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TRANSGENIK Bt MISIRIN SICANLARIN PRENATAL VE POSTNATAL
GELISIMi UZERINE ETKILERI

Secil Polat
0z
Bu calismada, transgenik Bt misirin siganlarin dogum oncesi (prenatal) ve

dogum sonrasi (postnatal) gelisimleri, Greme sistemleri ve Ureme basarilari

Uzerine etkileri arastinimistir.

Bir nesil ¢alismasi olan bu ¢alismada, kontrol, referans ve transgenik olmak
Uzere, her biri 10’ar disi Wistar albino sigandan olusan, U¢ deney grubu
olusturulmustur. Her grupta bulunan siganlar 6gutilerek hazirlanan ve iginde %
20 oraninda misir (Zea mays) iceren yemlerle beslenmistir. Kontrol grup yemi
icine TTM 815 no’lu misir, transgenik grup yemi igine DK 626 Bt no’lu misir,
referans grup yemi icine ise DK 626 kod numarali misir katiimistir. Bu diyetle
gebeliklerinin 1. gundnden itibaren beslenen sigcanlardan 1. nesil, birinci
nesilden de 2. nesil siganlar elde edilmistir. Bu sicanlar kendi aralarinda

ciftlestiriimis, gebelik ve emzirme déneminin ardindan deneye son verilmistir.

Birinci nesil gruplarinin her birinden 4’er adet disi sican gebeliklerinin 20.
gununde disekte edilmis; plasenta, uterus ve ovaryum dokulari histopatolojik
inceleme vyapilmak icin tespit edilmigtir. Ayrica, fotus sayisi saptanmisg,
morfolojisine bakilmig, boy ve agirliklari dlgtiimustir. ikinci nesil disi sicanlar ise
dogum ve yavru bakiminin ardindan disekte edilmig; ovaryum ve uterus
dokularinin histopatolojik incelemesi yapiimigtir. Basarili ¢gifttesme ddneminin
ardindan deney gruplarindaki erkek bireyler disekte edilerek; testis, prostat
bezi, seminal kesecik, epididimis gibi organlari histopatolojik inceleme yapiimak
uzere alinmigtir. Bu bireylerde, seminal ve epididimis tubul dlgimleri, sperm

sayisi ve morfolojik inceleme yapilmistir.

Bt grubundaki fotus boy ve agirliginda istatistiksel olarak kontrolden farklilik
bulunmustur. Uygulama gruplarinda bulunan disi ve erkek sigcanlarin tUreme
sistemine ait dokularda kontrol siganlarindan farkli bir histopatolojik bulguya
rastlanmamigtir. Bu gruplarda bulunan siganlarin sperm sayilari bakimindan

kontrolle benzer sonuclar elde edilmigtir. Sonug¢ olarak, bir nesil calismasi olan



bu galismada, transgenik Bt misirin siganlarin dogum 6ncesi ve dogum sonrasi

gelisimi Uzerine olumsuz herhangi bir etkisi bulunamamistir.

Anahtar Kelimeler: Transgenik, Bt misir, dogum oOncesi gelisme, dogum

sonrasi gelisme, nesil, disi Ureme sistemi, erkek Ureme sistemi

Danisman: Prof. Dr. M. Turan AKAY, Hacettepe Universitesi, Fen Fakiiltesi,

Biyoloji Bolumu, Zooloji Anabilim Dal..
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THE EFFECTS OF TRANSGENIC Bt CORN ON PRENATAL AND
POSTNATAL DEVELOPMENT OF THE RATS

Segil Polat
ABSTRACT

In this study the effect of transgenic BT corn on the prenatal and postnatal
development, reproductive systems and reproductive success of rats was

evaluated.

The study was conducted a generation study using 3 experimental groups,
control, reference and transgenic. Each group consisted of 10 Wistar albino
rats. The rats in each group were fed with ground feed containing 20% corn
(Zea mays). TTM 815 corn was added to the fodder of the control group, DK
626 BT corn was added to the feed of the transgenic group and DK 626 corn
was added to the feed of reference group. Rats were fed with the above given
diet beginning from the first day of pregnancy and the 1st generation was
obtained from these rats, the 2nd generation was obtained from this generation.
These rats were inbred with each other, and the experiment was terminated

after pregnancy and the end of lactation.

