki ile mitotik

stirecin bozuldugu tespit edilmistir (Bosch et al. 2011).

Bunun yani sira fastak niikleer hasarlara, reaktif oksijen ve azot tiirevlerinin hiicre

icinde birikimlerine de neden olmaktadir (Altuntas and Delibas 2002).

Memmi and Atli (2011) yaptiklar1 ¢alismada, meyve sinegi D. melanogaster'de
malation direnci ve yumurta verimi arasindaki iliskiyi arastirmislardir. Daha once
yapilan ¢alismalar (Saad et al. 1994, Flores et al. 2006) insektisit direncinin boceklerde
tireme Ogeleri ile ters orantili oldugunu gostermistir. Bu iliskiyi arastirmak amaciyla, D.
melanogaster'in iki dogal ve iki esteraz mutant popiilasyonu disilerinde yumurta verimi
ve malationa karst direng¢ diizeyleri belirlenmistir. Ancak Memmi and Ath (2011)’nin
yapmis olduklar1 ¢aligmada, daha Once yapilan ¢aligmalarin aksine popiilasyonlarda

malation direncinin artigina paralel olarak yumurta veriminin de arttig1 gézlenmistir.

Karatas et al. (2012) Drosophila melanogaster' in tiikriik bezi politen kromozomlarinin,
puflasma aktivitesi lizerine etkilerini organik fosforlu bir insektisit olan diazinon
kullanarak arastirmiglardir. F1 nesli diazinon uygulanan ergin bireylerden elde
edilmistir. F1 neslinde tigiincii evre larvalarin tiikriikk bezi politen kromozomlari
incelenmistir. Puf bolgeleri, politen kromozomlarda bulunur ve aktif RNA sentezi
yapilan bolgelerdir. Ayn1 zamanda interfaz nukleusu ile ilgili bilgi verir. Diazinon
uygulamasindan sonra politen kromozomlarin puflasma modelinde farkliliklar tespit
edilmistir. Bu farkliliklar aktif olan bazi bdlgelerin geri ¢ekilmesi ya da bazi bant

bolgelerinin aktiflesmesi seklindedir.

Cogun et al. (2013) tarafindan yapilan bir ¢calismada, dimetoat’in Oreochromis niloticus
(Nil tilapyas1) baliklar1 {izerinde kan ve karaciger dokusunda aspartataminotransferaz

(AST) ve alenin aminotransferaz (ALT) enzim diizeylerinde meydana getirdigi akut


http://www.academicjournals.org/journal/JTEHS/article-abstract/1720FA61538
http://www.academicjournals.org/journal/JTEHS/article-abstract/1720FA61538
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toksisite etkisi arastirilmistir. O. niloticus, dimetoat’in subletal konsantrasyonlarina (0.4,
4.0 ve 8.0 mg/L) 24, 48 ve 96 saat maruz birakilmistir. Daha sonra disekte edilen
baliklarin kan ve karaciger dokusundaki ALT ve AST diizeyleri spektrofotometrik
yontemlerle analiz edilmistir. Dimetoat, artan derisimlere ve siireye bagli olarak O.
niloticus kan ve karaciger dokusunda AST ve ALT diizeylerini artirmis ve bu artis O.
niloticus kaninda ALT ve AST de yaklasik olarak 2 kat olmus ve dimetoat’n degisik

konsantrasyonlarinda letal etki de gézlenmistir.

Uysal and Kizilet (2013), somatik mutasyon rekombinasyon testi (SMART) ile
neonikotinoid insektisitlerden imidaklorpid ve asetamiprid’in en diisiik ve en yiiksek
uygulama gruplarinda (0,5-2,0 ppm) her iki insektisitin de konsantrasyon artigina
paralel olarak toplam klon ve mwh klon sayilarini artirdigin1 gézlemislerdir. Ancak her
iki insektisitin yalnizca en yiiksek uygulama grubu olan 2 ppm i¢in sonuglar anlaml

bulunmustur.

Yine Kizilet and Uysal (2013) tarafindan, 3.nesil piretroid insektisit olan bifentrinin 4,
5, 6 ve 7 ppm’lik uygulama dozlari D. melanogaster’in larvalarina uygulanarak
SMART testi yapilmistir. Tiim dozlarda cesitli klonlar icin artis olmasina ragmen 7

ppm’lik uygulama dozu kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Aym yazarlar tarafindan yapilan bir baska c¢alismada bifentrinin in vitro etkilerini
belirlemek icin 50, 100, 250, 500 ppm’lik uygulama dozlar1 ile insan periferal
lenfositlerinde KKD degisim orani incelenmis ve kontrol grubuna goére tiim uygulama

gruplarinda artis gézlenmistir (Kizilet and Uysal 2013).

Demir et al. (2014), yaptiklar1 ¢galismada D. melanogaster’de SMART ile dort sentetik
piretroitin (sipermetrin, sifenotrin, deltametrin, permetrin) tek ve onlarin piperonil
butoksid (PBO)’in farkli oranlar1 ile kombinasyonlarinin genotoksik etkilerini
calismiglardir. Elde edilen sonuglara gore, dort sentetik piretroit karisimi negatif kontrol
ile karsilastirildiginda tek baslarmma ve PBO ile birlikte uygulandiginda genotoksik
bulunmamistir. Buna ek olarak, PBO’nun tek basina kullanildigr 1, 5 ve 25 ppm
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konsantrasyonlar1 negatif sonuglar gosterirken 50 ppm uygulama ile pozitif sonug elde

edilmistir.

Bengochea et al. (2014), dimetoat uygulanan Chrysoperia carnea (Neuroptera:
Chrysopidae) erginlerinde 72 saat sonunda oOlim oraninin %91,7 oldugunu

belirlemiglerdir.

Kasimoglu and Uysal (2015) yaptiklar1 bir ¢alismada, in vitro sartlarda insan lenfosit
hiicrelerine uygulanan sipermetrin ve fenvalerat insektisitlerinin genotoksik hasara

sebep oldugunu gozlemislerdir.

Yine Uysal et al. (2015) tarafindan yapilan ¢aligmada, neonikotinoid insektisitlerden
imidakloprid ve asetamiprid’in, Drosophila melanogaster’in maksimum ve ortalama
Omiir uzunlugu izerine kronik etkileri arastirilmigtir. D. melanogaster’in Oregon R
yabanil soyuna ait erkek ve disi bireyler 0,5; 1,0; 1,5; 2,0 ppm’lik uygulama gruplarinda
kronik olarak insektisitlere maruz birakilmistir. Hem disi hem de erkek popiilasyonlarda
yasam ylizdesinin azalmasi insektisitlerin artan konsantrasyonundan kaynaklandigini

gostermistir.

Predatér bocek Nesidiocoris tenuis’e (Hemiptera: Miroidea) pestisit ve yararl
organizmalar standartlarina gore laboratuvar sartlarinda Portakaldalli ve Satar (2015)
tarafindan yiiriitiilen bir ¢alismada emamektin benzoat, kresoksim-metil+boskalid,
abamektin ve dimetoat gibi toplam 4 bitki koruma {irlinii uygulanmig ve yan etkileri
arastirllmistir. Emamektin ve benzoat (%74,4-78,5) orta diizeyde zararli olmus,
abamektin (%100) ve dimetoat (%100) ise yiiksek diizeyde zararli bulunmustur.
Calismalarda kullanilan dimetoat’in ayrica N. tenuis’un 1 ve 2. donem nimflerine toksik

oldugu ve uygulamadan 24 saat sonra tiim bireyleri 6ldiirdiigii belirlenmistir.

Uysal and Kizilet (2015) yaptiklar1 bir ¢alismada, D. melanogaster’de klorfenson
insektisitinin 10 ppm uygulama dozu ile somatik mutasyon artisina sebep oldugunu

gbzlemislerdir.



50

Tiitiin beyazsinegine karsi biyolojik miicadelede etkin olarak kullanilan parazitoitler
icinde Eretmocerus mundus Mercet (Hymenoptera: Aphelinidac) onemli bir yer
almaktadir. E. mundus ile yapilan biyolojik miicadelede, bu parazitoite zarar vermeyen
veya minimum diizeyde zarar veren pestisitler tercih edilmelidir. Bu kapsamda, 10BC
(Uluslararas1 Biyolojik Kontrol Organizasyonu) standartlarina gore laboratuvar
kosullarinda yiiriitiilen bir ¢alismada, Portakaldalli and Satar (2015), E. mundus’un pupa
ve ergin bireylerine spinosad, priproksfen, abamektin, emamektin benzoat,
bakiroksikloriir, kresoksim-metil+boskalid, dimetoat ve propineb+siymoksanil olmak
tizere 8 bitki koruma firiiniiniin yan etkilerini arastirmiglardir. Calisma sonucunda,
spinosad, abamektin ve dimetoat aktif maddeli pestisitlerin E. mundus’un erginlerine ve
pupalarina yiiksek diizeyde, emamektin benzoat igceren pestisitin ise orta diizeyde zararl
oldugu belirlenmistir. Propineb+siymoksanil, pyriproksfen, kresoksim-metil+boskalid
ve bakiroksikloriir’iin ise laboratuvar kosullarinda zararsiz oldugu tespit edilmistir.
Insektisitlerden, abamektin, dimetoat ve spinosad’in ergin ve pupa iizerindeki etkilerinin
laboratuvar sonuclarma gore, %67-100 oraninda zararli oldugu ve entegre miicadele

yapilan seralarda kullanilmasindan kaginilmas1 gerektigi belirlenmistir.

Kasimoglu (2016)’nun yaptig1 bir ¢calismada da bes farkli insektisitin genotoksik etkileri
insan periferal lenfosit hiicrelerinde mikroniikleus (MN) ve kardes kromatit degisimi
(KKD) testleri kullanilarak arastirilmistir. MN ve KKD testlerinde kullanilan
profenofos, sipermetrin, fenvalerat, lufenuron ve tetradifon insektisitleri doz artigina
bagli olarak mutasyon frekansini artirmis ve negatif kontrol grubuna gore gézlenen bu

artislar tetradifon hari¢ diger tiim insektisitlerde pozitif etkili bulunmustur.

Yapilan bagka bir calismada da 1.nesil piretroidlerden olan permetrinin 50 ve 500 ppm
arasindaki dozlar1 kullanilarak kardes kromotid degisim frekansi incelenmis ve elde
edilen sonuglara gére KKD frekansinda artis meydana geldigi ve bu artisin kontrol

grubuna gore istatistiksel olarak anlamli oldugu bildirilmistir (Kizilet and Uysal 2016).
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3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Materyal

3.1.1. Kullanilan organizma

Deneysel calismalarimizda kullanilan Drosophila melanogaster’in Oregon R soyu,
(Diptera: Drosophilidae) uzun kanatli, kahverengi viicutlu, yuvarlak-kirmiz1 gozlii ve
herhangi bir mutant karakter tasimayan yabanil tip bireylerden meydana gelmektedir
(Sekil 3.1). Vestigial mutant1 (kertik kanat) ise yine kahverengi viicutlu, yuvarlak-
kirmiz1 gozlii, ancak kanatlar1 ve denge organlar1 korelmis mutant soydur (Sekil 3.2).
Bu soylar, Atatiirk Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji Béliimii Genetik Arastirma
Laboratuvari’nda uzun yillardan beri kendilestirilmis ve genetik olarak ileri derecede
homojen bir laboratuvar stogudur. D. melanogaster, ABD’nin Oregon eyaletinden
koken alarak, ilk kez 1910 yilinda Thomas Hunt Morgan tarafindan genetik
aragtirmalarda kullanilmaya baglanmigtir. Halk arasinda meyve sinegi veya sirke sinegi
olarak bilinen D. melanogaster, genetik c¢alismalarda en ¢ok kullanilan model

organizmalardandir.

Sekil 3.1. D. melanogaster’in Oregon R soyu (yabanil tip) erkek ve disi bireyleri
*D: Denge Organt
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Sekil 3.2. D. melanogaster’in vestigial mutant soyuna ait erkek ve disi bireyler
*Oklar mutant kanat tipini gostermektedir

Drosophila’da da biitiin boceklerde oldugu gibi, viicut kaput (bas), toraks (gogiis) ve
abdomen (karm) olmak {izere iic kisma ayrilir. Bag ve toraks kismi biiylik sert killar
(makroseta) ve ufak yumusak killar (mikroseta) ile Ortiiliidiir. Makro ve mikrosetalar
duyu organi olarak gorev yaparlar. Say1 ve sekilleri kalitsal olarak degisebilir. Basin iki
yaninda birer bilesik (petek) goz, tepe kisminda ii¢ basit g6z (ocel) bulunur. Bag
bolgesinde absorbtif uglu emici bir agiz ve 1 ¢ift arista tipi anten bulunmaktadir.
Toraksta onden arkaya dogru protoraks, mesotoraks ve metatoraks olmak {iizere 3
segment vardir ve her segmentten bir ¢ift bacak ¢ikar. Bacaklar viicuda baglandiklari
yerden itibaren koksa, trohanter, femur, tibia ve tarsus olarak isimlendirilen 5
segmentten meydana gelir. ikinci toraks segmentinde bir ¢ift kanat ve 3. toraks
segmentinde de bir ¢ift halter organ1 bulunmaktadir. Abdomen erkek ve disi bireylerde
farkliliklar gosterir. Erkeklerde kisa ve yuvarlak olan abdomen disi bireylerde ucu uzun
ve sivri olarak sonlanir. Ayrica, disilerin yaglanmasiyla abdomenleri yumurtalarla dolar

ve buna bagli olarak genisler.



53

Yabanil ve bir¢ok mutant bireyin abdomen segmentlerinde bulunan koyu renkli cizgiler,
erkek ve disilerin ayriminda kullanilan 6nemli bir kriterdir. Erkek bireylerde abdomenin
son segmentleri siyahtir. Diside ise bu acik ve koyu cizgiler, abdomenin u¢ kismina
kadar devam eder. Disinin abdomeninde 7, erkegin abdomeninde ise 5 tane goriilebilir
segment mevcuttur. Erkek ve disi ayrimindaki en Onemli kriterlerden birisi de
erkeklerde birinci ¢ift bacagin birinci tarsus segmenti iizerinde siyah ve kalin bir kil
demetinden olusan esey taragi (metatarsal tarak) bulunmasidir (Sekil 3.3). Disilerde bu

olusuma rastlanmaz (Uysal vd 2006).

Q N

Sekil 3.3. D. melanogaster’in erkek bireylerinde bulunan esey taragi

Cesitli kalitim mekanizmalarinin ¢alisilmasinda ve anlasilmasinda, meyve sineklerinin
kullanilmasmin nedenlerini ve Drosophila’yr diger organizmalara goére istiin kilan

ozellikleri sOyle siralayabiliriz (Uysal vd 2006).

Genetik denemelerde kullanilan organizmalarda, belirgin baz1 farkliliklar (varyasyonlar)
goriilmelidir. Drosophila ¢ok ¢esitli dogal ya da yapay varyasyonlarin gézlenebildigi bir
organizmadir. Bu varyasyonlari tagiyan mutant bireylerde goz rengi, géz sekli, kil tipi,
viicut rengi, kanat sekli acisindan farkli fenotipik 6zellikleri gorebilmek miimkiindiir.
Bu tip z1t karakterleri ¢iplak gozle ya da binokiiler mikroskop altinda incelemek oldukca

kolaydir. Drosophila’nin genetik denemelerde kullanilmasinin bir diger sebebi de hayat
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devrinin ¢ok kisa olmasidir. Yumurtadan ¢iktiktan sonra yaklasik 9-10 giin i¢inde
erginlesir ve yeniden liremeye baslar. Yabanil ve mutant Drosophila tiirleri ile yapilan
bir ¢aprazlama sonucunda, bir disi birey giinde 40-50 yumurta birakir. Bu, 10 giinliik bir
sayim sonucunda toplam 400-500 birey demektir. Boylece tekerriirlii caligmalar ile bir
defada olduk¢a fazla sayida yavru birey elde edilir. Tek bir nesilde elde edilen birey
sayisinin fazla olmasi, onun genetiksel 6zellikleriyle ilgili bilginin dogru tespit edilmesi
ve sonuglarin giivenilirligi agisindan onemlidir. Model organizma olarak kullanilan bir
Drosophila popiilasyonu laboratuvarda kolayca yetistirilebilir ve besinleri ucuzdur.
Kolayca temin edilebilecek malzemeler kullanilarak hazirlanan besin ortamlari,
arastirmactya fazla bir maddi kiilfet getirmez. Arastirmacinin kontrolii altinda belli
ozellikleri tasiyan organizmalarin caprazlanmasi olarak tanimlanan kontrollii
caprazlama, genetik denemelerde kullanilan g¢alisma yontemlerinden biridir. Eger
ciftlesmeler kontrol edilebiliyorsa, bir organizmanin genetiginin incelenebilmesi ¢ok
daha kolaydir. Caprazlamanin 6zelligine bagl olarak 6zel ata soylar segilip eslesmeleri
saglanir ve elde edilen yavru bireylerin kayitlar1 birkag nesil dikkatle kaydedilip, ¢ikan
sonuglara gore ilgilenilen 6zelligin kalitimi1 hakkinda bir sonuca varilabilir. Drosophila
kontrollii ¢aprazlama yapilabilen en uygun model organizmalardan birisidir.
Drosophila’nin diger bir avantaji, mitotik kromozomlardan kolayca ayirt edilebilen ve
ozellikle 3.evre larvalarin tiikriik bezi hiicrelerinde goriilebilen dev kromozomlar1 (=
politen kromozom) tasimasidir. Bu kromozomlar, sitogenetik olarak, kromozom
haritalar1 ve kromozom fonksiyon analizlerinin yapilmasini saglar. Son olarak
Drosophila’lar 6zel diizenekler kullanilarak eterle kolayca bayiltildiklarindan,

tizerlerinde cesitli incelemeler yapilabilmektedir.

Yukarida belirtilen tiim bu 6zellikler bakimindan Drosophila, genetik aragtirmalar igin

ideal bir model organizmadir.
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3.1.2. Drosophila melanogaster’in sistematigi

Ust alem (Superregnum=Domain): Okaryotlar (Eukarya).