Four females from each group from the first generation of rats were dissected
on the 20th day of pregnancy and the plasenta, uterus and ovarium tissues
were fixed for histopathological studies. In addition, the fetus number was
determined and the morphology, length and weight of the fetuses were
measured. The second generations of rats were dissected and
histopathological studies were conducted on the ovarium and uterus after the
rats had given birth and after mother care had ended. After successful mating
period, the males in the experimental groups were dissected and
histopathological studies were conducted on organs such as the testis, prostate
glands, seminal vesicles and epididymis. Seminal and epididymis tubule
measurements, sperm number and morphological examination were also

conducted on these individuals.

il



The lenght and weight of fetuses in Bt groups were differed from those in
control. No obvious differences were found in histopathological observations for
male and female reproductive systems’ tissue between the rats fed with or
without transgenic Bt corn. On the account of sperm number was as similar
result in this groups. No significant differences were found when the transgenic
group was compared with the reference and control groups for in the above-
mentioned items. The results, from a generation study showed no significant
effect of transgenic corn on the development of prenatal and postnatal

development of rats.

Keywords: Transgenic, Bt corn, prenatal development, postnatal development,

generation, male reproductive systems, female reproductive systems.

Advisor: Prof. Dr. M.Turan AKAY, Hacettepe University, Faculty of Science,
Department of Biology, Zoology Section.
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1. GIRIS

Dunyada 840 milyon insanin yetersiz beslendigi, bes yasindaki 12 milyon
cocugun dengesiz beslenme sonucu o6limle kargi karsiya oldugu 6 milyar
ndfuslu ginimuz dinyasinin, 2025 yilinda 8 milyar, 2050 yilinda ise 10,3
milyar nufusa ulagsmasi ongoruluyor (UNICEF,1998; Pinstrup-Anderson and
Pandya-Lorch, 1999; Pinstrup-Anderson et. al., 2000). 1978 yilinda Malthus’un
olusturdugu teoriye gore; dinya nlfusunun geometrik artisina karsl, gida
kaynaklarinin aritmetik artisi s6z konusudur. Bu durumda dinyayi bekleyen
aclik sorununu gidermek igin, geligtirilen yeni yontemler ve teknolojinin yardimi
ile ¢ozumler aranmaktadir. Halihazirda gunumuzde aglk sorunlari yasayan
azimsanamayacak bir ¢ogunluk varken, 2025 yilinda mevcut tahil veriminin
%80 arttinimamasi durumunda bu sayi daha da artacaktir. 2050’de ise tahil
uretiminde, Afrika’da % 300, Latin Amerika’da % 80, Asya’da % 70, Kuzey
Amerika’da ise % 30 oraninda artis gereklidir. Bu rakamlar incelendiginde bazi
cevrelerce “yesil altin” olarak isimlendirilen genetik muhendisligi Urand
transgenik Urtnlerin ¢6zum olacagi ileri strilmektedir. 1996 yilinda Roma’da
yapillan Dunya Gida Zirvesinde, B.M. Gida ve Tarim Teskilati temsilcileri,
geleneksel hibridlesme tekniklerinin, artan dunya nufusunun beslenmesi igin
yetersiz kalacagini, tek ¢ézimin ise genetik muhendisligi oldugunu ifade
etmiglerdir. Diger yandan, tuglncu dinya Ulkelerinde bulunan kuruluglar ve bazi
organizasyonlar aghgin asil sebebinin, kaynaklarin esit kullaniimamasindan ileri
geldigini ve bu urunlerin insan ve g¢evre sagligina olumsuz etkilerinin oldugunu
savunmaktadirlar. Fransiz Tip Akademisi, 2002 yili Aralik ayinda bu Granlerin
insan saghgina zararlari konusunda elde kanit bulunmadigini belirtmig, ancak
yapilan ¢alismalarin ¢ok yonlu bir sekilde surdurilmesi gerektigini agiklamistir.
Bir donem “yesil devrim” olarak nitelendirilen ylUksek verimli tohum cesitleri,
gelisen teknoloji ile mekanizasyon ve sulama projelerinin kullaniimasi sonucu
cevreye ve insan saghgina verilmis zararin géz 6nunde bulundurulmasi,
gelisen teknolojilere bu nedenle mesafeli yaklasiimasi gerektigini dustnen,
gerekli risk degerlendirmelerinin ve tetkiklerin yapilarak bu Urinlerin kullanima
sunulmasini isteyen ihtiyatli bir kesim de bulunmaktadir (Toledo et al., 1995;
Campbell et. al., 1997; May, 1999).



Dunyada cesitli bilim adamlarinca yuarutulen galigmalarla transgenik trunlerin,
insan ve g¢evre saglhgl uzerine etkileri aragtirlmaktadir. Tarimsal ilag
kullanimindaki azalma, uygun olmayan iklim ve toprak kosullarinda Urln
alabilme avantaji ve verimlilikteki artis g6z éninde bulunduruldugunda faydali
oldugu, biyocesitlilik Uzerine ise olumsuz etkileri oldugu gorusu yaygin olan bu
urtnlerin insan ve hayvan saghgi uzerine etkileri ise tam olarak kesinlige
ulasmamigtir.  Bu UrUnlerin etkilerinin  daha sonraki nesillerde ortaya

cikabilecegi gorusu yaygindir. Ancak, yapilan galismalar kisa surelidir.