Alem (Regnum): Hayvanlar alemi (Animalia).

Sube (Phylum): Eklem bacaklilar (Arthropoda). Kitinden yapilmis bir dis iskeletleri

vardir ve liyeleri eklemlidir.

Alt sube (Subphylum): Mandibulata-Antennata. Bu alt subeye dahil olan hayvanlar

antenli olup mandibullar iyi gelismis ve kuvvetlidir. I¢ kisminda sert disler bulunur.

Simf (Classis): Bocekler- Alti bacaklilar (Insecta-Hexapoda). Viicut; bas, gogiis ve
abdomen olmak lizere ii¢ kisma ayrilir. Basta bir ¢ift anten ve bir ¢ift bilesik goz
bulunur. Toraks bdlgesinin li¢ segmentli olmasi ve her gogilis segmentinde bir cift
bacagin bulunmasi ile tamnirlar. ikinci (mesotoraks) ve iiciincii (metatoraks) gogiis
segmentlerinden birer ¢ift kanat ¢ikar. Abdomen 11 segmentten olusur. Bu segmentler

uye tasimaz.

Alt simif (Subclassis): Kanatli bocekler (Pterygota). Mesotoraks ve metatoraksta

hareketli kanatlar tasirlar.

Ust takim (Superordo): Uzun kanathilar (Mecopteroidea-Panorpoidea). Arka kanatlart

korelme egilimi gosterir.

Takim (Ordo): Iki kanathilar (Diptera). Gogiis bolgesinden bir ¢ift kanat gikar.
Metatorakstaki ikinci ¢ift kanatlar halter adi verilen topuz seklinde bir denge organina

dontismistiir (Sekil 3.1).
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Alt takim (Subordo): Sinekler-Kisa antenliler (Brachycera). Larvada agiz gengelleri
bulunur. Pupa, {igiincii larva evresinden kalma bir deri ile sarilir. Antenleri ¢cok kisadir
ve birbirinden farkli sekilleri olan segmentlerin birlesmesiyle meydana gelmistir.
Ucgiincii anten segmenti ya sadece ug kili tasir (arista) ya da bu segmenti izleyen anten

segmentleri birbiriyle kaynasarak kamg1 olusturur.

Familya (Familia): Sirke sinekleri-Meyve sinekleri (Drosophilidae). Ciiriimekte olan
meyvelerin ve bazi tath sivilarin (meyve suyu, sarap, sirke, bira vs.) kokusuna pozitif
kemotaksi gosterirler. Ayrica, bitki 6z sulari, diskilar ve mantarlar icinde de

gelisebilirler.

Cins (Genus): Drosophila. Oldukga kiigiiktiirler. Biiyiikliikleri Musca domestica (kara
sinek/ev sinegi)’nin 1/3’ii kadardir. Bu cinse ait yaklasik 750 tiir bilinmektedir.

Tiir (Species): Drosophila melanogaster

3.1.3. Drosophila melanogaster’in yasam dongiisii

Drosophila'da gelisme iki periyotta olur. Birincisi yumurtanin déllenmesiyle baslar ve
geng larvanin yumurtadan ¢ikmasina kadar devam eder. Buna embriyonik periyot denir.
Ikincisi ise geng larvanin yumurtadan ¢iktigi andan itibaren baslayarak, sinegin ergin
hale gelinceye kadar gecirdigi siiredir. Buna da postembriyonik periyot denir. Gelisim
tek bir dollenmis yumurtayla baslar ve farkli gelisimsel sonlar1 olan hiicreleri ortaya
cikarir. Olgun bir yumurtanin i¢inde, dollenmesinden 6nce 6zel molekiiler gradiyantlar
kurulur. Kuyruk ucu, polar sitoplazma denen bir bdlgenin varligr ile gosterilir.
Déllenmeden sonra iki ¢ekirdek, yumurtanin yaklasik ortasinda yer alir. iki ¢ekirdek 2N
zigot cekirdegini olusturmak icin kaynasir. Ilk dokuz béliinme boyunca yalnizca
cekirdekler ortak bir sitoplazma iginde boliinlir ve bdylece sinsitiyum denilen ¢ok
cekirdekli yapr olusturulur. Arkasindan geri kalan ¢ekirdekler goger ve yumurta

yiizeyinde bir katman olusturmak iizere boliinerek sinsitiyal blastomer'i meydana
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getirir. Sonraki dort boliinme arkasindan c¢ekirdeklerin ¢evresinde zarlar olusur ve

somatik hiicreler meydana getirilir.

D. melanogaster 'de tam baskalasim (holometabol) goriilmektedir. Gelisim evreleri post
embriyonik donemde; yumurta, larva, pupa ve ergin seklindedir (Sekil 3.4). Drosophila
cinsine ait bireyler ergin olmadan 6nce, déllenmis yumurtadan baglayarak embriyo, {i¢
larva evresi ve pupa evrelerini gecirirler. Dollenmeden yaklasik 22-24 saat sonra
yumurtadan 1. evre larva cikar. Iki deri degisiminden sonra 2 ve 3. larva evreleri, 4.
larva evresi olarak da bilinen prepupa ve sonra pupa meydana gelir. Yumurtadan ergin

bireyin olugmasi i¢in gegen siire, yaklasik 9-10 giindiir.

Drosophila’da embriyonik ve postembriyonik gelisimi kontrol eden genler vardir.

Bunlar;

1) Maternal etkili genler (anneden gelen genler)
2) Zigotik genler
3) Secici (selektor) genler olarak isimlendirilirler. Bu genler arasindaki hiyerarsi Sekil

3.5’de verilmistir.
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Sekil 3.4. D. melanogaster’in gelisim evreleri

Maternal etkili genler, oogenez sirasinda gelismekte olan yumurta i¢inde depolanan
irtinleri (mRNA ve proteinler) ile embriyonun 6n (anterior), arka (posterior) ve ug
(terminal) kismini olusturan genlerdir. Anterior genlerden en 6nemlisi bikoid genidir.
Bu gendeki bir mutasyon i¢in homozigot olan anneden gelisen embriyoda bas, gogiis
bulunmaz ve Kkarin bolgesinin ilk dort segmentinde anormallikler goriiliir. Embriyonun
posterior kismini olusturan posterior genler ise 8 tanedir. Bu genler bakimindan mutant
olan embriyoda da benzeri fenotipik anormallikler meydana gelir. Govdenin posterior
kism1 kisadir ve karin segmentleri olusmaz. Terminal genler de embriyonun anterior-

posterior ekseninin olusmasini kontrol ederler.
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Maternal etki genleri

Anterior Posterior Terminal
(6n) grubu (arka) grubu (ug) grubu

Zigotik genler

— Bosluk genleri

Cift kural genleri
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Sekil 3.5. Drosophila’nin segmentli viicut yapisini olusturan genlerin hiyerarsisi

Zigotik genler ise, zigotun kendi gelisimini saglayan genlerdir. Bunlar bosluk (gap),
cift-kural (pair-rule) ve segment polarite genleridir. Embriyoyu birgok segmente bolen,
her segmentin polaritesini, blylkliginii ve sayisin1 tayin eden genlere de
segmentasyon genleri denir. Bu genler segmentlerin ve parasegmentlerin orjinini ve
son durumunu belirlerler (Sekil 3.5). Yirmiden fazla segmentasyon gen bolgesi tayin

edilmistir. Bunlar, mutant fenotiplere gore adlandirilir:

1) Bosluk (gap) genlerinin transkripsiyonu ile embriyo, bas, gogiis ve karin olmak
lizere genis bolgelere ayrilir. Bu genlerde mutasyon meydana gelirse embriyonun
segmentasyon profilinde bliylik bosluklar olusur ve bir grup komsu segmentin ortadan

kalkmasina neden olurlar.
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2) Cift-kural (pair-rule) genleri, bosluk genlerinin olusturdugu genis bolgeleri
yaklasik bir segment biylikliigiinde pargalara boler. Cift-kural genlerindeki
mutasyonlar, iki segmentten birinde segment bilyiikliiglince bolgelerin yapidan

¢ikmasina neden olur.

3) Segment polarite genlerinde meydana gelebilecek mutasyonlar, yeni olusacak ve
bilateral simetriye sahip bireyin her bir segmentinin homolog kisimlarinda bozulmalara

yol agar.

D. melanogaster’e ait larva ve ergin bireylerde post embriyonik gelisim esnasinda
segmentlerin sinirlari, segmentasyon genlerinin yani bosluk genleri, ¢ift kural genleri ve
segment polarite genlerinin etkisiyle olusturulurken bu kez segici (selektor) genler
aktive olur. Bu genlerin aktiviteleri ile anten, agiz pargalari, bacak, kanat, gogiis ve
karm gibi her bir viicut segmentinin son durumu belirlenir. Segici genlerin mutantlari

ise homeotik genler olarak tanimlanmustir.

Tim bu genler arasindaki interaksiyonlara bagli olarak meyve sineginin ddllenmis
yumurta hiicresinden segmentli ergin birey meydana gelir. Erginin bag kismi ti¢ (C1- 3),
toraksi li¢ (T1- 3) ve abdomeni de sekiz segmentlidir (Al- 8). Meyve sineginin bu ii¢
viicut bolgesi, her biri bir segmentin yarisi ile sonraki segmentin ilk yarisina karsilik

gelen toplam 14 para segmente (P1- 14) sahiptir (Lawrence and Hartl 1992).

3.1.4. Calismamizda kullanilan kimyasal maddeler

Caligmalarimizda kullandigimiz 3 farkli insektisit grubuna ait 4 ayri insektisit,
organoklorlulardan klorfenson (CHF cas no: 80-33-1), piretroidlerden permetrin (PER
cas no: 52645-53-1) ile bifentrin (BIF cas no: 82657-04-3) ve organofosfatlardan
dimetoat (DIM cas no: 60-51-5) Sigma-Aldrich (Munich) firmasindan, eterizasyon
islemi icin kullanilan dietil eter (cas no: 60-29-7), kiif inhibitorii olan propiyonik asit
(cas no: 79-09-4) ve besi yeri iceriginde bulunan agar agar Merck, insektisitlerin ¢oziict

dimetil siilfooksit (DMSO cas no: 67-68-5) de Riedel firmalarindan temin edilmistir.
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3.1.5. Kullanilan alet ve cihazlar

Deneysel caligmalar sirasinda asagida markalart belirtilmis olan ¢esitli alet, cihaz ve

laboratuar malzemeleri kullanilmustir.

Hassas terazi : KERN ABJ 220-4M
Otomatik pipet : Eppendorf

Saf su cihazi : GFL 2001-4

No-frost buzdolab1 : Vestel IDEA 465 A NF
Isitmali-sogutmali sicaklik kabini : Binder Etiiv RE 53

Kuru hava sterilizatorii : BINDER ED 115 sterilizator

Besiyeri hazirlamak i¢in kullanilan laboratuar malzemeleri: Cam sise, baget, beher,

erlen mayer, cam kroze, petri kab1, kurutma kagidi, tikag ve siinger.

3.2. Yontem

3.2.1. Besiyeri ortaminin hazirlanmasi

Laboratuvar stok kiiltiirleri Standart Drosophila Besiyeri’'nde (SDB) tutulmaktadir.
SDB hazirlamak i¢in gereken malzemeler Cizelge 3.1°de verilmistir. Besiyerinin
hazirlanmasi i¢in 6nce 440 cc saf su temiz bir beherde kaynatilir. Kaynamaya baslayan
saf suya 9 g agar ve 60 g seker ilave edilip bir cam baget yardimiyla iyice karistirilir.
Bir bagka beher igindeki 125 cc saf suda 50 g misir unu ve 19 g bira mayas ezilir.
Karistirllarak ezilen bu karisim, kaynayan seker-agar karisimina ilave edilerek
karistirmaya devam edilir. Karisim kaynamaya basladiktan sonra karistirma iglemi 15
dk daha kisik ateste siirdiirtilmelidir. Bu sathada karisimin kivamina dikkat etmek
gerekir. Eger karisim c¢ok sivi olursa besin ortami sogudugu zaman katilagsmayacak ve
sinekler besin ortamina yapisacaktir. Karisim ¢ok fazla katilagirsa hem kiiltiir siselerine
doldurmak hem de sineklerin beslenmesi gii¢lesecektir. Bu durumlar goz oniine alinarak
hazirlanan besin ortami atesten indirilir. Karisim biraz soguduktan sonra kiif inhibitori

olarak kullanilan 3-3,5 cc propionik asit ilave edilip hazirlanan besin ortami heniiz
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sicakken steril 250 ml’lik kiiltiir siselerine dokiiliir. Son olarak iizerleri temiz kurutma
kagitlartyla kapatilarak bir giin oda sicakliginda sogumalari i¢in bekletilir. Besiyerleri
soguyup katilastiginda kiiltiir siselerinin agizlar steril siinger veya pamuk-gazli bezden

yapilmis tikaglarla kapatilip kullanilincaya kadar buzdolabinda saklanir.

Cizelge 3.1. Standart Drosophila besin (SDB) ortaminin igerigi

Malzemenin adi Kullanim miktari
Agar agar 9¢

Toz seker 60 g

Bira mayasi 19¢g

Misir unu 50¢g

Propionik asit 3,5mL

Saf su 565 mL

3.2.2. Eterizasyon (bayiltma) yontemi

Drosophila’lar, negatif geotropik (yer¢ekiminin tersine), pozitif fototropik (1s18a dogru)
ve kemotropik (kimyasal maddelere) yonelim (davramis) gosterdiklerinden c¢esitli
maniplasyonlarin yapilabilmesi i¢in eterize edilirler. Deneylerimizde ekonomik olusu ve
calisma kolaylig1 nedeniyle eterizasyon igin dietil eter kullanilmis ve bayiltma islemi
icin basit bir diizenek hazirlanmistir. Bu amagla cam kroze, iginde bir miktar eter
bulunan erlen mayer i¢ine yerlestirilmis ve krozenin agz1 bir petri kab1 ile kapatilmistir.
Krozenin tabaninda bulunan torf gozeneklidir ve bu sayede eter krozenin igine
buharlasir. Krozenin govdesinde bulunan sinekler bu sekilde kisa bir siire icinde
bayiltilmis olur. Sineklerin bayildigi goriildiigii andan itibaren hemen sayimlar
yapilmali ve sinekler etere uzun siire maruz birakilmamalidir. Eterizasyon islemi, ana-
baba stoklarmin kurulmasi ve uygulama gruplarinin olusturulmasi igin kullanilmistir.
Omiir uzunlugu deneylerindeki transfer islemleri sirasinda ise eterizasyon

yapilmamigtir.
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3.2.3. Ergin bireylerin toplanmasi

Deneylerimizde kullandigimiz biitiin sinekler, D. melanogaster’in Oregon R yabanil ve
vestigial mutant soyuna ait disi ve erkek sinekler olup onlarin toplanabilmesi i¢in SDB
iceren 250 ml’lik kiltiir siselerinde c¢aprazlamalar yapilmis ve On stoklar
olusturulmustur. Pupadan ¢ikan aymi yash (1-3 giinliik/72+4 saatlik) ciftlesmemis
100’er disi ve erkek sinek, her deney grubu ile bunlara ait kontrol gruplar1 i¢in 5 saatte
bir olmak {izere 3 giin boyunca ayr1 ayr1 toplanmis ve deneylerimizde kullanilmak iizere

ayr kiiltiir siselerinde muhafaza edilmistir.

3.2.4. Insektisitler icin stok soliisyonlarin hazirlams

Omiir uzunlugu deneylerinde kullanilmak {izere tiim insektisitler, dnce %1 DMSO’da
¢Oziilmiis ve 60 ppm’lik stok ¢ozeltileri hazirlanmistir. Stok ¢ozeltiler hazirlanirken
insektisitlerin yarilanma Omiirleri dikkate alinarak taze hazirlanmalarina ve uzun siireli
bekletilmemelerine de 6zen gosterilmistir. Daha sonra bu stok ¢ozeltiler kullanilarak

uygulama dozlan saf su ile seyreltilerek SDB’ye ilave edilmistir.

3.2.5. Ergin bireylere insektisitlerin uygulanmasi

Calismalarda kullanilacak olan PER, BIF, DIM ve CHF’nin uygulama dozlarin
belirlemek icin birgok 6n ¢aligma yapilmistir. Bu 6n ¢aligmalar sonucu PER i¢in 5, 6, 7,
8ppm, BIF icin 4, 5, 6, 7ppm, CHF i¢in 2,5; 5,0;7,5;10ppm ve DIM igin ise 0,5; 1,0;
1,5; 2,0ppm olmak iizere dort doz belirlenmistir. PER calismasinda Sppm’den diisiik
dozlarda Omiir uzunlugu deneylerinde herhangi bir etki goriilmezken, 8ppm’in
uistiindeki dozlarda ise hem disi hem erkek bireyler yasatilamamistir. Benzeri durum
BIF calismasinda da gdzlenmis ve 4ppm’den diisiik dozlar etkili olmazken, 7ppm’in
listiindeki dozlarda ilk giin toplu 6liimler meydana gelmistir. Yine DIM ve CHF igin
kullanilan en diisiik dozlarmn altindaki uygulamalar 6miir uzunlugunu etkilemezken en
yiiksek dozlarin iizerinde yasayabilen birey elde edilememistir. Bu nedenle daha diisiik

ve daha yiiksek dozlar calisilamamustir.
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Omiir uzunlugu deneylerinde PER, BIF, CHF ve DIM ergin bireylere su sekilde
uygulanmistir; pupadan ¢ikan aynmi yash 1-3 giinliik ¢iftlesmemis 100’er disi ve erkek
sinek, kontrol ve uygulama gruplar icin bos kiiltiir siselerine konularak insektisit
uygulamasindan 2 saat once a¢ birakilmistir. Daha sonra farkli dozlarda, SDB +
insektisit iceren Kkiiltiir siselerine alinmislardir. Yalnizca SDB igeren kontrol ve
insektisit uygulama gruplarmin disinda insektisitlerin ¢oziiciisii olan %1 DMSO da
negatif kontrol grubu olarak kullanilmistir. Deneyler siiresince besi yerleri haftada iki
kez olmak suretiyle her uygulama grubu igin yenilenmis ve tiim uygulama gruplarinda

calismalar 3 tekertirlii yapilmistir.

3.2.6. Uygulamalarin yapihsi

D. melanogaster’in Oregon R yabanil ve vestigial mutant soylarinda 4 farkli insektisitin
Oomiir uzunlugu iizerine etkileri disi ve erkek popiilasyonlarinda ayr1 ayr1 calisilmistir.
Bu amagla ayni yash bireyleri elde etmek icin, taze besin ortami igeren Kkiiltiir
siselerinde caprazlamalar yapilarak 6n stoklar olusturulmus ve ¢aprazlamalarin yapildigi
tarthten itibaren pupanin goriildiigi giin ebeveynler ortamdan uzaklastirilmistir. 9.
giinden itibaren pupadan c¢ikan ergin bireyler, 6 saat sonra c¢iftlesme yetenegi
kazandiklarindan 99 ve 4J ayr ayr olmak iizere 5 saatte bir toplanmislardir. Bu
sekilde aym yash ve ¢iftlesmemis @ ve & sineklerden her bir deney grubu igin ortalama
100 birey toplanmistir (Boliim 3.2.3).

Daha sonra iki ayr1 deney seti olusturulmustur. Bunlardan birisi yalnizca SDB ve
SDB+%1DMSO igeren negatif kontrol gruplari, digeri ise farkli dozlarda insektisit +
SDB iceren uygulama gruplaridir. Hem kontrol hem de uygulama gruplar igin
caligmalar es zamanli baslatilmistir. Boliim 3.2.5°de anlatildigr gibi virgin bireyler
uygulama ortamina alinmadan 6nce 2 saat a¢ birakilmiglardir. Akabinde kontrol ve
uygulama gruplarina ait besi yerlerinin bulundugu kiiltiir ortamlarina alinan ergin
bireyler, 25+1°C’de 1sitmali-sogutmali  sicaklik  kabinlerinde tutulmuslardir.
Uygulamalar siiresince de bagil nemin ayarli oldugu ve siirekli karanlik sartlarin

saglandigr bu sicaklik kabinleri kullanilmistir. Besi yerleri her hafta pazartesi ve
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persembe giinleri olmak iizere iki kez tazelenmistir. Her uygulama grubu igin besi
yerleri yenilenirken birey sayilar1 kontrol edilmis ve olen bireyler kaydedilerek
ortamdan uzaklastirilmistir. Kontrol ve uygulama gruplarina ait kiiltiir siseleri yalnizca
aktarimlar sirasinda oda sicakligina ve aydinlik ortama ¢ikarilmistir. Bu rutin islemlere

her bir uygulama ve kontrol grubunda en son birey dliinceye kadar devam edilmistir.

3.2.7. istatistiksel yontemler

Deneylerimizin sonucunda elde edilen sayisal verilerin istatistiksel analizleri igin SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences) 15.0 programi ve Duncan’in ¢oklu
karsilastirma testi kullanilmistir. Istatistiksel &nemlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul
edilmistir. Deneylerimizde kullandigimiz tiim grafikler Microsoft Windows Office-

Excel programi kullanilarak ¢izilmistir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

Bu calismada, permetrin (PER), bifentrin (BIF), klorfenson (CHF) ve dimetoat (DIM)
olmak tizere dort farkli insektisitin D. melanogaster’in yabanil ve vestigial mutant
soylarinin disi ve erkek popiilasyonlarinda maksimum ve ortalama Omiir uzunlugu
tizerine etkileri karsilastirmali olarak arastirilmistir. Bu amacla deney gruplarina farkl
konsantrasyonlarda insektisit uygulanmis ve meydana gelen dmiir uzunlugu degisimleri

distile su kontrol ve DMSO kontrol gruplariyla karsilastirilmistir.

4.1. Permetrin’in Omiir Uzunlugu Uzerine Etkisi

D.melonogaster’in ergin bireylerinde PER’in maksimum ve ortalama omiir uzunlugu
tizerine etkileri hem yabanil hem de vestigial mutant soylarinda disi ve erkek
poplilasyonlar1 i¢in ayr1 ayri ¢alisilmistir. Elde edilen verilere gore, her iki soy icin
maksimum ve ortalama Omiir uzunluklar1 hesaplanmistir. Ayrica bu degerlere baglh
olarak hem disi hem de erkek bireyler i¢in Omiir uzunlugu cizelgeleri (Cizelge 4.1 ve

Cizelge 4.2) ve hayatta kalis egrileri (Sekil 4.1 ve 4.2) hazirlanmistir.

4.1.1. Permetrin’in Oregon R yabanil soyu disi ve erkek popiilasyonlarinda 6miir

uzunlugu iizerine etkisi

PER uygulanmig D. melanogaster’in yabanil disi ve erkek popiilasyonlarinda
maksimum ve ortalama Omiir uzunluklart hem kontrol gruplart hem de deney gruplari
icin ayr1 ayrt hesaplanmistir. Cizelge 4.1 incelendigi zaman, maksimum Omiir
uzunlugunun distile su kontrol (grup no.1) ve DMSO negatif kontrol (grup no.2)
gruplarinda Q9 i¢in sirasiyla 78 ve 74 giin, 3J i¢in ise 76 ve 74 giin oldugu
goriilmektedir. Distile su kontrol ve DMSO kontrol grubu arasindaki fark her iki esey

bakimindan da istatistiki olarak 6nemsizdir (p>0,05).
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Ancak farkli konsantrasyonlarda PER (5, 6, 7 ve 8 ppm) uygulamasina bagli olarak elde
edilen maksimum 6miir uzunlugu degerlerinin her iki kontrol grubuna gore azaldig1 ve
bu degerlerin siras1 ile @ @ icin 58, 56, 50, 48 giin; & i¢in de 56, 55, 44, 41 giin oldugu
bulunmustur (Cizelge 4.1). Istatistiksel degerlendirmeler, tiim insektisitler i¢in ¢dziicii
olarak kullanilan DMSO kontrol grubu ve insektisitlere ait deney gruplari arasinda
yapilmistir. Buna gore, DMSO kontrol ve PER deney gruplar1 arasinda maksimum
Omiir uzunlugu bakimindan goézlenen bu farklilik istatistiki olarak p<0,05 diizeyinde
onemli bulunmustur. Ayrica maksimum 6miir uzunlugu degerlerine gore cizilen hayatta

kalis egrileri de hem § hem & popiilasyonu igin Sekil 4.1°de goriilmektedir.

D. melanogaster’in yabanil disi ve erkek bireylerine ait ortalama Oomiir uzunlugu ise
kontrol ve DMSO kontrol gruplarinda @ Q igin sirasiyla 49,15+2,31 ve 48,83+2,31 ; 4&
icin ise 48,48+2,20 ve 48,30+2,20 giindiir. Ancak 3, 4, 5 ve 6 nolu deney gruplarinda
PER’in konsantrasyon artisina bagl olarak hem Q@ hem de & popiilasyonunda ortalama
Oomiir uzunluklarinin her iki kontrol grubuna gore kisaldigi gdzlenmistir. SOyleki; en
kisa ortalama émiir Q@ bireylerde 22,74+2,07 ; & bireylerde ise 8,27+1,99 giin olarak 8
ppm PER uygulanmis (grup no: 6) deney gruplarinda tespit edilmistir (Cizelge 4.1). Bu
insektisit i¢cin ortalama 6miir uzunlugu bakimindan tespit edilen degerler en diisiik ve en
yiiksek deney gruplarinda (5-8 ppm) 9 9’de sirasiyla 39,42+2,07°den 22,74+2,07’ye;
d3°de de 22,83+1,99°den 8,27+1,99 giine kadar gerilemistir. Gruplar arasi 6nem
kontroliine gére DMSO kontrol grubu ile deney gruplar arasindaki farklar istatistiki
olarak p<0,05 diizeyinde 6nemlidir (Cizelge 4.1). Grup i¢i ve gruplar aras1 nem kontrol

degerleri de Cizelge 4.1°de yer almaktadir.



68

Cizelge 4.1. PER uygulanmis D. melanogaster’in Oregon R yabanil soyu disi ve erkek
popiilasyonlarinda maksimum ve ortalama 6miir uzunlugu degerlerinin karsilastirilmasi

Permetrin (ppm)
Disi Popiilasyonu Erkek Popiilasyonu
Deney
gruplari
Ortalama | Gruplar Ortalama | Gruplar
Birey | Maks. omiir arasi Birey | Maks. Omiir arasl
sayis1 | Omiir |uzunlugu=| Onem sayisl | Oomiir | uzunlugu onem
SH kontrolii SH kontrolii
Kontrol
) 100 78 | 49,15+2,31 100 76 | 48,48+2,20
DN;SO 100 74 | 48,83+2,31| 1-3* 100 74 | 48,30+2,20
(2) 1-4* 1-3*
1-5* 1-4*
1-6* 1-5*
1-6*
SPOM | 100 | 58 |39.424207) 23* | 100 | 56 | 22834199
(3) 2-4% 2.3
2-5* 2-4*
2-6* 2-5*
2-6*
6'&8”‘ 100 | 56 [28,08:2,07| 34 | 100 | 55 | 21,4741,99
3-5* 3-5*
3-6* 3-6*
7 ppm
(5) 100 50 24,24+2.07 100 44 12,2141,99
S?me 100 48 | 22,74+2,07 100 41 | 8,27+1,99

Maks: Maksimum, S.H.: Standart Hata, *: Gruplar arasindaki fark 0,05 diizeyinde 6nemlidir
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Sekil 4.1. PER igeren besiyerinde yasayan D.melanogaster’in Oregon R yabanil soyu
disi ve erkek bireylere ait hayatta kalis egrileri
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4.1.2. Permetrin’in vestigial mutant soyu disi ve erkek popiilasyonlarinda omiir

uzunlugu iizerine etkisi

Cizelge 4.2. incelendigi zaman, distile su kontrol (grup no.1) ve DMSO negatif kontrol
(grup no.2) gruplarinda maksimum 6miir uzunluklarina ait degerlerin 99 igin sirasiyla
69 ve 67 giin, 33 igin ise 67 ve 65 giin oldugu goriilmektedir. Kontrol ve DMSO
kontrol grubuna ait bu degerler arasindaki fark her iki esey bakimindan da istatistiki
olarak 6nemsiz bulunmustur (p>0,05). 3, 4, 5 ve 6 nolu deney gruplarinda ise PER’in
konsantrasyon artigina bagli olarak maksimum omiir uzunluklari sirasiyla, Y9 igin 50,
47, 43, 39; A& icin ise 45, 43, 37 ve 33 giindiir (Cizelge 4.2). Maksimum omiir
uzunlugu ag¢isindan vestigial mutant bireylerin DMSO kontrol ve PER deney gruplari
arasindaki fark istatistiki olarak 6nemli bulunmustur (p<0,05). Deney gruplarina ait bu
sonuglar DMSO kontrol grubuna ait degerler ile karsilastirildigi zaman, D.
melanogaster’in yabanil soyunda oldugu gibi vestigial mutant soyuna ait bireylerde de
PER uygulamasi ile konsantrasyon artigina paralel olarak maksimum 6miir uzunlugunun
kisaldig1r goriilmustiir (Cizelge 4.1 ve Cizelge 4.2). Soyle ki; yabanil soya ait @
popiilasyonunda en yiiksek deney grubunda (8 ppm) maksimum omiir 48 giin iken
mutant soyda bu siire 39 giine; ayn1 deney grubu i¢in yabanil & popiilasyonunda 41

giinden mutant soyda 33 giine kadar gerilemistir.

Mutant disi ve erkek bireylere ait ortalama Omiir uzunlugu sonuglar1 ise kontrol ve
DMSO kontrol gruplarinda Q9 igin sirasiyla 45,85+1,71 ve 45,71+1,68; J& igin de
45,68+1,67 ve 39,98+1,63 olarak bulunmustur. Her iki kontrol grubuna ait ortalama
Omiir uzunlugu arasindaki fark istatistiki olarak p>0,05 diizeyinde onemli degildir.
Ancak PER uygulanan 3, 4, 5 ve 6 nolu deney gruplarinda yine konsantrasyon artigina
bagli olarak ortalama Omiir uzunluklarinin kisaldigr gozlenmistir. En diisiik ve en
yiikksek PER deney gruplarinda (5-8 ppm) en uzun ve en kisa dmiir @ 9’de 26,62+1,98
ve 22,56+1,98; 33 de ise 26,25+2,14 ve 21,0942,14 olarak tespit edilmistir (Cizelge
4.2). Ayrica maksimum omiir uzunlugu degerlerine gére hem & hem de @ popiilasyonu

icin ¢izilen hayatta kalis egrileri de Sekil 4.2°de verilmistir.
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Cizelge 4.2. PER uygulanmis D. melanogaster’in vestigial mutant soyu disi ve erkek
popiilasyonlarinda maksimum ve ortalama 6miir uzunlugu degerlerinin karsilastirilmasi

Permetrin (ppm)
Disi Popiilasyonu Erkek Popiilasyonu
Deney
gruplan Ortalama | Gruplar Ortalama | Gruplar
Birey | Maks. omiir arast | Birey | Maks. omiir arasi
sayisl | Omiir | uzunlugux | 6nem | sayis1 | Omiir | uzunluguz= onem
SH kontrolii SH kontrolii
Ko(qt)ro' 100 | 69 | 4585:1,71 100 | 67 | 45,68+1,67
DMSO | 100 | 67 |457141,68 100 | 65 | 3998163
) 1-3*
1-3* 1-4*
1-4* 1-5*
5 bpm 1-5* 1-6*
?3% 100 50 | 26,62+1,98 | 1-6* | 100 45 | 26,25+2,14
2-3* 2-3*
2-4% 2-4*
6 ppm 2-5* 2-5*
4) 100 47 26,22+1,98 2-6* 100 43 24,91+2,14 2-6*
3-6*
! ?5")”‘ 100 43 | 24,36:1,98 100 37 | 2331+2,14
8 ?G%m 100 39 | 22,56+1,98 100 33 | 21,00+2,14

Maks: Maksimum, S.H.: Standart Hata, *: Gruplar arasindaki fark 0,05 diizeyinde 6nemlidir
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ve erkek bireylere ait hayatta kalis egrileri
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4.2. Bifentrin’in Omiir Uzunlugu Uzerine Etkisi

D.melonogaster’in ergin bireylerinde maksimum ve ortalama omiir uzunlugu iizerine
bifentrin insektisitinin etkileri de hem Oregon R yabanil hem de vestigial mutant
soylarinda disi ve erkek popiilasyonlari i¢in karsilagtirmali olarak ayr1 ayr1 ¢alisilmistir.
Elde edilen verilere gore yine ortalama ve maksimum Omiir uzunluklar1 hesaplanarak bu
degerler ile hem disi hem de erkek bireyler i¢cin dmiir uzunlugu cizelgeleri (Cizelge 4.3

ve Cizelge 4.4) ve hayatta kalis egrileri (Sekil 4.3 ve Sekil 4.4.) hazirlanmistir.

4.2.1. Bifentrin’in Oregon R yabanil soyu disi ve erkek popiilasyonlarinda omiir

uzunlugu iizerine etkisi

Calismamizda maksimum &miir uzunlugu, BIF’in kontrol (grup no.1) ve DMSO kontrol
(grup no.2) gruplarinda yabanil @ popiilasyonu i¢in sirasiyla 78 ve 74; & popiilasyonu
icin de 76 ve 74 giin olarak bulunmustur. 1 ve 2 nolu kontrol gruplar1 arasindaki fark
p>0,05 diizeyinde onemsizdir. Bu degerler, en diisiik (4ppm: no.3) ve en yiiksek (7
ppm: n0.6) BIF deney gruplarinda ise @9 igin 51ve 39 giin; & icin de 48 ve 36 giin
olarak belirlenmistir. Maksimum 6miir uzunlugu bakimimdan DMSO kontrol grubu ve
tiim BIF deney gruplari arasinda gdzlenen farklilik istatistiki olarak dnemli bulunmustur
(p<0,05). Kontrol ve deney gruplar1 ile deney gruplarinin kendi aralarinda yapilan 6nem
kontroliine ait sonuglar toplu olarak Cizelge 4.3’de verilmistir. Ayrica maksimum Omiir
uzunlugu degerlerine gore hem @ hem J popiilasyonu igin gizilen hayatta kalis egrileri

de Sekil 4.3’ de goriilmektedir.

Oregon R yabanil soyuna ait ortalama 6miir uzunlugu ise ¢ popiilasyonu i¢in kontrol
(grup no.1) grubunda 49,154+2,31 ve DMSO kontrol (grup no.2) grubunda 48,83+2,31
iken BIF’in en diisiik (grup no.3) ve en yiiksek (grup no.6) deney gruplarinda
29,94+2.20 ve 18,3942,20; & popiilasyonunda ise bu degerler sirasiyla kontrol ve
DMSO kontrol icin 48,48+2,20 ve 48,30+2,20; 3 nolu deney grubu i¢in 29,85+2.31 ve
en yiiksek deney grubu olan 6 nolu deney grubunda da 15,674+2,31 olarak bulunmustur

(Cizelge 4.3). BIF deney gruplarnda ortalama miir uzunlugu bakimindan gdzlenen
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diisiis de tipki1 maksimum Omiir uzunlugunda oldugu gibi DMSO kontrol (grup no.2)

grubuna gore p<0,05 diizeyinde 6nemlidir.