Dunyada ve Ulkemizde bu konu ile ilgili ¢alismalar incelendiginde, bir nesil
calismasi yapiimadidi, dogum o6ncesi gelisimin takip edilmedidi gorulmustar.
Yapilan bu c¢alisma ile bu bosluk doldurulmaya gayret edilmis, dinya ve
ulkemiz bilimsel verilerine katkida bulunmasi amacglanmigtir. Planlanan bu nesil
calismasi ile siganlarin prenatal ve postnatal (dogum éncesi ve dogum sonrasi)
gelisimleri, ireme basarilari, disi ve erkek Ureme sistemi Uzerine etkilerin ortaya

cikariimasi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Genel Tanimlar

Transgenik (genetik olarak degistiriimis) organizma cesitleri; mikroorganizma,
bitki, hayvan ya da viruslerden izole edilmis hedef genlerin, birbirleri arasinda
transfer edilmesi ile olusturulmus ¢esitler olarak tanimlanmaktadir. Bu gesitlerin
kendi genetik yapilarinda bulunmayan, degisik kaynaklardan elde edilmig
yabanci genleri genomlarinda tasidiklari goériimektedir (Morris, 1994; Nicholl,
2002).

Kaynaklarda, bu organizmalar igin farkli isimlendirmeler yapilmaktadir. Genetik
olarak degistirilmis organizmalar (GDO), degistiriimis canl organizmalar (DCO)
ve bilimsel yayinlarda kullanimi tercih edilen “transgenik organizmalar’ terimi
buna 6rnek verilebilir. Bu terimlerden GMO (Genetik Modifiye Organizma) daha
genis bir kapsami icermektedir. Rekombinant DNA (rDNA) teknolojisi
kullanilarak modern genetik muhendislerinin olusturdugu tim organizmalar
GMO bagligi altindadir. GMO ifadesi; turigi aktarimlar, turlerarasi aktarimlar ve
aktarim olmaksizin genin Uzerinde yapilan mudahaleleri kapsamaktadir. Ancak
transgenik organizmalar turlerarasi aktarim yapilmis canliy1 ifade etmektedir
(Celtek, 2002).

Biyoteknoloji giinimuzde biyolojik unsurlari, yeni islevler igin tekrar tasarlama
olarak gorulmektedir. Mendel’in genetik bilimine katkilarindan 6nce bile insanlar
cesitli 1slah yontemleri ile uygun tohumlar Uretmeye calisiyorlardi. Klasik islah
yontemleri olan seleksiyon, melezleme, mutasyon islahi, doku ve hicre
kUltarinde Uretim gibi teknikler artik rekombinant DNA (rDNA) teknolojisi ile
yerlerini modern biyoteknolojiye birakmistir. Fermantasyon ile baglayan klasik
biyoteknoloji; biyolojik azot fiksasyonu, bitki ve doku kulturleri, hayvanlarda
embriyo transferleri, monoklonal antikor Uretimi, rDNA teknolojisi (Drews,
1993), genetik muhendisligi teknikleri ile gelistiriimis molekuler 1slah teknikleri
olarak gunumuzde ilerlemeye devam etmektedir. Molekuler biyolojinin
gelismesi, genetik yapilarin ve sifrelerin ¢dzllmesi ile turigi, tlrlerarasi
aktarimlar mimkin olmustur. Genetik haritalarin ¢dézimlenmesi, molekuler

boyutta isaretgilerin (secilebilir-tanimlayici genlerin) tespiti, DNA yongalarinin



ortaya c¢ikarilmasi, teknolojinin yardimi ile hizh dizin analizlerinin yapilmasi,
genomun iglevsellik kazanmasina ve yeni bir bilim alaninin, biyoinformatik,

dogmasina yol agmistir (Bermek, 1999).

Biyoteknolojide yasanan bu gelismelerin insan sagligina, ¢evreye olumlu yonde
donusunu saglayabilmek icin, bu tekniklere islevsellik katilarak ¢esitli alanlarda
kullaniimaya baslaniimistir. Bunlar tarimsal dretim, gida, hayvancilik, saglik,

cevre ve endustridir.