Cizelge 4.3. BIF uygulanmis D. melanogaster’in Oregon R yabanil soyu disi ve erkek
popiilasyonlarinda maksimum ve ortalama 6émiir uzunlugu degerlerinin karsilastirilmasi

Bifentrin (ppm)
Disi Popiilasyonu Erkek Popiilasyonu
Deney
gruplan
Ortalama |Gruplar Ortalama Gruplar
Birey | Maks. omiir arasi Birey | Maks. omiir arasi
sayisl | Oomiir | uzunlugu | 6nem sayis1 | omiir | uzunlugu + onem
+SH  [kontrolii SH kontrolii
Kontrol
) 100 78 | 49,15+2,31 100 76 | 48,48+2,20
DMSO 100 74 48,83+2,31 100 74 48,30+2,20 Q%
(2) 1.3 1-3
1-4*
1-4*
1-5*
1-5* 16+
1-6*
4?3'[;”1 100 | 51 |2094220| | 100 | 48 | 2985231 | o3+
i 2-4*
2-4*
2-5*
2-5* 2%
2-6*
SPPM | 00 | 48 | 26284220 | nex | 100 | 45 | 2403231 |  3-4*
(4) 3 5 3_5*
3-6* -
4-6% 3-6
4-6*
6?5'[;”‘ 100 | 42 |23,0722.20 100 | 39 | 19,86:2,31
7?6'[;”‘ 100 | 39 | 18,39+2,20 100 | 36 | 15674231

Maks: Maksimum, S.H.: Standart Hata, *: Gruplar arasindaki fark 0,05 diizeyinde 6nemlidir
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4.2.2. Bifentrin’in vestigial mutant soyu disi ve erkek popiilasyonlarinda omiir

uzunlugu iizerine etkisi

Bu calismada mutant soy olarak secilen vestigial @ ve & popiilasyonunun hem
maksimum Omiir uzunlugu hem de ortalama 6miir uzunlugu iizerine bifentrin’in etkileri
yine ayri ayri1 belirlenmistir. Yapilan ¢ok sayida tekerriirlii caligmalar sonucu,
maksimum Omiir uzunlugu, kontrol (grup no.l) ve DMSO kontrol (grup no.2)
gruplarinda Q9 icin sirasiyla 69 ve 67, 3& igin 67 ve 65 giin olarak tespit edilmistir.
Kontrol gruplar1 arasindaki fark, erkek ve disi popiilasyonlarinin her ikisi i¢inde
istatistiki olarak dnemsiz bulunmustur (p>0,05). Ancak en diisiik (4ppm: grup no.3) ve
en yiksek (7ppm: grup no.6) BIF deney gruplarinda bu degerler, vestigial @
popiilasyonunda 45 ve 36; & popiilasyonunda da sirasiyla 42 ve 30 giine kadar
gerilemistir (Cizelge 4.4). Her iki popiilasyon i¢in deney gruplarina ait bu degerler
DMSO kontrol grubu ile karsilastirildigi zaman aradaki fark p<0,05 diizeyinde
onemlidir. Sekil 4.4’de de & ve Q popiilasyonu i¢in ¢izilen hayatta kalis egrileri kontrol

ve deney gruplari icin karsilastirmali olarak verilmistir.

Mutant soy i¢in elde edilen maksimum Omir uzunlugu degerleri, yabanil soy ile
karsilastirildigi zaman, drnegin @ popiilasyonunda 7 ppm BIF uygulamasi ile yabanil
soyda 39 giin olan maksimum émiir uzunlugunun 36 giine; &' popiilasyonu iginde ayni
deney grubunda 36 giinden 30 giine kadar geriledigi goriilmektedir (Cizelge 4.3 ve
Cizelge 4.4). Vestigial mutant soyu igin, ortalama 6miir uzunlugu da 99 ’de kontrol
(grup no.1), DMSO kontrol gruplari (grup no.2) ve bifentrinin en diistik (grup no.3) en
yiiksek (grup no.6) deney gruplari i¢in sirasiyla 45,85+1,71, 45,71+1,68, 26,10+£2,06 ve
18,5242,06; 33°de ise 45,68+1,67, 39,98+1,63, 23,55+£2,19 ve 13,15+2,19 olarak
belirlenmistir. Cizelge 4.4’de de goriildiigii gibi, BIF’in artan konsantrasyonuna bagl
olarak ergin bireylerde ortalama omiir uzunlugu degerleri kontrol gruplarina gore diisiis
gostermistir. Elde edilen bu sonuglara gore, hem @ hem de &' popiilasyonu igin ortalama
Omiir uzunlugunda gozlenen bu diisiis, DMSO kontrol grubuna gore p<0,05 diizeyinde

onemlidir.
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Yine bu sonuglar dikkate alinarak yabanil ve mutant soylar ortalama 6miir uzunlugu
bakimindan da karsilastirilmistir. Séyle ki; 3-6 nolu BIF deney gruplari igin yabaml ¢
popiilasyonunda 29,94+2.,20°den 18,39+2,20’ye gerileyen ortalama Omiir uzunlugu
(Cizelge 4.3.), mutant soyda 26,10+2,06 ve 18,52+2,06 olarak bulunmustur. Yabanil &
poplilasyonunda ayni deney gruplari i¢in bu degerler sirasiyla 29,854+2,31 ve
15,67+2,31; mutant & popiilasyonunda da 23,55+2,19 ve 13,15+2,19 olarak tespit
edilmistir. 7 ppm yabanil @ popiilasyonu harig, tiim konsantrasyonlarda ortalama 6miir
uzunlugu bakimindan gozlenen diisiis son derece agik sekilde Cizelge 4.3 ve Cizelge
4.4’de goriilmektedir. Ayrica yine her iki Cizelge’de karsilagtirmali olarak gruplar arasi

onem kontrollerine ait farkliliklar da goriilmektedir.

Cizelge 4.4. BIF uygulanmis D. melanogaster’in vestigial mutant soyu disi ve erkek
poplilasyonlarinda maksimum ve ortalama émiir uzunlugu degerlerinin karsilastirilmasi

Bifentrin (ppm)
Disi Popiilasyonu Erkek Popiilasyonu
Deney
gruplari Ortalama |Gruplar Ortalama | Gruplar
Birey | Maks. omiir arasi Birey | Maks. Omiir arasl
sayisit | Omiir | uzunlugux | 6nem | sayist | Omiir | uzunlugu+ onem
SH kontrolii SH kontrolii
Kontrol
100 69 45,85+1,71 100 67 45,68+1,67
1) 1-3* 1-3*
1-4* 1-4*
DMSO 1-5* 1-5*
2 100 67 | 4571x1,68 | (o, | 100 65 | 39.98:1,63 | ..
4 ppm 2-3* 2-3*
3) 100 45 | 26,10£2,06 | 5 . | 100 42 | 23,5582,19 | 4.
2-5* 2-5*
2-6* 2-6*
> PoT | 100 |38 | 23702206 100 | 36 | 19,77%2,19
3-5* 3-5*
3-6* 3-6*
6 Egm 100 37 | 21,7242,06 100 33 | 16,68+2,19
4-6* 4-6*
/ E’(Sm 100 36 | 18,52+2,06 100 30 | 13,15+2,19

Maks: Maksimum, S.H.: Standart Hata, *: Gruplar arasindaki fark 0.05 diizeyinde 6nemlidir
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Sekil 4.4. BIF iceren besiyerinde yasayan D.melanogaster’in vestigial mutant soyu disi
ve erkek bireylere ait hayatta kalis egrileri
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4.3. Klorfenson’un Omiir Uzunlugu Uzerine Etkisi

Bifentrin ve permetrin gibi bir gesit insektisit olan klorfenson insektisitinin de artan
konsantrasyona bagli olarak meydana getirdigi degisiklikler, D.melanogaster’in yabanil
ve mutant soylarinda disi ve erkek popiilasyonlar1 i¢in maksimum ve ortalama Omiir

uzunlugu bakimindan ayr1 ayr1 olmak {izere incelenmistir.

4.3.1. Klorfenson’un Oregon R yabanil soyu disi ve erkek popiilasyonlarinda émiir

uzunlugu iizerine etkisi

Yapilan ¢ok sayida tekerriirlii ¢alismalar sonucunda, CHF nin Oregon R yabanil soyu
disi ve erkek popiilasyonlarinda maksimum ve ortalama Omiir uzunlugunu kontrol
grubuna gore kisalttigi gozlenmistir. Cizelge 4.5°de goruldigi gibi, @ popiilasyonunda
maksimum 6miir uzunlugu kontrol grubu i¢in (grup no.1) 78 ve DMSO kontrol grubu
icin de (grup no.2) 74 giin iken deney gruplarindan elde edilen sonuglara gore, CHF
uygulanan ayni esey grubunda maksimum omiir uzunlugu, en diisilk deney grubunda
(2,5 ppm; grup no.3) 42, en yiiksek deney grubunda (10 ppm; grup no.6) 30 giin; &
bireylerde ise bu degerler sirasiyla kontrol grubunda (grup no.1) 76 ve DMSO kontrol
grubunda (grup no.2) 74 giin, 2,5 ppm (grup no.3) deney grubunda 39 ve 10 ppm (grup
no.6) deney grubunda da 27 giin olarak bulunmustur. Maksimum omiir uzunlugunda
gozlenen bu kisalmanin DMSO kontrol grubuna goére hem @ popiilasyonu hem de &
popiilasyonu i¢in p<0,05 diizeyinde onemli oldugu belirlenmistir. Bu degerlere gore

cizilen dmiir uzunlugu egrileri de Sekil 4.5’de goriilmektedir.

CHF’nin konsantrasyon artisina baglh olarak maksimum 6miir uzunlugunun yani sira
ortalama Omiir uzunlugunun da kisaldigir goriilmiistiir. Bu deger @ bireylerde kontrol
gruplart i¢in (grup no.1 ve no.2) 49,15+2,31 ve 48,83+,2,31 iken en diisiik ve en yiiksek
deney gruplarinda (grup no.3 ve no.6) 27,27+2,00 ve 18,70+2,00; & bireylerde ise yine
1 ve 2 nolu kontrol gruplart i¢in 48,48+2,20, 3 ve 6 nolu deney gruplan icin de
24,54+2,14 ve 15,36+2,14 olarak tespit edilmistir. DMSO kontrol (grup no.2) ve tiim
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deney gruplart (grup no.3-6) arasindaki fark hem @ popiilasyonu hem de &

popiilasyonu i¢in istatistiki olarak p<0,05 diizeyinde énemli bulunmustur (Cizelge 4.5).

Cizelge 4.5. CHF uygulanmis D. melanogaster’in Oregon R yabanil soyu disi ve erkek
popiilasyonlarinda maksimum ve ortalama omiir uzunlugu degerlerinin karsilagtirilmasi

Klorfenson (ppm)

Disi Popiilasyonu Erkek Popiilasyonu
Deney

gruplan Ortalama | Gruplar Ortalama | Gruplar
Birey | Maks. omiir arasi Birey | Maks. omiir arasi
sayisl | Omiir uzunlugu+ onem sayisl | omiir | uzunlugu+ onem
SH kontrolii SH kontrolii

KO(T)m' 100 | 78 | 49,15:231 100 | 76 | 48,48+2.20
1-3* 1-3*
DMSO | 149 74 48,83+,2,31 1-4* 100 74 | 48,48+2,20 1-4%
) 1-5% 1-5%
1-6* 1-6*
2-3* 2-3*
2’5(5)"”‘ 100 42 | 272722,00 | 54 100 | 39 | 24542214 | 4w
2-5* 2-5*
2-6* 2-6*
Sppm |45, 36 | 2436x2,00 | 3 100 | 33 | 2094x2,04 | 37
4) 3-6* 3-6*
4-6* 4-6*

7’5(2)"”‘ 100 33 | 21,15£2,00 100 | 30 | 18,57+2,14

10('25”“ 100 | 30 | 18,70=2,00 100 | 27 | 1536£2,14

Maks: Maksimum, S.H.: Standart Hata, *: Gruplar arasindaki fark 0.05 diizeyinde énemlidir



81

Klorofenson yabanil
100 -

5 - S
30 - =4=—KONTROL
== DMSO
% 70 1 =fe=2,5 ppm
M 60 =3=5 ppm
<
g 50 - =>=7,5 ppm
>
=010 ppm
= 40 - PP
J
N 30 -
20
10 A
0

1 4 7101316192225283134374043464952555861646770737679
Omiir (Giin)

Klorofenson yabanil

o 33

90 -

20 —o—KONTROL

== DMSO

Tz': 70 1 =fe=2,5 ppm
M 60 - =>=5 ppm
«
£ 50 - =#=7,5 ppm
«
= 20 =@®=10 ppm
= i
e
= 30 -

20 -

10 -

0

1 4 7101316192225283134374043464952555861646770737679
Omiir (Giin)

Sekil 4.5. CHF igeren besiyerinde yasayan D.melanogaster’in Oregon R yabanil soyu
disi ve erkek bireylere ait hayatta kalis egriler1
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4.3.2. Klorfenson’un vestigial mutant soyu disi ve erkek popiilasyonlarinda 6miir

uzunlugu iizerine etkisi

Cizelge 4.6’da goriildiigi gibi, @ popiilasyonunda maksimum Omiir uzunlugu kontrol
grubu igin (grup no.1l) 69 ve DMSO kontrol grubu i¢in de (grup no.2) 67 giin iken
deney gruplarindan elde edilen sonuglara gére, CHF uygulanan ayni esey grubunda
maksimum Omiir uzunlugu, en diisitk doz uygulanan deney grubunda (2,5 ppm; grup
no.3) 40, en yiiksek doz uygulanan deney grubunda (10 ppm; grup no.6) 27 giin; &
bireylerde ise bu degerler sirasiyla kontrol grubunda (grup no.1) 67 ve DMSO kontrol
grubunda (grup no.2) 65 giin, 2,5 ppm deney grubunda 33 ve 10 ppm deney grubunda
da 24 giin olarak bulunmustur. Maksimum Omiir uzunlugunda gézlenen bu kisalmanin
kontrol gruplarina gére hem @ popiilasyonu hem de & popiilasyonu i¢in p<0,05
diizeyinde 6nemli oldugu belirlenmistir. Elde edilen bu degerlere goére cizilen Omiir

uzunlugu egrileri de Sekil 4.6’da goriilmektedir.

CHF uygulanan yabanil ve mutant soylara ait @ ve & popiilasyonlar1 birbirleriyle
karsilagtirildigt zaman mutant bireylerin maksimum Omiir uzunlugundaki kisalma
yabanil bireylere gore daha fazla bulunmustur (Cizelge 4.5 ve Cizelge 4.6). Soyle ki;
CHF’nin en disik (grup no.3:2,5 ppm) ve en yiiksek (grup no.6:10 ppm) deney
gruplarinda maksimum 6miir yabanil @ popiilasyon igin sirasiyla 42 ve 30 giin, mutant
Q@ popiilasyonunda ise 40 ve 27 giin olarak tespit edilmistir. Ayn1 deney gruplari dikkate
alindiginda ise yabanil & popiilasyonunda 39 giinden 27 giine gerileyen maksimum

omiir, mutant & popiilasyonunda 33 giinden 24 giine kadar indirgenmistir.

CHF’nin artan konsantrasyonuna bagli olarak maksimum Omiir uzunlugunun yani sira
ortalama Omiir uzunlugunun da kisaldig: goriilmiistiir. Ortalama Omiir uzunluguna ait
degerler 9 bireylerde kontrol gruplart igin (grup no.l ve no.2) 45,85+1,71 ve
45,71+,1,68 giin iken en diisiik ve en yiikksek deney gruplarinda (grup no.3 ve no.6)
25,23+1,93 ve 16,79+1,93 giin ; & bireylerde ise yine 1 ve 2 nolu kontrol gruplari igin
bu degerler 45,68+1,67 ve 39,98+1,63; 3 ve 6 nolu deney gruplar i¢in de 21,87+2,05 ve
14,82+2,05 olarak tespit edilmistir. DMSO kontrol (grup no.2) ve tim deney gruplari
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(3-6nolu) arasindaki fark hem @ popiilasyonu hem de & popiilasyonu igin istatistiki
olarak p<0,05 diizeyinde 6nemli bulunmustur (Cizelge 4.6). CHF ’nin ortalama Omiir
uzunlugu lizerine etkileri, yabanil ve mutant soylarinda 6rnegin en yiiksek deney grubu
olan 10 ppm (grup no.6) i¢in Kkarsilastirildigi zaman sirasiyla @ popiilasyonunda
18,70+2,00’dan 16,79+1,93’¢; & popiilasyonunda da 15,36+2,14°den 14,82+2,05’¢
gerilemistir (Cizelge 4.5 ve 4.6). Bu ¢izelgelerde ayrica yabanil ve mutant soylara ait
grup i¢i ve gruplar arasi onem kontrolii i¢in yapilan istatistiki karsilagtirmalar da

gorilmektedir.

Cizelge 4.6. CHF uygulanmig D. melanogaster’in vestigial mutant soyu disi ve erkek
popiilasyonlarinda maksimum ve ortalama omiir uzunlugu degerlerinin karsilastirilmasi

Klorfenson (ppm)

Disi Popiilasyonu Erkek Popiilasyonu
?jnl?rl Ortalama | Gruplar Ortalama | Gruplar
grup Birey | Maks. omiir arasi Birey | Maks. omiir arasi
sayisl | Omiir | uzunlugu+ onem sayisl | Omiir | uzunlugu= onem
SH kontrolii SH kontrolii

Ko(qt)ro' 100 | 69 | 4585+1,71 100 | 67 | 45,68+1,67
1-3* 1-3*
DI\(/;‘)SO 100 67 45,71+1,68 1-4* 100 65 39,98+1,63 1-4*
1-5* 1-5*
1-6* 1-6*
2’5(5)"”‘ 100 40 | 252341,93 | 5.3+ 100 33 | 21,8742,05 | 9.3+
2-4* 2-4%
2-5* 2-5*
5?4")"“ 100 | 33 |21,632193| 2% | 100 | 30 | 1902e205| 26"
3-5* 3-5*
3-6* 3-6*

7’5(5)'0”‘ 100 | 30 |1899+1,93| 46* | 100 | 27 | 1617+2,05

10('2;”“ 100 | 27 | 16,79+1,93 100 | 24 | 14,8222,05

Maks: Maksimum, S.H.: Standart Hata, *: Gruplar arasindaki fark 0.05 diizeyinde 6nemlidir
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Sekil 4.6. CHF igeren besiyerinde yasayan D.melanogaster’in vestigial mutant soyu disi
ve erkek bireylere ait hayatta kalis egrileri
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4.4. Dimetoat’n Omiir Uzunlugu Uzerine Etkisi

Diger ii¢ insektisit grubunda oldugu gibi yine D.melonogaster’in yabanil ve mutant
ergin bireyleri kullanilarak canli sistemler {izerinde dimetoat insektisitinin de
maksimum ve ortalama omiir uzunlugu iizerine etkileri disi ve erkek popiilasyonlar1 i¢gin
ayr1 ayri ¢alisilmistir. Elde edilen verilere gore, her iki soy i¢cin maksimum ve ortalama
Omiir uzunluklar1 hesaplanmis ve bu degerlere bagli olarak hem disi hem de erkek
bireyler i¢cin dmiir uzunlugu ¢izelgeleri (Cizelge 4.7 ve 4.8.) ve hayatta kalis egrileri

(Sekil 4.7 ve 4.8.) hazirlanmistir.

4.4.1. Dimetoat’in Oregon R yabanil soyu disi ve erkek popiilasyonlarinda 6miir

uzunlugu iizerine etkisi

Calismamizda maksimum Omiir uzunlugu, kontrol (grup no.1) ve DMSO kontrol (grup
n0.2) gruplarinda yabanil Q@ popiilasyonu i¢in 78 ve 74; & popiilasyonu i¢in de 76 ve 74
giin olarak bulunmustur. 1 ve 2 nolu kontrol gruplari arasindaki bu fark p>0,05
diizeyinde 6nemsizdir. Maksimum Omiir uzunluguna ait degerler, en diisiik (0,5 ppm:
grup no.3) ve en yiiksek (2 ppm: grup no.6) DIM deney gruplarinda ise ¢ i¢in 27 ve
18 giin; 4 igin de 21 ve 15 giin olarak belirlenmistir. Bu degerler dikkate alindig
zaman deney gruplarimin tiimiinde DMSO kontrol grubuna gore diisiis meydana geldigi
gorilmektedir (Cizelge 4.7.) ve maksimum Omiir uzunlugu bakimindan DMSO kontrol
grubu ve tiim DIM deney gruplari arasinda gozlenen farklilik istatistiki olarak énemlidir
(p<0,05). Bu degerlere gore & ve § popiilasyonlari igin gizilen dmiir uzunlugu egrileri

de Sekil 4.7°de verilmistir.

Oregon R yabanil soyuna ait ortalama 6miir uzunlugu ise ¢ popiilasyonu i¢in DMSO
kontrol grubunda (grup no.2) 48,83+2,31 iken DIM’in en diisiik (grup no.3) ve en
yliksek (grup no.6) deney gruplarinda 14,19+1,71 ve 9,39+1,71; & popiilasyonunda ise
bu degerler sirasiyla 48,30+2,20, 12,90+1,89 ve 8,36+1,89 olarak bulunmustur (Cizelge
4.7). DIM deney gruplarinda ortalama omiir uzunlugu bakimindan gozlenen diisiis de

tipki maksimum Omiir uzunlugunda oldugu gibi DMSO kontrol (grup no.2) grubuna
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gore p<0,05 diizeyinde Onemlidir. Deney gruplarina ait ortalama Omiir uzunlugu
degerleri, yalnizca DMSO kontrol grubu ile karsilastirllmamis ayni zamanda
birbirleriyle de karsilastirilarak grup ici ve gruplar aras1 6nem kontrolleri yapilmis ve bu

sonuglarda Cizelge 4.7’de sunulmustur.

Cizelge 4.7. DIM uygulanmis D. melanogaster’in Oregon R yabanil soyu disi ve erkek
popiilasyonlarinda maksimum ve ortalama omiir uzunlugu degerlerinin karsilastirilmasi

Dimetoat (ppm)
Disi Popiilasyonu Erkek Popiilasyonu
Deney
gruplar Ortalama | Gruplar Ortalama | Gruplar
Birey | Maks. omiir arasi Birey | Maks. omiir arasl
sayist | Omiir | uzunlugu+ Onem sayist | Omiir | uzunlugu+ Onem
SH kontrolii SH kontrolii
Ko?lt)ro' 100 | 78 | 4915231 100 | 76 | 48,48+2.20
1-3* 1-3*
D'\(’go 100 74 | 48,83x2,31 1-4% 100 74 | 48,30+2,20 | 1-4*
1-5* 1-5*
1-6* 1-6*
0,5 ppm 2-3*% 2-4*
@A) 100 27 14,19+1,71 2_* 100 21 12,90+1,89 2.5%
2-5* 2-6*
2-6*
3-6*
Lppm | 459 24 | 12,45+1,71 100 | 18 | 11,94+1,89
(4) 3-5*
3-6*
1'5(‘5’)pm 100 | 21 | 10,59+1,71 100 | 15 | 10,05£1,80
Z?é))m 100 | 18 | 939+1,71 100 | 15 | 836+1,89

Maks: Maksimum, S.H.: Standart Hata, *: Gruplar arasindaki fark 0.05 diizeyinde 6nemlidir
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Sekil 4.7. DIM igeren besiyerinde yasayan D.melanogaster’in Oregon R yabanil soyu
disi ve erkek bireylere ait hayatta kalis egrileri
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4.4.2. Dimetoat’in vestigial mutant soyu disi ve erkek popiilasyonlarinda omiir

uzunlugu iizerine etkisi

Cizelge 4.8. incelendigi zaman, DIM deney gruplarina ait distile su kontrol (grup no.1)
ve DMSO negatif kontrol (grup no.2) gruplarinda maksimum Omiir uzunluklarna ait
degerlerin Q9 i¢in sirasiyla 69 ve 67 gin, & igin ise 67 ve 65 giin oldugu
goriilmektedir. Kontrol ve DMSO kontrol grubu arasindaki fark her iki esey bakimindan
da istatistiki olarak 6nemsizdir (p>0,05). 3, 4, 5 ve 6 nolu deney gruplarinda ise
maksimum omiir uzunluklan sirasiyla, Q9 icin 24, 21, 21, 18; 3 igin ise 18, 15, 13 ve
11 giin olarak tespit edilmistir. DMSO kontrol ve deney gruplarina ait bu sonuglar
karsilagtirildigt zaman, D. melanogaster’in yabanil soyunda oldugu gibi vestigial
mutant soyuna ait bireylerde de DIM uygulamas: ile konsantrasyon artisma paralel
olarak maksimum 6miir uzunlugunun kisaldig1 gériilmiistiir. Maksimum omiir uzunlugu
acisindan vestigial mutant bireylerin DMSO kontrol ve PER deney gruplari arasindaki
fark istatistiki olarak énemli bulunmustur (p<0,05). Ayrica maksimum Oomiir uzunlugu
degerlerine gore ¢izilen dmiir uzunlugu egrileri hem & hem de @ bireylerde kontrol ve

deney gruplar arasindaki farki garpici bir sekilde gostermektedir (Sekil 4.8).

Yabanil ve mutant soylar maksimum Omiir uzunlugu bakimindan kendi aralarinda
karsilastirildigi zaman, drnegin 0,5 ppm DIM deney grubunda 9 popiilasyonu igin 27
giinden 24 giine; & popiilasyonu igin de 21 giinden 18 giine kadar gerileme gozlenmistir
(Cizelge 4.7 ve 4.8). Bu gerileme her iki soya ait @ popiilasyonunda tiim deney
gruplarinda gozlenirken yabanil & popiilasyonunda yalnizca son iki deney grubunda (5

ve 6 nolu) herhangi bir degisiklik belirlenememistir.

Mutant disi ve erkek bireylere ait ortalama Omiir uzunlugu sonuglar1 ise kontrol ve
DMSO kontrol gruplarinda Q9 icin sirasiyla 45,85+1,71 ve 45,71+1,68; 43 igin
sirastyla 45,68+1,67 ve 39,98+1,63 olarak bulunmustur. Her iki kontrol grubuna ait
ortalama Omiir uzunlugu arasindaki fark istatistiki olarak 6nemli degildir (p>0,05).
Ancak DIM uygulanan 3, 4, 5 ve 6 nolu deney gruplarinda ise yine konsantrasyon

artigina bagl olarak ortalama omiir uzunluklari hem @ hem & popiilasyonlarinda
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kisalmigtir. Soyle ki; en uzun Omir @ bireylerde 12,96+1,69, & bireylerde ise
11,10+1,88 olarak 0,5 ppm DIM (grup no.6) uygulanmis deney gruplarinda tespit
edilmistir (Cizelge 4.8.) ki bu degerler sirasiyla @ ve & popiilasyonunun kontrol
(45,85+1,71 ve 45,68+1,67) ve DMSO kontrol (45,71+1,68 ve 39,98+1,63) grubuna ait
degerlerden daha kisadir. En kisa omiir ise yine @ bireylerde 8,03+1,69 giin, &
bireylerde de 6,64+1,88 giin olarak 2 ppm DIM (grup no.6) uygulanmis deney
gruplarinda goriilmiistiir. Cizelge 4.8. detayli olarak incelendigi zaman tiim deney
gruplarinda DIM insektisitinin konsantrasyon artisina paralel olarak ortalama Omiir
uzunlugunda kisalmanin meydana geldigi goriilmektedir. Karsilagtirmalar deney
gruplar1 arasinda da yapilarak gruplar aras1 6nem kontrollerine ait degerlerde bu ¢izelge

de yer almistir.

Cizelge 4.8. DIM uygulanmis D. melanogaster’in vestigial mutant soyu disi ve erkek
poplilasyonlarinda maksimum ve ortalama 6miir uzunlugu degerlerinin karsilastirilmasi

Dimetoat (ppm)
Disi Popiilasyonu Erkek Popiilasyonu
Deney Ortalama | Gruplar Ortalama | Gruplar
gruplar: | Birey | Maks. omiir arasi Birey | Maks. omiir arasi
sayist | Omiir | uzunlugu Onem sayist | Omiir | uzunlugu+ onem
SH kontrolii SH kontrolii
Kontrol
(1) 100 69 45,85+1,71 100 67 45,68+1,67
1-3* 1-3*
D'}’g’o 100 | 67 |45711,68 | 1.4% | 100 | 65 | 39.98:1,63 | 1.4*
1-5* 1-5*
1-6* 1-6*
0,5 ppm
) 100 24 | 12,96+1,69 9.g% 100 18 1105188 | 2-3*
2-4* 2-4*
1 2-5* 2-5*
ppm 2-6* 2-6*
4) 100 21 11,34+1,69 100 15 9,33+1,88
3-5* 3-6*
_R*
1'5(';;’”‘ 100 | 21 | 939+1,60 | 36 100 | 13 | 822+1,88
ZE’(Sm 100 18 | 8,03+1,69 100 11 | 6,64+1,88

Maks: Maksimum, S.H.: Standart Hata, *: Gruplar arasindaki fark 0.05 diizeyinde 6nemlidir
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Sekil 4.8. DIM igeren besiyerinde yasayan D.melanogaster’in vestigial mutant soyu disi
ve erkek bireylere ait hayatta kalis egrileri
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5. TARTISMA ve SONUC

Yaslanma, insanlarda beyazlamis saglar, kirisik deri ve alzheimer gibi gerontolojik
hastaliklarin fenotipik olarak gdzlenebildigi bir siiregtir. Insanoglu icin diinyadan
koparildig1 trajik sonun habercisi olan yaglanma, aslinda dogal bir olgudur. Bu siire¢
boyunca insan dahil bir¢gok organizmada Ozellikle uyum karakterlerindeki giiclin
diismesi ile sonuglanan fizyolojik bozunmalar meydana gelmektedir (Rose 1991).
Comfort (1970)’a gore bir doga gergegi olan yaslanma, gilindelik hayatimizda oldukga
kaygi verici bir olgu, bilimsel olarak ise heyecan verici ve merak uyandirict karmasik
birgok nedene bagli olarak isler. Zwaan (1999)’a gore de, tamamen igsel degisimlerin
birikimi olan, canlinin yasayabilirligine karsi isleyen yapisal ve fonksiyonel

bozukluklardan kaynaklanmaktadir.

Farkli mekanizmalar ve sonuglar1 kapsadigi i¢in ¢esitli bilim dallari, giinlimiizde halen
bir¢ok cevapsiz soruya sahip olan yaslanma ile ilgili bilinmeyenleri cevaplamaya
caligmaktadir. Genetik bilimine gore yaslanma, genetik programlarla diizenlenen ve
organizmay1 yapisal ve fonksiyonel farkliliklarla Oliime gétiiren olaylar biitiiniidiir
(Bozcuk 1981). Mangel (2001)’e gore istatistiksel olarak yaslanma, 6liim oranindaki
artisin artan yasa paralel olarak artis1 diye tanimlanirken, evrimsel biyologlara gore
yaglanma, ilireme potansiyeli ve yasayabilirlikteki diisiis olarak tanimlanir (Rose and
Charleswarth 2002). Son zamanlarda ise yaslanma, yas artis1 ile birlikte olumlu,
olumsuz ya da bagimsiz kiimiilatif degisimler olarak tanimlanmaktadir (Ricklefs and
Finch 1995). Ciinkii biitiin canh tiirlerinde yaslanma evrensel ve kaginilmaz bir olgu
iken birkag istisna bulunmaktadir. Yasam periyotlar1 yaklagik dort yil olan Hydra larin
uyum bilesenlerinde herhangi bir diislisiin gozlenmemesi bu durum igin istisnai bir
ornektir (Martinez 1998). Ayrica zamanla boliinebilme yetenegi diisen memeli somatik
hiicrelerine karsin timor hiicrelerinin boliinme potansiyelindeki azalma yasa bagh
olarak gerceklesmektedir. Bunlarin yani sira negatif yaslanma, li¢ mercan tliriiniin yas
artisina bagl olarak biiyliyen kolonilerde yumurta veriminde de artis oldugunun

bulunmasi ile tanimlanmistir (Vaupel et al. 2004).
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Bilindigi iizere yaslanma kalitilabilir bir 6zelliktir (Helfand and Rogina 2003). Bu
konuda ilk ¢alisma Alexander Graham Bell tarafindan, yapilmistir (Priest et al. 2002).
Bir bilim adami olan Hyde’in soy agacini ¢ikaran soy bilimci Graham Bell, basit bir
istatistiksel gruplandirma yaparak omiir uzunlugu tlizerinde ¢alismistir. Bu ¢alisma da
William Hyde’in aile agacina gore omrii uzun olan ebeveynlerin ¢ocuklarin da daha
uzun Omiirlii oldugu sonucuna varilmigtir. Monozigotik ve dizigotik ikizlerle yapilan bir
calismada, monozigotik ikizlerin dmiir uzunluklarinin birbirine daha ¢ok benzedigi New
York eyaletinde goriilmiistiir. Boylece, ilk yaslanma g¢alismalariyla 6miir uzunlugu ve
genetik benzerlik arasinda kuvvetli bir korelasyon (organizmanin degisik 6zellik ve

yapilarinda goriilen karsilikli iligki) oldugu one siiriilmiistiir (Philippe and Opitz 1978).

Yaslanmay1 ¢evresindeki olaylardan bagimsiz disiinemeyiz. Fakat deneysel olarak
yaslanmay1 tanimlayabilmek amaciyla gerontologlar, bir ilke {izerinde durmuslardir. Bu
ilkeye gore, hayat tablosu kullanilan canliya ait populasyon ile yapilir ve hayatta kalis
egrisi bu veriler 1s5181inda ¢izilir. Populasyonun yaslandigi, cizilen egrinin dikdortgen
goriinimli olusuyla anlasilir. Hayatta kalis egrisinin dikdortgen olusu, kronolojik
zamana bagli olarak 6liim oraninda artig anlamini tasir (Pearl and Miner 1935; Comfort
1964). Yaslanma asamasi ve olaymnin nicel olarak yansimasi bize hayat tablosunu verir.
Sonucta gozlenen hayatta kalma egrisinin sekli, iizerine calisilan populasyondaki
hayatta kalig siliresinin yani ¢evresinden bagimsiz olmayan genetik yapinin

birlesiminden meydana gelir (Maynard-Smith 1966; Hayflich 1980).

Farkli model organizmalar ve yasam karakterleri yaslanma siirecini tanimlamak igin
kullanilmaktadir. Gelisim siiresi, yumurta verimi (fekundite), viicut biiyiikliigii, hayatta
kalma basaris1 ve Omiir uzunlugu bu karakterlerin baslicalaridir. Uyum bilesenleri
olarak da tanimlanabilen bu 6zelliklerden 6miir uzunlugu, canlilarin yaglanmasini nicel
bir veri olarak degerlendirmemizi saglar. Ayrica uyum bilesenlerinden olan yumurta
verimi ve hayatta kalabilirlik, yaslanma siiresi boyunca ve yasa bagl olarak degiskenlik
gostermektedir. Yaslanmanin izini siirmek i¢in bu ozelliklerde gozlenen farkliliklar
oldukg¢a faydalidir. Yaslanma iizerine yapilan ¢alismalarin ¢cogunda model tiir olarak D.

melanogaster kullanilmaktadir.
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Meyve veya sirke sinegi olarak bilinen ve tiim deneylerimizde kullandigimiz, genetik
calismalarda ¢ok tercih edilen Drosophila melanogaster, besin maliyetinin ucuzlugu, az
sayida ve kolay incelenebilen kromozom yapisina sahip olusu, kisa siirede liremesi ve
yavru vermesi, kiiclik yapili olusu ve degisik ekolojik kosullara uyum gosterebilmesi
gibi avantajlar1 sebebiyle bilimsel ¢aligmalar i¢in siklikla kullanilmakta ve bu 6zellikleri
ile diger organizmalardan {stiin 6zelliklere sahip bir model organizmadir. Ayrica bazi
hayvanlar ve insan gibi D. melanogaster’de 6karyotik bir canlidir. Okaryotik canlilarda
genel olarak hiicre metabolizmasi aymidir. Bu nedenle D. melanogaster c¢esitli
kimyasallarin mutajenite etkilerini test etmek icin siklikla kullanilan uygun bir deney
hayvanidir. Biitiin bunlarin yani sira D. melanogaster genetigin farkli alt dallarinda, gen
miihendisligi, molekiiler genetik gibi molekiiler biyoloji dallarinda ayrica populasyon
genetigi, sitogenetik gibi bilim dallarinda da iizerinde oldukca fazla calisilan model
organizmalardan biridir. Yashlik ile ilgili gen ¢alismalar1 da daha ¢ok nematodlarda ve

ozellikle D. melanogaster ile yapilmis/yapilmaktadir.