2.2. GDO Elde Etme Yontemleri

Gen aktarimi yapilacak insan, hayvan, bitki, bakteri ve viris genomlarindan
izolasyon yapilip, saflik dereceleri ve miktarlari tayin edilir. Gerekli DNA
kisimlari restriksiyon endonukleazlar ile kesildikten sonra DNA'nin elektroforetik
analizi yapilir. Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile ¢ogaltiimasi ve polimorfik
DNA analizi (RAPD) yapildiktan sonra ancak aktarim igin uygun hale gelen
gen, istenilen 6zelligin kazandiriimasina yonelik olarak hedef organizmaya
aktanilir. Genetik transfer asagidaki yontemler ile gerceklestirilebilmektedir
(Solak et al., 1997).

2.2.1. Agrobacterium yontemi: Toprakta bulunan patojen bir mikroorganizma
olan Agrobacterium thumafaciens‘in kallus yapma o6zelliginden faydalanarak

genetik transferin gergeklestiriimesi saglanmaktadir ( Levin and Israeli, 1996 ).

2.2.2. Biyolistik yontemi: Aktarilacak DNA pargalari altin, tungsten, platin gibi
metallere baglandiktan sonra biyolistik tabancasi ile hedef dokularin bulundugu

petrilere gonderilir (Pawlowski and Somers, 1996).

2.2.3. Protoplast yontemi: Hucre duvari olmayan bitki hicreleri kullanilarak

aktarim gerceklestirilir.

2.2.4. Mikroenjeksiyon yontemi: Hicbir canliyi araci olarak kullanmaksizin,
¢ok ince igneler vasitasi ile aktarimin dogrudan gergeklestiriimesidir. Hayvan
hicrelerinde hicre ¢eperi gibi dayaniklilik saglayan bir yapi olmadigindan, ¢ok

daha titiz bir galisma gerekir.



2.2.5. Blastomer / embriyo agregasyonu : Blastomer evresindeki hucrelerin dusuk
akim hizlarinda birbirlerine tutunarak kime olusturma Ozelliklerini (agregasyon)

kullanarak gergeklestirilen bir ydontemdir.

2.2.6. Teratokarsinoma hiicre aktarimi (Neoplazm embriyonik karsinoma
hicre transferi): Embriyonik kanser hucreleri teratokarsinoma olarak
adlandirilan germ hucre tumorlerinde bulunan kék hicrelerdir. Bu hicrelerin

aktariimasi ile gergeklesen bir yontemdir.

2.2.7. Retroviral enfeksiyon: Bir viris araciligiyla istenilen genin embriyonik
hicrelere aktariimasidir. Mikroenjeksiyonda oldugu gibi gen sekansi, genoma
eklenir. Meydana gelen yavrularin genomlarinda fark goruldugunden, segici
uretme sarttir.

2.2.8. Elektrofiizyon : Organizmalarin izoenzim parmak izlerinde gosterdikleri
benzerlik veya farklilik nitelik ve/veya nicelik yonunden belirlenebilmektedir.
izoenzimlerin  belirlenmesi  elektroforez  teknigi  sayesinde  mimkiin
olabilmektedir. Bu test materyali yoninden avantaj saglayarak, daha sonra
olusabilecek uyusmazlik belirtilerinin tahminini saglamaktadir
(Santamour,1988). Elektroforez tekniginin kullanimi, belli izoenzimlerin
saptanmasi ile sinirh degildir. Bu teknik ayni zamanda toplam proteinlerin
belirlenmesinde de kullaniimaktadir. Bu yontem kullanilarak istenilen gen

parcasi saptanip, aktarima hazir hale getiriimektedir.

2.2.9. Cekirdek aktarimi (Ndkleer transfer): Bu teknoloji bir hlicredeki butin
genomu yani somatik kromozomlarin bir hlicreden digerine naklini ifade eder.
Cekirdek, dollenmis yumurta hdcresinden alinmakta ve ¢ekirdegi alinmis fakat
dollenmemis yumurta hudcresine yerlestirimektedir. Bu sistemle uygulanan
bdyle bir teknik klonlama olarak degerlendiriimemektedir. Duplikasyon islemi
yapillmamaktadir. Sitoplazmada bulunan mitokondri DNA’lari farkhdir. Cekirdek
teknolojisini kullanarak yapilan klonlama iki sekilde yapilmaktadir; Embriyo
klonlama ve normal canli klonlama (Somatik Niikleer Transfer). (Basaran,
1996; Temizkan, 1999; Evans,1999; Klug and Cummings, 2002).