Omiir uzunlugunun genetigi D. melanogaster’in mutant tiirlerine ait cesitli gen
birlesimleri kullanilarak arastirilmistir. Otozomal kromozomlarda bulunan genlere ait
ebony, sepia, vestigal ayrica X kromozomunda bulunan genlere ait miniature, white
eyes arastirmalarda baslica kullanilan mutant tiirlerdir. Yabanil soylarin mutant
bireylere gore daha uzun Omiir uzunluguna sahip oldugu mutantlarla yapilan
calismalarda gdzlenmistir. Omiir uzunlugu iizerine yapilan calismalarda yaslanma
siirecine sadece gen ailesi degil tiim genetik olaylar tesirlidir (Bozcuk 1981). Omiir
uzunlugunun genetik bir kontrol mekanizmasinin oldugu mutant tiirlerle yapilan
calismalar sonucunda ortaya koyulmustur (Kirkwood 2005). Ancak bu diizenlenme,
bilimsel bir ¢ok soru isaretinin ¢6ziimii, yaslanmanin hiz ve oranlarindaki cesitliligin
farkli canli gruplarindaki organizasyon diizeylerinin ayr1 ayr1 incelenmesi ile
anlasilacaktir. Fizyolojik mekanizmalar ve bu mekanizmalarda etkili olan enzim
gruplar lizerine yapilan ¢aligmalar bu sebeple 6nem arz etmistir. Konu iizerine yapilan
ilk calismada, D. melanogaster erkek bireylerinde yasa bagli degisim arastirilmig kanat
kaslarinda bulunan aktomiyozin ATPaz ve kalsiyuma bagli olarak artan enzim

aktivitesinin, onemli derecede pupa cikisindan itibaren arttig1 goriilmiistiir (Grotewiel et
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al. 2005). Diger taraftan, yapilan c¢aligmalar, holometabol canlilar olan boceklerdeki
ucma yeteneginin genetik bir kontrol mekanizmasima bagli olarak diizenlendigi
sonucunu gostermektedir. Buna ilaveten, Kandemir (1993) yaptigi calismada da
vestigial mutant soyun Oregon R yabanil soyuna gore daha kisa Omiirlii oldugu

belirlenmistir. Bu sonuglar bizim sonuglarimizi destekler dogrultudadir.

Drosophila’da Omiir, ayn1 genotipe ait popiilasyonlar farkli ¢evre kosullarinda
gelistirildiginde farklilik gosterdigi gibi farkli tiirlerde, hatta ayni tiiriin mutant soylari
ve eseyleri arasinda da farkliliklar gosterebilir (Unlii ve Bozcuk 1979; Yesilada vd
1994).

Kimyasal reaksiyonlar gibi yaslanma olaylarimin da sicaklikla ilgili oldugu Pearl and
Miner (1935) tarafindan belirtilmistir. D. melanogaster ’in kullanildigi deneyler de bu
goriisii desteklemektedir (Norry and Loeschcke 2002). Soyle ki; yiiksek sicaklikta aktif
ve yiiksek metabolizma hizina sahip olan Drosophila omri, sicaklia bagli olarak
kisaltmaktadir. (Pearl and Miner 1935). Hizli yasa geng 0l... Mekanistik bir teori olan
yasam hizi teorisi, yaglanmanin metabolik hizla iliskili oldugunu 6ne siirerek ayrica
canlilarda kiiciik ve biiylik viicutlu olmanin 6liimle baglantisin1 ortaya koymaktadir.
Teoriye gore, kiiciik viicuda sahip olan canlilarin biiyiik viicutlu olanlara gére daha
yiikksek metabolizmalar1 sebebiyle daha hizli 6ldiikleri 6ne siiriilmektedir (Masoro
2000). Economus and Lints (1986), yaptiklari ¢alismada optimum sicaklik sinirlari 16
ve 29°C olan Drosophila @ ve & bireyleri igin 12°C’nin altinda ve 32,5°C’nin altinda
ve iizerinde 6liim oranininda ani bir yiikselis oldugunu belirtmislerdir. Bu ¢alismada,
tim deney gruplart deneyler siiresince 25+1°C standart sicaklik kabinlerinde
korunmustur. Bu sekilde Omiir uzunlugu iizerinde farkli sicakliklardan

kaynaklanabilecek etki ortadan kaldirilmigtir.

Fred and Timothy (1997) yaptiklar1 calismada, bira mayas: iceren besi yerinde
bekletilen 10 Drosophila popiilasyonunun omiir uzunlugundaki degisimi, metabolik
artiklarin olmamasi durumunda omriin artis1 olarak bildirmislerdir. Buna bagli olarak

Oomiir uzunlugu deneylerinde besi ortaminin sik sik yenilenmesi 0miir tizerinde pozitif
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etki yapmaktadir. Yine D. melanogaster’de omiir uzunlugunu o6nemli derecede
etkileyen baska bir parametrenin de besin ¢esidi oldugu yapilan caligmalar sonucu
goriilmiistiir. Cok diisiik oranlarda %1 agar iceren besi yerlerinde Drosophila
gelisiminin normal ve 6liim hizinin minimum miktarda oldugu, buna karsin %8'lik agar
igeren besi yerinde eseyler arasindaki 6miir uzunlugu farkliliginin en az oranda oldugu
ve 43%in ise en uzun omre sahip olduklar1 gozlenmistir (David et al. 1975).
Deneylerimiz, besi oranlarindan ve besi yeri farklihgindan kaynaklanabilecek

degisimleri dnlemek amaciyla yalnizca SDB kullanilarak stirdiiriilmiistiir.

Kog (1998) yaptig1 calismada, sicaklik ve besin tipi degistirilmeden beslenen ve cesitli
fotoperyot kosullarinda tutulan D.melanogaster disi ve erkeklerinde metabolik hizin
farkli oldugunu bu sebeple Omiir uzunlugunun degisebilecegini belirtmistir.
Deneylerimizde kullandigimiz D. melanogaster’in hem yabanil hem de mutant tiirleri
24 saat karanlik etlivde tutulmus ve sadece besi yeri degisimi esnasinda aktarimi
saglanirken etliiv ortamindan ¢ikarilmis olup bu sayede Omiir uzunlugu degisimi

tizerinde 15181n etki derecesi ortadan kaldirilmaya ¢aligilmistir.

Yumurtlamanin D. melanogaster disilerinin 6miir uzunlugunda negatif etkili oldugu ve
yumurtlamayan disilerin daha uzun 6miirlii oldugu belirtilmistir (Ueyama and Fuyama
2003). D. melanogaster’de omiir uzunlugunu azaltan baska bir etken ise erken
yumurtlama ve erken ¢iftlesmedir (Prowse and Partridge 1997; Arking et al. 2002;
Novoseltsev et al. 2003). Bunun yani sira Omiir uzunlugunu anasal yas da
etkilemektedir. Bu c¢alismada, ayni yasta olan virgin Qve & bireyler dort saat aralikla
toplanmis ve virgin olan ergin bireylere insektisit uygulamasi yapilmistir.
Deneylerimizde kullandigimiz tiim bireyler daha once ¢iftlesmediginden Slen birey

sayisint kaydederken problem yasanmamustir.

Calismamizda, gruplarin omiir uzunluklarini etkileyebilecek dis (¢evresel) ya da ic
faktorler uygulama ortaminda minimum seviyeye distiriilmiis ve vestigial mutant soyu
erkek ve disi bireylerinin, Oregon R yabanil soyu erkek ve disi bireylerine gore daha

kisa Omiirlii olduklar1 goriilmiistiir. Bu durumda, esit i¢ ve dis kosullarda tutulan ayn
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genotipli sineklerin 6miir uzunluklarindaki degisikliklerin sadece ortama ilave edilen
insektisitlerden (BIF, PER, DIM, CHF) kaynaklanabildigini soyleyebiliriz. Omiir
uzunlugu calismalarindan elde ettigimiz bulgulara gore; maksimum Omiir uzunlugu
yabanil kontrol grubunda @ @ icin 78, & i¢in de 76 giin ve vestigial kontrol grubunda
ise 99 icin 69, & i¢in de 67 olarak bulunmustur. Ancak BIF, PER, DIM ve CHF
insektisitlerinin doz artisina bagli olarak D. melanogaster’in @ ve & popiilasyonlarinda
maksimum omiir uzunlugunu kontrol grubuna gore kisalttiklar1 goriilmiistiir. Soyle ki;
ornegin BIF uygulanmis yabanil @ Q’de maksimum omiir uzunlugu artan doza bagh
olarak (4, 5, 6 ve 7 ppm) 51 giinden 39 giine; 3 i¢in ise 48 giinden 36 giine (Cizelge
4.3 ve Sekil 4.3.); vestigial soyu i¢in ise bu degerler Q9 i¢in 45 giinden 36 giine; 53
icin ise 42 gilinden 30 giine diismiistiir (Cizelge 4.4 ve Sekil 4.4). Farkli kimysal
gruplara dahil olan diger ii¢ insektisitin kontrol ve uygulama gruplari ig¢in de benzeri
sonuglar elde edilmis (Boliim 4.) ve istatistiki olarak bu gruplar arasindaki degisim

onemli bulunmustur (p<0,05).

Yapilan literatiir arastirmalarinda insektisitler ile cesitli canli gruplart arasinda farkl
etkilesimler oldugu goriilmiistiir. Zettler and Lecato (1974), yaptig1 calismada malation
ve diklorvos insektisitlerinin subletal dozlarinin Attagenus megatoma (hali bocegi)’da
Omiir uzunlugunu %63 ile %74 oraninda kisalttigini, ayn1 zamanda lireme sistemini ve
ovulasyon siiresini olumsuz etkiledigini belirtmislerdir. Fitzpatrick and Dowell (1981),
Hemiptera takimina ait Aleurocanthus woglumi’ye 14 gesit bocek oldiiriicii denenmis ve
bu bocegin Hymenoptera takimina ait parazitoidlerinden Amitus hesperidum ve
Prospaltella opulenta’da biitiin insektisitlerin 6miir uzunlugunu ve yumurta agilimini
azalttigin1 vurgulamislardir. Yine asefat, metomil ve permetrin gibi insektisitlerin Myzus
persicae (yaprak biti)’da ergin bireylerin yasam siirelerini sirast ile %82, %87 ve %100
oraninda kisalttig1 belirlenmistir (Hsieh and Allen 1986). Robert and Olson (1989),
subletal dozda metopren ve malation’u Diptera takimina ait Culex quinquefasciatus’un
4. evre disi larvalarina uygulamis ve bu insektisitlerin ergin bdceklerin yumurta verimi
ile dmiir uzunlugunu %39 ile %50 oraninda azalttigini, yumurta a¢ilimimi da %30 ile
%36 oraninda diisiirdiigiinii belirlemislerdir. Organofosforlu insektisitlerden birisi olan

malationla yapilan bir baska calismada ise 0,05 ve 0,01 ppm malation Pimpla



97

turionellae (Hymenoptera: Ichneumonidae)’da ortalama yasam siiresini 2,75 ile 3,75
giine indirmistir. Ancak bu insektisit daha yiiksek uygulamalarda 24 saat i¢inde %100
Oliime neden olmustur. Ayrica malationun yumurta verimini énemli dl¢iide azalttig1 da

gozlenmistir (Ozkan and Emre 1997).

Stapel et al. (2000), tarafindan yapilan bir c¢alismada da Amerika Birlesik
Devletleri’ndeki pamuk ekim alanlarinda imidaklorpid’in diizenli olarak kullanilmasi ile
bir Hymenopter olan Microplitis croceipes disilerinde émiir uzunlugunun kisaldigs,
konak arama yeteneginin ise 2 ile 18 giin periyodunda azaldigi goézlenmistir. %5
azadiraktin ile 72 saat beslenen Helicoverpa armigera (yesil kurt) larvalarinda 2. larval
evrede %50, 4. larval evrede ise %40 oraninda 6liim meydana geldigi belirlenmistir
(Wakil et al. 2008). Cakir ve Sarikaya (2004) ise 1, 3, 5 ve 7 ppm dozlarinda danizinon,
diklorvos, metil paration ve azametifos gibi insektisitleri 2 ile 4 saat boyunca kronik
olarak D. melanogaster’in ergin bireylerine uygulamis ve artan doza bagli olarak biitiin
insektisitlerin dmiir uzunlugunu %21 ile %75 oraninda azalttigin1 ve yiiksek oranda
mortaliteye neden oldugunu goézlemislerdir. Deneylerde dort insektisit kullanilmus,
toksisite etkisi ise en yiiksekten diisiige diazinon > diklorvos > metil paration >
azametifos olarak siralanmis ve insektisitlerin konsantrasyon artisina bagli olarak
yasama ylizdesi ile ters orantili oldugu bildirilmistir. Daha 6nce yapilan ¢alismalarda,
insektisitlerin farkli organizmalarin g¢esitli gelisim parametrelerini etkiledikleri ve
ozellikle dmiir uzunlugunu 6nemli dl¢giide indirgedigi gézlenmistir. Tiim bu bulgular ile
bizim sonuc¢larimiz paralellik gostermektedir. Soyle ki; ¢alismalarimizda kullanilan
insektisitlerin (PER, BIF, CHF, DIM) D. melanogaster iizerindeki toksik etkisi, yiiksek
olandan diisiik olana dogru hem yabanil hem de mutant soylar igin
DIM>CHF>BIF>PER seklinde siralanmis ayni zamanda artan konsantrasyona bagl

Omiir uzunlugundaki diisiis bariz bir sekilde gozlenmistir (Bolim 3).

Insektisitler gesitli canli gruplarinda konak arama yetenegini, dmiir uzunlugu, yumurta
verimi ya da yumurta a¢ilimini inhibe etmektedir. Ancak insektisitlerin bu tip etkilerinin
disinda sitotoksik etkili olduklar1 da bildirilmistir. Ornegin; 10, 15 ve 20 mg/kg

deltametrinin 24, 30 ve 35 saat boyunca uygulanmasinin albino farelerde sperm
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anormallikleri ile kemik iliginde kromozom anormallikleri ve mikroniikleus oranlarini
onemli derecede artirdig1 belirlenmistir (Bhunya and Pati 1990). Bu sitotoksik etkilerin

Omiir uzunlugunu azaltabilecegi de kuvvetle muhtemeldir.

Kasimoglu and Uysal (2014) yaptiklar1 bir calismada insan lenfosit hiicrelerine
uygulanan sipermetrin ve fenvalerat insektisitlerinin olusturdugu genotoksik hasari,
mikronukleus oranindaki artis ile ifade etmislerdir. Ayrica artan doza bagli olarak bu

frekansin artisi, pozitif korelasyonun da bir gostergesi olarak kabul edilmistir.

Bir antiparazitik ilag olan ve etkisini ¢esitli parazitlerin mitokondrisinde oksidatif
fosforilasyonu bloke ederek gosteren salisilanilidler, veterinerlikte ve tipta
kullanilmaktadir. Bu grup iginde yer alan potansiyel antihelmintik aktiviteye sahip olan
niklozamidin, memelilerde ortaya konulmustur. Biiylikgiizel ve Kayaoglu (2014)’nun
yaptiklart ¢alismada niklozamidinin in vivo insektisit etkisi Galleria mellonella
larvalarinda arastirilmistir. 7. dénem larva, pupa ve ergin evrelerinin Omiir uzunlugunu
onemli derecede diisliren niklozamidinin en yiiksek dozu olan %1,0 i¢in de yumurta

elde edilememistir.

Insektisitlerin toksik etkileri sonucu olusan serbest oksijen radikalleri, bircok oksidatif
olay1 ve lipid peroksidasyonu tetikleyerek doku hasarlarina neden olmaktadir (Kanbur et
al. 2008). Beyin dokusu, yiiksek oranda metabolik aktiviteye, diisiikk antioksidan
kapasitesine ve yenilenemeyen noronal hiicrelere sahip oldugundan oksidatif hasara
kars1 en hassas dokudur (Shohami et al. 1997). Bu nedenle de hiicreleri en ¢ok etkileyen
maddelerin basinda gelen pestisitlerin bir grubu olan insektisitler, zararli bocekleri
oldiiren, ¢ogalmalarini durduran ve etkilerini ¢gogunlukla sinir sistemi fonksiyonlarini
bozarak gosteren kimyasal maddelerdir. Insektisitlerin bir grubu olan organik fosforlu
insektisitler ve bu gruba dahil olan dimetoat, toksik etkilerini primer kolinesteraz
inhibitorii olarak gosterirler (Gubler 1998). Bu kimyasal bilesikler, sinir uclarindaki
asetilkolinesteraz (AchE) aktivitesini engelleyerek fosforilasyon siirecindeki enzimi
inaktif hale getirip noral iletimi bloke ederler (Simpson and Schuman 2002; Weiss et al.

2004). Nitekim dimetoat’in, farelerde ve Poecilia reticulata (lepistes) tizerinde giiglii bir
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asetilkolinesteraz inhibitorii oldugu belirtilmistir (Frasco and Guilhermino 2002).
Dimetoat gibi bir ¢esit organofasfat olan malation da farelerde serbest radikallerin ve
oksidatif stresin liretilmesine, eritrositlerde antioksidan savunma sisteminin degismesine
ve lipit peroksidasyonunun artmasina neden olmustur (John et al. 2001; Sharma et al.
2005). Ayrica dimetoat'n, fare kemik iliginde kromozomal anomalilere, D.
melanogaster’in germ hiicrelerinde nokta mutasyona (Athwal and Sandhu 1985) ve
Myzus persicae (Sulz.) (yesil seftali biti)’da 6miir uzunlugunda kisalmaya sebep oldugu
belirlenmistir (Antary and Khader 2013). Benzer sekilde imidakloprid ve asetamiprid
insektisitleri de Drosophila’da 6miir uzunlugunu doz artisina bagli olarak hem erkek
hem disi bireylerde diistirmiistiir (Uysal vd. 2015). Cesitli arastirmacilar metil paration,
dimetoat ve ometoat gibi insektisitlerin insan periferal lenfositlerinde kardes kromatid
degisimini (Gomez-Arroya et al. 1987; Piero et al. 1992), sipermetrin ve fenvelarat gibi
insektisitlerin de yine insan periferal lenfositlerinde mikroniikleus oranini artirdigini,
bunun da genotoksik etkiye sebep oldugunu belirlemislerdir (Kasimoglu and Uysal
2015). Uysal and Kizilet (2015)’e gore, klorfenson da Drosophila’da somatik mutasyon
ve rekombinasyon frekansini artirarak genotoksisiteye sebep olmaktadir. Asetilkolin
miktar1 organik fosforlu insektisitlerle meydana gelen zehirlenmelerde 6nemli derece
bir artig gosterir ve boylece organik fosforlu insektisitlerin kolinesterazi engelleyici

olarak aktivite gosterdigi sonucuna varilir (O'Brien 1974).

Hedef organizma {izerinde bazi kimyasal insektisitlerin verimi azaltict oldugu
belirtilmistir (Takada et al. 2001). Yine bu maddelerin organizmalar iizerinde cinsiyet
oraninda degisiklik, gelisim orani (Willrich and Boethel 2001), parazitoid ve diyapozla
birlikte dolayli olarak morfolojide direkt ve konukg¢u fizyolojisinde etkili oldugu
bildirilmektedir (Croft 1990). Ayrica bdceklerde lipid, protein ve karbohidrat
seviyelerini biyopestisitler, sentetik olan c¢esitli kimyasal insektisitler ve bitkisel
insektisitlerin etkiledigi de bilinmektedir (Barwal and Karla 2001; Vijayaraghauon and
Chitra 2002; Seyoum et al. 2002; Wang et al. 2005).

Organik fosforlular, organik klorlular, piretroitler ve karbamatlilar genel olarak

kullanilan insektisitlerdir. Insektisitlerin karbamatlilar ve organik fosforlular gruplari
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asetilkolinesteraz enzimini bloke ederek etkili olmaktadirlar. Karbamatlar ve organik
fosforlular, bocegin dliimiine sinir sistemindeki sinapslarda elektriksel sinir uyarilarinin
iletimine engel olarak neden olurlar. Piretroidler ve organik klorlular ise asetilkolin
inhibisyonunda rol oynamazken, sinir sistemi lizerinde etkili rol almaktadirlar. Soyle ki;
bocegin Oliimiine, sodyum iyon gegisine engel olup sinirsel iletimi bozmalart neden

olmaktadir (Ugurlu 2001).

Insektisitlerin hedef bélgeleri, organizmada toksik etkilerini ortaya gikarabilecekleri
ozgiil biyokimyasal veya fizyolojik bolgelerdir (Scharf 2003). Diinya ¢apinda yaygin
olarak kullanilan ve hiicre zarindaki iyon kanallarin1 hedef alan insektisitlerin genel
olarak voltaj kapili sodyum kanallari, gama-aminobiitirik asit ve glutamat kapili klor
kanallar1, nikotinik asetilkolin reseptorleri ve son yillarda yapilan calismalara gore
riyanodin reseptorleri tizerinde etkili olabildikleri bildirilmistir. (Scharf 2003; Cordova
et al. 2006). Insektisitlerin iyon kanallar1 {izerine olan etkileri ii¢c boliimde
siniflandirilabilir: Iyon kanali {izerine agonist etki (uyarilma), iyon kanali iizerine
antagonistik etki (inhibisyon), iyon kanal modilasyonu (iyon kanallarinin agilip
kapanma kinetiklerinin degistirilmesi). Noroeksitatorlerin (noral aktivitede uyarilma)
tim organizma diizeyinde arastirilan davramigsal etkileri hiperaktivite, sarsilma ve
paraliz olurken; ndroinhibisyonun (ndral aktiviteyi engelleme) sonuglar1 hareketsizlik ve
zay1f paralizdir. Noroeksidatorlerin etkileri hizli olurken, ndroinhibitorlerin etkileri daha
yavag ortaya ¢ikar (Scharf 2003; Raymond-Delpech et al. 2005). Voltaj kapili sodyum
kanallari, uyarilabilir hiicrelerde reseptor potansiyeli ve aksiyon potansiyeli
olusumundan sorumlu olan iyon kanallaridir. Omurgali sodyum kanallar1 birkag
milisaniye igerisinde acilarak zar depolarizasyonunu saglarlar, hemen sonrasinda
depolarizasyon siirse bile kapanarak etkisiz hale gelirler. Cok sayida biyolojik kokenli
ve yapay toksin sodyum kanallarmin farkli bolgelerini etkileyerek islevselligini
degistirir (Sekil 5.1). Piretroidlerin, ilk hedef bolgeleri sodyum kanallaridir. Yapilan
calismalar piretroidlerin, sodyum kanallarinin etkinlesme kapilarinin hem acilmasin
hem de kapanmasini normale gore yavaslatarak depolarizasyon siiresini uzattigin
gostermektedir. Normal kosullarda voltaj kapili sodyum kanallar1 birka¢ milisaniye

acilir ve kanalin etkisizlesme durumuna gegmesi ile kapanir. Piretroidlerin varliginda



101

kanalin agilmasi uzun bir gecikmeyle olur ve sonrasinda kanal birkag¢ saniye i¢in agik

kalir (Raymond-Delpech et al. 2005).
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Sekil 5.1. Kolinerjik sinapstaki iyon kanallarini hedef alan insektisitler
*AChE; asetilkolinesteraz, nAChR; nikotinik asetilkolin reseptorii

Literatiir taramalar1 sirasinda organoklorlu insektisit grubuna dahil olan klorfenson ile
ilgili yapilan ¢aligmalarin son derece sinirlt oldugu belirlenmistir. Konuyla ilgili olarak
klorlanmis hidrokarbonlu yapida ilk sentezlenen insektisit olan DDT ve etki
mekanizmasi hakkinda yapilan yogun ¢alismalardan bazilarina ait 6zet bilgiler soyledir;
Etan tiirevi ¢ok kararli bir bilesik olan DDT (Dicloro difenil tricloroetan) alifatik
yapisindadir. Toprakta yillarca bozulmadan kalabilmektedir. Uretiminin yasaklanmast,
lipitlerde erimesi nedeniyle karacigerde ve lipit dokularinda biriktigi ve kronik
zehirlenmelere neden oldugu belirlendikten sonra olmustur. Minimum derecede de olsa
mide zehiri etkili olup kontak etkisi mevcuttur. Farelerde agizdan alim yapilan akut
calismalarda LD50 yaklagik 250 mg'dir. DDT etki mekanizmast ile ilgili bir¢ok ¢alisma
olmasma ragmen yine de tam anlamiyla ortaya koyulamamistir. Ancak etki yerinin

bocegin bas kismi oldugu ve sinir sistemi ilizerinde etkili oldugu belirtilmistir. Bacak
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boliimiinden verilen DDT nin baga dogru verilen kisimlara gore daha az etkin oldugu
bildirilmigtir. Yine aksonlarin diisiik dozda verilen DDT’nin etki yeri oldugu
belirtilmektedir. Hiicrelerin sinir kontrol sistemini bozarak, sinir uyartilarim artirarak,
titremeye yol acarak, sinapslarda asetilkolinin birikimine ve kolinesteraz enzimini
tamamen bloke ederek DDT etkinligini gosterir. Ayrica DDT’nin bdceklerde 6lim
meydana getirme sebebi olarak ani oksijen tiikketim artis, DDT'nin titreme ve
cirpmiglara sebep olusu ve bununla birlikte enerji ihtiyacinin yiikselerek metabolik
kaynaklarin kullanilmasi ile belirtilmektedir (Yildirim 2012).

Radyoaktif potasyum ile yapilan calismalarda ise DDT nedeniyle potasyum iyon
gecirgenliginin 0onemli derecede artist hamam bdceginin aksonunda goriilmiis ayrica
motor sinirlerinin DDT'den etki derecesinin duyu sinirlerine gore daha az oldugu
sonucuna varilmigtir. Diislik sicakliklarda DDT etkisinin arttig1 ve bdylece sicakligin
DDT’nin etkinligi iizerinde rol aldigi saptanmistir. Periplaneta americana (Amerikan
hamam bdcegi)'da bireylerin her birine 25 mg DDT uygulanmig ve 15°C de 10 dakika
sonra zehirlenme belirtileri goézlenmistir. Hareketsiz kalan boceklerin zehirlenme
belirtileri 30 dakika sonra da devam ederken, sicakligin 15°C’den 35°C'ye
cikarilmasiyla zehirlenme belirtileri ortadan kalkmistir. Cilinkii diisiik sicaklikta yiiksek
derecede doymayan yaglar, ylksek miktarda DDT emilimi yapar ve yiiksek

sicakliklarda doymus hale gectiklerinden DDT'den minimum seviyede etkilenirler.

Son zamanlarda yapilan arastirmalarda ise sodyum kanallar1 dolayisiyla periferik sinir
sistemi tizerinde DDT'nin ve bu grup bir insektisit olan Benzen hekzaklorid (BHC)’in
1se merkezi sinir sistemi tlizerinde etkili oldugu bildirilmistir. Tipk1t BHC gibi dieldrin ve
aldrin de merkezi sinir sisteminde, endosiilfan ve lindan’nin da sinir sisteminde klor
kanallar1 iizerinde etkili oldugu, isodrin ve endrin'in ise boceklerde 6zellikle bosaltim

islevini engelleyerek etkilerini gosterdikleri, Yildirim (2012) tarafindan bildirilmistir.

Biyolojik katalizorler olan enzimler, protein yapisindadir. Pestisitler, inhibitér maddeler
gibi enzimlerin ¢aligmasini inhibe edebildikleri gibi miktarlarinin azalmasia ve hatta

enzimin yok olusuna neden olabilirler. (Sadar vd 1978).
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E+1 <«—— Ei seklindedir.

Bu reaksiyonda, E=Enzim I=inhibitsr maddedir. Inhibitor olan maddelerin
konsantrasyonu belli bir seviyeyi astiginda enzim konsantrasyonu yasam faaliyetleri
icin olmasi gereken seviyenin altina diiser ve bu durum yasam faaliyetlerinin aksamasi

sonucu zehirlenme olarak tanimlanir (Sadar vd 1978).

Organik fosforlu bilesiklerin ¢ogu insektisit olarak kullanilmaktadir. Kolinesteraz
enzimini inhibe yetenegi, organik fosforlu insektisitlerin belirlenmis en tipik toksik
ozelligidir. Kolinesteraz enziminin fosforilizasyonuna organik fosforlu bilesikler neden
olmaktadirlar. Kolinerjik iletimde kullanilan ve sinir dokusunun salgiladig: asetilkolinin
toksik etkisi, kolinesteraz enzimi tarafindan par¢alanamadigi igin birikmesiyle ortaya
cikmaktadir (Sekil 5.2). Buna bagl olarak fel¢ hali ve sik/siddetli titremeler, sinir

uyartilarinin anormal olarak artis1 sonucu gortiliir.
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Sekil 5.2. AChE inhibitorlerinin ortamda bulunmasinin etkileri

Asetilkolinin hidrolizinden sorumlu olan AChE’1 geri doniisiimsiiz yok etmek organik
fosfatli insektisitlerin en bilindik toksik etkileridir. Sinaptik sinir uglarinda ACh
birikmesiyle AChE inhibisyonu ve sonugta zehirlenme belirtileri ise kolinerjik sinirlerin

asir1 uyarilmasi ile ortaya ¢ikar. Muskarinik reseptorlerde (merkezi ve cevresel sinir
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sistemi noronlarinda diizenlemeye aracilik eden almag) asetilkolin birikimine bagl
olarak; g6z bebeginin kiiclilmesi, bulanti, salgilarin asir1 artmasi, terleme, kusma,
siddetli ishal, idrar tutamama, nefes darlig1 bronkspazma bagh olarak gogiiste sikisma,
ve akciger 6demi ile aritmi gibi durumlar olusur. asetilkolin birikimi iskelet kaslarinin
motor sinir sonlarinda oldugunda istem dis1 hareketler, giigsiizliik, kaslarda seyirme ve

ilerleyen donemlerde ise ¢izgili kas felcine rastlanabilir (Duydu 2009).

Organik fosforlu insektisitlerin ¢ogunlugu kolinesteraz enzimini engelleyici olduklari
halde Yildirim (2012)’a gore, bu gruba dahil olan paration ve malationun etki
mekanizmasi daha farklidir. Soyleki; bu insektisitler bocegin viicuduna girdikten hemen
sonra ayrigsmalar sonucunda insektisitin etkin oldugu ¢esitli metabolitlere doniistirler.
Bu doniisiimler viicut yagi ve midede gerceklesmektedir ve paration oksitlenerek

paraoksan, malation'da oksitlenerek malaoxan'a dontismektedir.

Sentetik  piretroidler, diinyada satilan insektisitlerin = %30'undan  fazlasini
olusturmaktadirlar. Ciinkii pretroidler, bocekler {izerinde hizli bir etki mekanizmasina
sahiptir. Hatta ne kadar doz azaltimi yapilirsa yapilsin yinede etkisi gdzlenebilmektedir.
Ancak agiz ve deri yoluyla sentetik piretroidler, memelilerde olduk¢a diisiik derecede
toksik etki gosterirler. Bu durum piretroidlerin detoksifikasyon ve sinir sistemi
arasindaki etkilesme ile ilgilidir. Bocekler piretroidlerden, normal olan sinir sistemlerini
bozmalar1 veya tamamen inhibe etmeleri sonucunda etkilenirler. Ornegin, bdceklerde
paralize duyu sinirlerinin uglarimi etkileyerek neden olurken, zehirlenme ise
pretroidlerin sinir sistemi boyunca yerlesik olan toksik etkisinden dolay1 ortaya
cikmaktadir. Merkezi sinir sistemi iizerine piretroidlerin etkisi de tipki organoklorlular
gibi barizdir. Organoklorlularda da paraliz durumu sinir lifleri ve hiicresinin uyarilmasi

ile siirekli olarak desarj olmas1 sonucu belirmektedir.

Sinir sistemi lizerindeki piretroidler'in etki mekanizmasi ¢alismalar1 hiicre seviyesinde
olduk¢a fazla goriilmektedir. Bu amagla bir ¢alismada hamam bdcegine bir
mikroelektrot, bocegin ana aksonu igine yerlestirilerek fizikokimyasal olarak analizi

yapilmigtir. Deneylerimizde kullanmis oldugumuz BIF ve PER gibi piretroidlerin bir
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cesidi olan alletrin ile daha Once yapilan ¢alismalara gore bu grup insektisitler sinir
sistemi lizerinde {i¢ etkisi; potansiyel sonrasi negatifte arti, tasinmanin blokaji ve
tekrarlamali desarjdir. Hamam bdceginin zehirlenmis aksonunda potansiyel sonrasi
negatifi olusturan Alletrin'in 3x10” g/ml olan diisik yogunlugudur. Tekrarlamali
uyarinin sebeplerinden birisi olarak bu artis gosterilmektedir. Yine bocekte meydana
gelen bu anormal durum sonucunda paraliz goriilmektedir. 10g/ml gibi yiiksek
dozlarda ise potansiyel sonrasi negatif once artmakta daha sonra ise azalmaktadir. Kisa
gecen belli bir zaman sonra tasmmmanin engellenmesi s6z konusu olabilmektedir.
Alletrin ‘in olusturdugu potansiyel sonrasi negatifteki artisin sebebi ise, sinir zarinin
igerisinde veya iizerinde ¢esitli maddelerin birikmesi gosterilmektedir. Bu birikim
sonucu olugsan maddeler metabolik veya klorid iyonu gibi maddelerdir. Alletrin'in neden
oldugu actig1 sinir paralizasyonu diger bir tahmine gore ise sinir membraninda sodyum
ve potasyum gecirgenliginin engellenmesi seklindedir. Sodyum ve potasyum kanallarini
tikayan alletrin molekiilleri sinir membranina kanallar aras1 bolgelerde girerek kanallara
etkisini molekiiller aras1 kuvvetler yoluyla yapmaktadir. Bu sebeple, alletrin fiziko
kimyasal etkilerini sinir membrani iizerinde gergeklestirmektedir. Piretroidler kaslarda
solunum olay iizerinde etkili olmazken, etkilerini kolinesteraz enzimini inhibe ederek
gosterirler. Sonugcta ilk etkileri ard arda tekrarlanan sinirsel bosalmalarin ortaya ¢ikmasi,
daha sonra etkileri ise uyarilmis veya dogal akson potansiyellerinin azalmasi
seklindedir. Deltametrin ve sipermetrin sinir aksonlarinin periyodik elektriksel
uyarmasint baski altinda tutmaktadirlar. Sinir hiicre zarindaki sodyum kanalinin

fonksiyonlarin1 bozmasi norotoksik etkilerinin temel sebebidir (Yildirim 2012).

Son yapilan caligmalarda, sinirlerde voltaj aktivitesinin, sodyum ve potasyum
kanallarindan iceri giris ve ¢ikis esnasinda meydana geldigi ve piretroidlerin, bu
mekanizma {izerinde etki olusturarak zehirlenmeye sebep oldugu tespit edilmistir.
Piretroidler, sinirlerde sodyum iyon seviyesinde belirli bir artis saglayan, sodyum kanal
sistemini bloke ederek zehirlenmeye neden olurken, diger insektisit gruplarindan

kolinerjik etkiye sahip olmamalar ile ayrilirlar (Yildirim 2012).
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Pestisitler genellikle boceklerde merkezi sinir sistemine etki ederek bocekleri oldiiriirler.
Sonucun 6liim olumasinin asil nedeni sinir sisteminin olduk¢a duyarliligidir. Pestisitler,
ilk hedefleri neresi olursa olsun en son etkilerini sinir sisteminde yaparlar. Pestisit ile
karsilasan viicut, pestisitin etkisini azaltan metabolik pargalanma ve bosaltim
mekanizmalart ile birlikte giiclii bir diren¢ mekanizmasi kullanir (O'Brien 1974).
Boceklerde viicuda alinan piretroit grubu insektisitlere karsi goriilen dirence knockdown
direng denir. Bu direng tipi, bocek P450 ve esteraz enzimlerinin aktivitesini engel olan
sinerjistlerden etkilenmeyip, boceklerde sinir sistemi lizerinde uyar1 aliminin azalmasina

sebep olmaktadir (Akgiinlii 2005).