2.2.10. Gen hedeflenmesi (Kimeroplasti): Embriyonik kok hlcrelerinin farkli bir
yumurtadan Uretilen bir erken evre embriyoya verilmesi sonucunda DNA ile
transfeksiyonunu gercgeklestirilir. Bu sayede sadece bazi hlcreleri transgenik
Ozellik tasiyan, iki farkli tip gen setine sahip, mozaik bir organizmanin olusumu
gerceklesmis olur. Mozaiklerin eglenmesi ile istenilen Ozelliklere sahip
transgenik homozigotlarin elde edilmesi saglanarak yontem uygulanmis olur.
Bu yontemlerden Biolistik yontem ve Agrobacterium yontemi Sekil 2.1. ‘de
gOsterilmistir.
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Sekil 2.1. Biolistik ve Agrobacterium metotlarinin uygulanisi (Shah et al., 1995)



Bu calismada kullanilan Bt misirin olusturulma prensibi Sekil 2.2.’de
gOrulmektedir.
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Sekil 2.2. Bt misir olugturulmasi

Bitkisel Uretimin yariya yakin kismi, hatta bazen fazlasi Uretim sirasinda veya
hasat sonrasi hastalik ve zararlilar nedeniyle kaybolmaktadir. Bunlara kargi
tarimsal mucadele ilaclarinin kullanildigi durumlarda ise bu hem Uretim
maliyetini arttirmakta, hem de insan sagligini ve c¢evreyi olumsuz yonde
etkileyebilmektedir. Dolayisiyla hastalik ve zararlilara karsi dayanikhlik genleri
aktarilmig bitkilerin geligtiriimesi verimliligi artirdigi gibi tarimsal Gretimin gevre
uzerindeki baskisini da azaltacaktir. Bu alanda simdiye kadar elde edilmis en
basarih uygulama Lepidopterlere dayanikllik saglayan Bacillus thuringiensis

endotoksin genleri aktariimis bitkilerden elde edilmigtir (Anon, 1995).

2.3. GDO’ larda Kullanilan Gen Kaynaklari

GDO’lar tanimlarda ifade edildigi Uzere aktarimi yapilan gen kaynagi
bakimindan sinir tanimamaktadir. Tercih edilen 6zelligin kazandirilmasi amaci
ile gen kaynagi olarak; mikroorganizmalar, bitkiler, hayvanlar ve virUslere ait
anlamh genom parcgalari kullaniimaktadir. Kullanilan bakteri olarak siklikla
Bacillus thuringiensis (Bt) tercih edilmektedir. Sekil 2.3.’de Bacillus thuringiensis
gorulmektedir. Bu bakteriden izole edilen genin ilk aktarildigi Gran tatln
bitkisidir (Schuler et al., 1998). Daha sonra, domates, pamuk, piring, patates,

misir, brokoli, soya fasulyesi, ceviz, karagcam, kavak, elma, yerfistiginda da Bt



kullaniimistir (Hilder and Boulter, 1999). Selllozu pargalayabilen, etanol Ureten,
oksijensiz ortamda ve yuksek sicaklikta Ureyen bir bakteri tiri olan
Zymomonas mobilisin, gen teknolojileri kullanilarak, istenmeyen son Urunlerine
giden metabolik yollar kapatiimig ve etil alkol, modifikasyona ugratiimis bu
bakteri tarafindan Uretiimeye baslanmigtir (Buchholz et al., 1987; Lynd et al.,
1991).

Sekil 2.3. Kullanilan mikroorganizma: Bacillus thuringiensis
(http://helios.bto.ed.ac.uk/bto/microbes/bt.htm,).

Bacillus thuringiensis faz-kontrast mikroskobunda goértlmektedir. Vejetatif
hicreler endospor (parlak faz) ve insektisit 6zellige sahip toksin protein (delta

endotoksin) kristalleri igerir. Kristaller bipiramidal yapiya sahiptir.

Bitkilerden alinan genler ise enzim inhibitorlerini kodlayan kisimlardir. Bunlar
arasinda pektin, amilaz ve proteaz inhibitorleri siklikla kullanilmaktadir. Bu
genler fasulye ve bezelye bitkilerine aktariimistir (Shah et. al.,1995).
Hayvanlardan ise serin-proteinaz inhibitor geni tatun bitkisine aktariimigtir
(Shah et. al., 1995).

2.4. Genetik Aktarim ile Kazanilan Ozellikler

Cok cesitli gen kaynaklari ile yapilan aktarimlar sonucunda, GDO’ lar saglik,
tarimsal Uretim, endustri, gida, hayvancilk ve c¢evre alanlarinda
kullaniimaktadir. Cizelge 2.1. ‘de bu alanlarda kullanilan GDO’ lara kazandirilan
Ozellikler belirtilmistir (Anon, 2000 a).