Cesitli insektisitlerin yaygin kullanimi sonucu bdceklerde morfolojik, davranigsal,
capraz diren¢ ve fizyolojik olmak iizere 4 tip diren¢ goriiliir (Yu 2008). Morfolojik
direng; bdceklerin viicut yapisi sebebiyle ortaya ¢ikan dayamkliliktir. Ornegin, bazi
boceklerin kutikulasinin ¢ok kalin olmast veya viicudunda sik kil olmasi gibi 6zellikleri
ilacin bocegin viicudu ile geregi kadar temas edememesi nedeniyle ortaya ¢ikan
dayanikliliktir. Boceklerin, davranigt sebebi ile ortaya c¢ikan dayaniklhilik sekli
davranigsal direng olarak tanimlanir. Bazi iirlin zararlilari, stigmalarini gaz etkili ilaglara
maruz kalmamak i¢in uzun siire kapatarak korunurlar. Ornegin, Tribolium castaneum
(Un biti)’da malation’a dayaniklilikta, bocekler ilaca maruz kalan kisimlardan kagarak
maruz kalmayan kisimlara toplanirlar ve bdylece ¢ok az oranda bir 6liim meydana gelir.
Halbuki alanin tamamu ilaglanirsa hepsi 6lmektedir. Sonugta, ilaclara karsi dayaniklilik,
bu gibi benzer davranislar sonucu ortaya c¢ikarmaktadir. Boceklerin fizyolojik
faaliyetleri sonucu g¢esitli biyokimyasal yollarla meydana getirdikleri dayaniklilik,
fizyolojik direng seklidir. Ornegin, ilacin niifuzunu engelleyen barsak veya mide ¢eperi,
niifuz etmis pestisiti tutan lipit, fizyolojik ve metabolik faaliyetler sonucu ortaya ¢ikan
madde ve enzimler sebebiyle bu tip dayaniklilik ortaya c¢ikmaktadir. En tehlikeli ve
kirtlmas: en giic olan dayaniklilik tipidir. Ornegin, viicutta enzimlerin miktarin1 ve
faaliyetini artirarak DDT’nin, zehirli olmayan DDE’ye doniistiiriilmesiyle, DDT ye
dayaniklilik kazandirilmaktadir. Capraz direng; bir bocegin herhangi bir insektiside
karst kazandigi dayamikliligin hi¢ temasta olmadigi, yani, hi¢ karsilagmadigr ayni

gruptan diger bir insektisite de kazandigi dayaniklilik seklidir. Ornegin, zararlinin
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DDT’ye kars1 kazanmis oldugu dayanikliligi, ayn1 gruptan, Metaksiklor’a da gostermesi
gibidir. Bu dayaniklilik sekli de oldukga tehlikelidir.

Bocek viicuduna insektisitler girdiklerinde hizla zehirliligi azaltilmaya calisilir. Bu
maddelerin zehirliliginin azalmas1 faz I ve faz II olmak {izere iki asamada
gerceklesmektedir (Yu 2008). Oksidasyon, indirgenme ve hidroliz asamalarini Faz I
icermektedir. Kutupsuz yapidaki zehirli molekiiller bazi fonksiyonel gruplarin
eklenmesi ile zehirliligi daha az olan ara maddelere Faz 1 reaksiyonunda
dontstiiriilmektedir. Zehirliligin derecesini diisiiren fonksiyonel gruplar asagidaki

gibidir:

a) Elektrofilik maddeler: Epoksidaz fonksiyonlar1 ve a, B karbonil gruplart elektrofilik
karbonlu yapilardir. Bazi insektisitler bocek viicuduna girdikten sonra elektrofilik

fonksiyonel gruplar sayesinde aktif olmayan maddelere doniistiiriilmektedir.

b) Niikleofilik maddeler: Alkolik ya da fenolik hidroksil gruplari, amino ve karboksil
gruplart niikleofilik maddelerdir. Niikleofilik maddeler sayesinde kutupsuz yapidaki
insektisitler daha az zehirlilige sahip maddelere doniismektedirler (Soderlund 1997).

Faz I Reaksiyonlar1

Oksidasyon

Oksidasyon faz I reaksiyonlarinin en 6nemli reaksiyonu olarak bilinmektedir. Biiytik bir
enzim grubu olarak bilinen P450 enzimi, oksidatif reaksiyon ve pestisit
metabolizmasinda 6nemli rol oynamaktadir. Hidroksilasyon, O-,N-, S-dealkilasyon gibi
olaylar sonucunda pestisitler, elektrofilik ya da niikleofilik maddelerin de birlesmesi ile
zehir etki derecesi daha minimum diizeyde olan ara maddelere doniismektedirler

(Krieger 2001; Yu 2008).
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Hidroliz

Hidrolize hassas olan ester baglar1 piretroidler, oganik karbamatlilar, fosforlular gibi bir
cok insektisit grubunda bulunmaktadir. Hidrolaz, ester baglarini pargalayarak hidrolizi
gerceklestiren enzim grubudur. Bu grupta 6nemi oldukga fazla olan esteraz enziminin
insektisit detoksifikasyonunda da ¢ok miithim gorevleri vardir. Esterazlar su molekiiliine

asit ve alkol gruplarinin eklenmesi ile olusan hidrolazlar olarak tanimlanirlar.

R-COO-R’+ H20—R-COOH+R’-OH

Insektisitlerin aktivasyonunu saglayan esteraz enzimleri 3 gruba ayrilir. Organik fosfatlt
insektisitleri engellemeyen A-esterazlar ve C-esterazlar’dir. Ancak A-esterazlar organik
fosfatli insektisitleri hidroliz ederken, C-esterazlar onlar1 indirgerler. Organik fosfatli

olan insektisitleri engelleyenler ise B-esterazlar’dir (Soderlund 1997).

Indirgeme

Kimyasal olarak indirgenmenin gergeklesebilmesi i¢in boceklerde azo ve nitro

rediiksiyon, keton ya da aldehit rediiksiyon olmak {izere 3 ¢esit indirgenme vardir.

Faz II Reaksiyonlari

Faz | reaksiyonu ile hidroksil, epoksidaz ve karboksil gibi fonksiyonel gruplar
insektisitlere eklenmektedir. Pestisitlere eklenen bu fonksiyonel gruplar sonucu makro
molekiiller olusur ve bu molekiiller de seker, amino asit, glutatyon, fosfat ve siilfat gibi
maddeleri igermektedir. Bu molekiiller, kimyasallarla farkli gruplarin birlesmesi sonucu
olustuklarindan minimum diizeyde zehirlidir ve Faz II’de olusturulan bu maddeler

Kranthi (2005)’ye gore viicuttan atilmaktadir (Sekil 5.3).
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FAZ |

Oksidasyon
Epoksidasyon
Hidraksilasyon
M-Dealkilasyon
O-Dealkilasyon

Lipofilik insektisit

FAZ II

Elektrofilik ara
maddeler
Epoksit-Karbeonil

Glutatyon
S-transferaz

\

N\
7

Rediiksiyon
Azo rediksiyon

\|| /

e —

Hidroafilik metabeolit

Mitre rl_:lhk:ll'-pnrr Nukleofilik are
Karbonil redilksiyen
rmaddeler
“OH, -NHz, -SH Siilfotransferaz
Hidroliz ~CO0 grup Asetiltransferaz
Ester hidroliz

Amid hidraliz
Epaksit hidraliz

Sekil 5.3. Insektisit metabolizmasinin ilkeleri

Sekil 5.3’de goruldigi gibi, Faz I’de bocek viicudunda bulunan esteraz ve P450
enzimleri sayesinde insektisitlere baglanan niikleofilik ya da elektrofilik maddeler ile
insektisitler ara maddelere doniisiirler. Genellikle Faz 1I’de ise bir enzim olan GST
varliginda faz I’de olusturulan maddeler suda eriyebilen maddelere donistiiriilerek
bocek viicudundan atilirlar (Yu 2008).

Bocekler, yasam faaliyetlerini siirdiirebilmek i¢in protein, lipit ve karbohidrat gibi
onemli biyomolekiillere ihtiya¢ duyarlar. Organizmalarin gelisim evrelerinde ve
mevsimsel olarak goriilen degisimler, diyapoz, besin kalitesi, sicaklik, cinsiyet,
insektisit uygulamalar1 ve eseysel aktivite gibi bir¢ok eksternal ve internal faktérden
biyomolekiiller etkilenmektedir (Bozkurt 2003). Daha &nce yapilan pek c¢ok
aragtirmanin sonuglarina ve Damien et al. (2004)’a goére, boceklerde oksidatif stres
olusturan insektisitler, bu sayede serbest radikal olusumuyla birlikte meydana gelen
reaktif molekiillerin de lipit, protein, karbohidrat, enzim ve niikleik asit gibi

biyomolekiiller tizerine geri donlisiimsiiz etki yapmaktadir.
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GST enzimi, oksidatif stresi meydana getiren organik ksenobiyotiklerin gevresel
etkilerini belirlemek i¢in olduk¢a 6nemli bir enzimdir (Monteiro et al. 2006; Otitoju and
Onwurah 2007). P450 enzimi, boceklerde biiyiime ve gelisme, beslenme, pestisitlere
kars1 tolerans ve direng gibi bir¢cok fonksiyonel gorevde rol alir (Pottelberge et al.
2008). Ayrica P450 enzimi, juvenil hormonu gibi bazi boceklere ait hormon ve
feromonlarin ve 20-hidroksiekdizon sentezi i¢in de gerekmektedir. Hormon sentezini
kismen etkileyen P450 enzim engelleyicileri, holometabol boceklerin gelisme, morfoloji
ve yasam siirelerin tizerinde degisimlere sebep olurlar (Soderlund 1997). Ayn1 zamanda
P450 enzimi boceklerde orta barsak ve malpigi tiipleri basta olmak {izere bir ¢ok dokuda
bulunmakta ve enzim seviyesi boceklerin ergin dénemlerinde yasam siireci boyunca
yiiksek olmaktadir. Yine P450 enzim seviyesi yumurta ve larva evrelerinde artarken
pupa evresinde azalmaktadir (Feyereisen 1999). Monooksigenaz seviyesinin artigi bazi
bocek tiirlerinde piretrin, imidakloprid ve karbaril gibi bircok insektisitin etki
mekanizmalar1 sonucu belirlenmistir. Ayrica insektisitlerin yaygin kullanilan sinifi olan
organik fosforlularin etkilerinin sinirlanmasinda da P450 detoksifikasyonunun etkili
oldugu belirlenmistir (Hollingworth and Dong 2008). Omurgalilarda oldugu gibi
boceklerde de P450 ailesi, viicuda alinan yabanci maddelerin biyolojik olarak transfer
edilmesinde gorev almaktadir. Bazi insektisitler bocek viicuduna alindiginda
poplilasyon igerisinde meydana gelen seleksiyon ve biotransformasyon sonucunda
detoksifikasyon gerceklesmektedir (Krieger 2001). Monooksigenazlarin DDT, piretroit,
karbamatlilar ve organik fosforlu insektisitlerin detoksifikasyonunda rol oynadiklar1 da

bilinmektedir (Hollingworth and Dong 2008).

Insektisit direncinde P450 enziminin etkili oldugunu belirlemek amaciyla sinerjist
olarak adlandirilan enzim engelleyicileri kullanilmaktadir. Boceklerdeki GST’nin
biyotransformasyon goérevinin yaninda Glutatyon peroksidaz aktivitesi (GST-Gpx) ile
organizmalar1 oksidatif hasardan koruyarak antioksidan savunmaya katkida bulundugu
bilinmektedir (Singh et al. 2001; Vontas et al. 2001; Ding et al. 2005). Yu et al. (2011)
tarafindan yapilan bir caligmada organofosfat bir insektisite maruz birakilan
ipekboceginde yag dokusundaki GST aktivitesinin orta bagirsaktakine gore daha fazla
oldugu ortaya c¢ikarilmistir. Galleria mellonella (petek giivesi)’nin orta bagirsagindaki

GST aktivitesi, metabolizma {iriinlerini ve uygulanan antihelmintik antibiyotigi
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detoksifiye etmek icin yilikselmis olabilir. Bir bagka ¢alismada, misir ve ¢imenlerde
bulunan giiclii antibiyotik etkisi gosteren DIMBOA (2,4-dihidroksi-7-metoksi-1,4-
benzoksazin-3)’nin bir afit tiirii olan Rhopalosiphum padi (Homoptera: Aphididae)’nin
detoksifikasyon enzimleri esteraz ve GST’nin aktivitelerini 6nemli derecede inhibe
ettigi gosterilmistir (Mukanganyama et al. 2003). Serbest radikallerin etkisi ile olusan
oksidatif protein modifikasyonuna bagli olarak yapi ve islevi bozulmus proteinlerin
fazla miktarda birikmesi sonucu hiicre hasar1 olusabilmekte ve sonunda bu siire¢ hiicre

6liimiine kadar uzayabilmektedir (Dean et al. 1997).

Deneysel calismalarimizdan elde edilen verilere gore, kullanilan insektisitler D.
melanogaster’in erginlerinde toksik etki gostererek mortaliteye sebep olmustur. Bu da
erginlerin hayatta kalis oranlarimi diislirmiistiir. Permetrin gibi piretroid insektisit
grubuna dahil olan asefat ve metomil ile yapilan toksisite ¢alismalarinda bu iki
insektisitin de yaprak biti olarak bilinen Myzus persicae nin ergin bireylerinde yasam
stiresini kisalttigi gézlenmistir (Hsieh and Allen 1986). Scollon et al. (2009), i¢inde
permetrin ve bifentrinin de bulundugu cesitli piretroid insektisitlerle yaptiklar
metabolizma ¢alismasinda Ozellikle bu iki insektisitin insan ve sican hepatik

mikrozomlarinda oksidasyona neden olduklarini gézlemislerdir.

Herhangi bir kimyasal, fiziksel veya organik madde sindirildiginde, solundugunda,
emildiginde (absorbsiyonunda) veya enjekte edildiginde, kiiclik miktarlarda bile
kimyasal etkileri ile yapilara zarar verebiliyor ve fonksiyonlar1 bozabiliyorsa, bu
maddeye zehir, olaya ise zehirlenme denir. Zehirler kiiciik miktarlarda bile etkilerini
gosterebilirler. Bu  etkileri fiziksel etkiden ziyade kimyasal aktivasyondan
kaynaklanmaktadir. Ornegin; hiicre metobolizmasindaki kimyasal reaksiyonlar1 bozarak
hiicreyi harap edebilirler. Bazi1 zehirler sistemik etki yapar ve tiim viicudu etkiler. Bazi
zehirler ise sinir sistemini etkileyerek ya asir1 uyarir ya da baskilar. Zehrin gercek etkisi
yapisina, miktarina, bazen de viicuda alimis yoluna baghdir. Insektisitler
asetilkolinesteraz engellemesiyle sinir impulslarinin transmisyonunu bloke eder ve
asetilkolin reseptorlerinin uyusmasina neden olurlar (Hollingworth ve Dong 2008).

Sinapsislerdeki artan asetilkolin konsantrasyonu ve daha fazla uyarilmis merkezi sinir
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sistemi boceklerde 6liime yol agmaktadir (Cakir ve Yamanel 2005). Ayrica daha dncede
deginildigi gibi baz1 insektisitlerin de oksidatif stres meydana getirerek serbest radikal
olusturduklar1 ve bu olusan reaktif molekiillerin de protein, lipit, karbohidrat, niikleik

asit ve enzimler lizerine 6nemli derecede olusan etkileri bilinmektedir.

Calismamizda BIF, PER, DIM ve CHF insektisitlerinin kronik kullanimi ve artan
konsantrasyona bagli olarak D. melanogaster’in ergin bireylerinde toksik etkiyi
artirarak sinir-kas kavsagim etkiledigi, paralize sebep olarak maksimum ve ortalama
Omiir uzunlugunu etkileyerek hayatta kalabilen birey sayisim diisiirdiigii ve oliime de
sebep oldugu gozlenmistir. Sonug olarak, hiicre zarinda bulunan ve sinyal iletiminde
gorev alan iyon kanallar1 bir¢ok insektisit grubunun ilk hedef bolgesi olarak karsimiza
cikmaktadir. Yapilan arastirmalar ilk etapta iyon kanallar1 iizerine etkili olan
insektisitlerin etki mekanizmalarinin farkli olabilecegini ve ancak tiimiiniin canlilarin
yasamsal fonksiyonlarini tehdit edebilecegini gostermektedir. Boylece insektisitlerin
farkli canli gruplarinda klastojenik/andjenik etkileri ile genotoksisiteyi uyarici
Ozelliklerinin yan1 sira muhtemelen oksidatif stres ve lipit peroksidasyonu gibi
multifonksiyonel hatalar nedeni ile Omiir uzunlugunu indirgeyici 6zelliginin oldugu
diisiiniilmektedir. Insektisitlerin kronik kullanimi, hedef olmayan tiirlerin Smiir
uzunlugunu azaltici ve biyogesitliligi smirlandirict bir faktoér olarak da gbz Oniine
alinmali ve besin zinciri yoluyla farkli organizmalarda ve dahi insanlarda ciddi bir tehdit
oldugu da unutulmamalidir. Insektisit gesitliliginin fazla olmasi ve her gegen giin yeni
insektisit gruplarinin piyasaya siiriilmesi de insektisitlerin yalnizca bocekler lizerine
degil, insanlar iizerinde de olabilecek muhtemel etkilerinin arastirilmasinin 6nemini de

ortaya koymaktadir.
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