Cizelge 2.1. GDO ‘lar ve kullanim alanlari

Tarim ve Cevre Alaninda

Uretkenligin diizenlenebilmesi

Herbisitlere kargi diren¢ saglama

Boceklere karsi direng saglama

Hastalik direnci (viral, fungal ve bakteriyel )

Mutasyonlar

Viruslere karsi direng saglama

Erkek bireylerin kisirlagtiriimasi

Olgunlagsmanin geciktiriimesi

Uygun olmayan toprak ve iklim sartlarinda bile Gran alabilme (kuraklik,
tuzluluk, agir metal iyonlari, soguk, sicaklik, makro element eksikligi vb. )

Tarimsal ila¢ kullaniminda azalma

Verimlilikte artis

Besin degerlerinin arttirilmasi

Yag degisikligi olugturma

Renk degisiklikleri olusturabilme

Uzun raf émri

Saglk Alaninda

Asli Uretimi

Biyosensorlerin Gretimi

Mikrobiyolojik tani kitleri Gretimi

Hastalik /hastalik etkenlerinin tani sistemlerinin (immdinolojik, enzimatik, DNA
temelli) yaygin kullanimiyla gida guvenliginin iyilestiriimesi

Allerjenlerin ve dogal toksinlerin besinlerden uzaklagtiriimasi

Arastirmalarda genetigi degistirilmis hayvanlarin kullaniimasi

Kanser ve otoimmiin hastaliklarin tedavisi

Farmakolojik maddelerin Uretilmesi

Antisens, sitokinler, monoklonal antikorlar, kan pihtilasma faktorleri (anti-
pihtilastirici maddeler ), agiz yoluyla alinan asilar ve hormonlarin gelistiriimesi

Gida ve Endiistri Alaninda

Gida ve igecek endustrisinde 6zel bir Gnemi olan biyokataliz ve fermantasyon
teknolojilerinin iyilegtiriimesi

Endustriyel 6nemi olan enzimlerin dretilmesi

Ciceklenmeyi etkileyerek kereste Uretiminin arttirilmasi

Kuru madde miktarinin arttiriimasi

Hayvancilik Alaninda

Uriinler ve ciftlik hayvanlarinin belirtecler yardimiyla secilimi

Zenginlestirilmis morfoloji

Besinsel degerin yukseltiimesi

Sut, yumurta ve et veriminin arttiriimasi

Hayvan hastaliklarina kargi direng




2.4.1. Saglik (Tip) ve gen teknolojisi

Dunya nufusunun saglik problemleri incelendiginde, en ¢ok 6lime sebebiyet
veren hastaliklar arasinda ilk sirayi kalp-damar sistemi hastaliklari, ikinci sirayi
kanser, uglncu sirayl ise bulasici ve viral hastaliklar almaktadir. Seker
hastaligi, obezite sorunlari ve norodejeneratif hastaliklar ise azimsanmayacak
dlcide insanlarin sagliklarini tehdit etmektedir. insan genom projesinin
tamamlanmasi ile birlikte gen terapisi glindeme gelecektir. Gen terapisi
domuzlarda lokal olarak ¢alisiimis ve buylime hormonu salgilatici geni tasiyan
plazmid domuz kasina uygulanmig ve uygulamay! takiben 1 hafta iginde
baylime hormonu ve insulin dizeyinin serum analizlerinde artisi bildirilmistir
(Nottle,1999; Gijs and Harry, 2002).

Rekombinant DNA teknolojisi kullanilarak antisens, sitokinler, monoklonal
antikorlar, kan pihtilasma faktorleri (anti-pihtilagtirici maddeler), agiz yoluyla
alinan asilar ve hormonlar gelistirimekte, farmakolojik maddelerin Gretiimesine,
kanser ve otoimmun hastaliklarin tedavisine galisiimaktadir (Thanavala et al.,
1995; Hsu, 1999; Sloan, 1999; Langridge, 2000). Dogal toksinler ve alerji
yapan genlerin bitkilerden arindirilmasi ile insan saghgi igin olumsuz etkilerin
ortadan kaldiriimasi saglanmaktadir (Paoletti and Pimental, 1996; Howe, 1997;
Ames, 1998 ).

Ayrica, transgenik piring bitkisinin icinde akciger, gogus ve kolon kanseri
hdcrelerini taniyan bir anti-kanser antikor kodlayan gen eklenmigtir. Bu protein
yakin gelecekte, teshis ve tedavide kullaniimaya baslanacaktir (Stoger et al.,
2000).

Biyoteknolojik uygulamalarin bir diger ornegini olusturan biyosensorler, biyolojik
materyal ya da doku kullanilarak bir kimyasal maddeyi saptayan ve miktarini

Olgen aygitlar olarak tanimlanmaktadir (Lowrie and Wells,1994).

Biyoteknoloji-Genetik-Saglik alaninda kullanima giren yeni teknolojiler, yeni
acihmlar saglamaktadir. DNA ve protein ¢iplerinin kullanimi (Noordewier and
Warren, 2001; Lee, 2001; Sawyer, 2001), kiutle spektroskopisi, x-1sin1 kKirinim

analizleri, bilgisayar destekli simulasyon teknikleri, elektron mikroskopi,
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hastaliklara direncin genetik temellerinin anlasiilmasinda yarar saglayan dizi
polimorfizm ¢alismalari (Griffin and Smith, 2000), genomik ve proteomik
analizler kapsamindaki molekuler biyolojik ¢alismalarda kullanilan teknolojiler

arasinda yer almaktadir (Lee, 2001; Sawyer, 2001).

Yilda yaklasik bir milyon gocugun A vitamini eksikligi nedeniyle 6ldugu ve yilda
300 000 korluk vakasinin ortaya ¢iktigi bilinmektedir. (Conway and Toennissen,
1999). Piring bitkisine demir ve A vitamini sentezinin ana maddesi olan beta-
karoten igerigini yukseltmek amaciyla gen transferi yapilarak, altin piring olarak
bilinen g¢eltik c¢esidi gelistirilmistir. Sarimsi bir renge sahip olan bu bitkiye
eklenen genler, nergis bitkisinden ve bakterilerden ayristiriimistir (Ye et al.,
2000).

2.4.2. Tarimsal uretim, ¢evre ve gen teknolojisi

Genetik degisikliklerle verimliligin artmasi, ¢evrenin korunmasi ve daha iyi
kalitede Urun elde edilmesi amaglanmaktadir (Barefoot et al., 1994). Bu
calismalar ile amaclanan; dayanikhlik (hastalik, yabani of, boécek, viriis, bakteri,
fungus), tolerans (soguk, sicak, tuz, kuraklik, agir metal, makro element
eksikligi), fotorespirasyonun azaltilmasi, azot fiksasyonu, besin degerlerinin
arttirlmasi, depolama o6zelliklerinin degistiriimesi ve tuketici isteklerine yonelik
calismalar yapmaktir. Bu hedeflerin sagladigi faydalar ise, urtnlerin verimliligini
arttirmak, fiziksel olarak uygun olmayan ortamlarda da Granlerin
yetigtirilebilmesini saglamak, enerji degisim verimliliginin arttirimasi, trtnlerde
atmosferik azotun tutulmasinin saglanmasi, Urunlerin  besin degerinin
arttinilmasi, raf Omrinun uzatilmasi, Urdnlere renk, sekil, ebat ve koku
yonunden cekicilik katmaktir (Nicholl, 2002). Bu hedefler gevre agisindan
degerlendirildiginde ise daha az tarimsal mucadele ilaci kullanildigi igin cevreye
daha az zarar verilmesi, yeralti ve yerustl sularindaki kirlenmenin azalacagi

dusundlmektedir (Gonsalves, 1998).

Biyolojik atiklarin yeni biyolojik trunler geligtirmek Uzere kullanilmasina yonelik
calismalar, biyoteknolojinin bir diger uygulama alanini olusturmaktadir (Van
Wyk, 2001). Malzeme bilimlerinde, nanopartikullerin Gretiminde metal biriktiren

mikroorganizmalarin kullaniimasi ve bu yolla ileri malzemelerin Uretilmesine
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yonelik galismalar, guinumuzde butunuyle yeni bir teknolojik yaklagim olarak
belirmektedir (Klaus-Joerger et al., 2001). Tarimsal biyoteknolojide kronolojik
olarak ilk uygulamalar; zararlilara, yabanci ot ilaglarina ve viral bitki hastaliklari
ile bunlardan herhangi ikisine dayanikhlik kazandirma yénudnde olmustur (Anon,
2000 a).

Gunumuzde ticari olarak en ¢ok uretimi yapilan, Bacillus thuringiensis geni
aktarilan zararhlara dayanikli transgenik Bt bitkiler; sap ve kogan kurduna
dayanikli misir, yesil ve pembe kurda dayanikli pamuk ve patates bocegine
dayanikli patates olup, yakin gelecekte aygicegi, soya, kolza, bugday ve
domateste de bu yonde gelismeler kaydedilecektir. Yabanci ot ilaglarina
(herbisitlere) dayanikhlik kazandirilan ve ticari Uretime sokulan soya, pamuk,
misir, kolza ve cgeltigin yani sira, bugday ve sekerpancarinda da yakin
gelecekte benzer Ozellik kazandirilacaktir. Patates, celtik, misir, papaya ve
kabakta viral bitki hastaliklarina dayaniklilik saglanmis olup; domates ve muz
Uzerinde ise bu yondeki calismalar halen surdurilmektedir. Hastallk ve
zararlilara dayanikli genlerin aktariimasi ile hem ilaglama maliyetleri
azaltilmakta ve hem de bitki strese girmeyecegi icin verimde bir artis
saglanmaktadir. Yabanci ot ilaglarina dayaniklihgin kazandiriimasi ile de
ilagclama sayisi azaltiimakta, ilag uygulamasi ile tim yabanci otlar olurken bitki
canli kalmakta ve masraflar dusurulirken verimde de belirli bir artis
saglanmaktadir. Sebze ve meyvelerde etilen sentezinin bloke edilmesiyle
olgunlasmanin geciktiriimesi ve dolayisiyla raf dmrinin uzatiimasi domateste
basariimis, bu alandaki benzer calismalar ise halen ahududu, cilek, kiraz, muz
ve ananasta surdirllmektedir. Kaliteye yonelik bir diger uygulamada ise
aromanin artiriimasi amaciyla kuru madde igerigi yuksek domates cesidi elde
edilmis; biber, muz, kavun ve karpuzda da yakin gelecekte benzer cesitler

uretime kazandirilacaktir.

Besin degeri yuksek gida uretimi amaciyla yuratulen biyoteknolojik ¢alismalar
ile elde edilen A vitamini ve demir igerigi yuksek celtik (Altin piring) ¢esidinin,
pirince dayali beslenmede ortaya c¢ikan bozukluklarin gideriimesinde g¢ok

onemli rol oynayacagi beklenmektedir (Potrykus, 2001).
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2.4.3. Endustri ve gen teknolojisi

Cok yuksek asit, alkali, tuz, sicaklik ve basinglar altinda gelisebilmeleri ve
enzimlerinin de stres kosullarina dayanabilmesi nedenleriyle endulstriyel
arastirmalarda 6nemli bir yer bulmaktadir. Ticari olarak Uretilen ve kullanilan
enzimlerin ¢ok buyuk bir kismi, mikrobiyal organizmalar tarafindan Uretiimekte
ve endustriyel enzim kullanimi tum dinyada buyuk bir hizla artmaktadir (Miller,
2000).

Enzimatik sureglerin daha az gevre kirliligine yol agmasi, kimyasal sureglerden
daha 1lmh kosullarda ve ekonomik olarak gercgeklestirilebilmesi nedenleri ile
enzimlerin, tekstil, deri ve deterjan endustrileri ve atik giderme sureclerindeki

kullanimlari buylk oranda artmistir (Haki, 2003).

Tekstil sanayinde a-amilaz, selllaz ve katalaz enzimleri, deterjan sanayinde ise
proteaz, amilaz, selulaz ve lipaz enzimleri kullaniimaktadir. Biyoteknolojide
uygulama olanagi bulacagi dusuncesi termofilik enzimlere olan ilgiyi arttirmigtir
(Ortlepp et al.,, 1983; Takami et al., 1992; Manco et al.,, 1994; Ferrero et
al.,1996; Bell et al., 1999).

Biyolojik olarak pargalanabilir, sentetik plastik Gretimi ¢aligmalari, misir ve kolza
bitkilerinde surdurtlmektedir. Kavaklara, Arabidiopsis’in giceklenme 06zelliginin
genetik anahtarinin aktarilmasi ile G¢ aylikken gicek agmasi saglanabilmektedir
(Weigel and Nilsson, 1995; Lee et al., 1997 ; Blazquez et al., 1998; Weigel and
Glazebrook, 2002). Bu durumda kereste ticaretinin artmasi s6z konusudur.

Ayrica daha ucuz hammadde eldesine yonelik ¢alismalar da bulunmaktadir.

Tarimsal biyoteknolojinin, urtn kalitesinin artirlmasina yonelik uygulamalari ile
yuksek oleik asit veya dusuk linolenik asit icerigine sahip aygigedi, soya ve
yerfistidi gesitleri ile sabun ve deterjan yapimi i¢cin daha ucuz ham madde
saglayan ylUksek laurate asit igerigine sahip kolza ¢esidi Uretime kazandiriimis
durumdadir. Yakin gelecekte bir¢cok kimyasal iglemin yerini daha ucuz ve etkili
enzimatik yontemler almasi; gida endustrisinde kullaniimak Gzere yeni tat ve

aromalarin elde edilmesi mumkudndur.
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2.4.4. Gida ve gen teknolojisi

Gunumuzde gen teknolojileri, bu tip mikroorganizmalarin genetik yapilarinin
degistiriimesi ve teknolojik ve hijyenik uygunluklarinin arttiriimasi ile ttketiciye
ve topluma daha saglikli, daha lezzetli, daha ucuz ve daha ylUksek kaliteli gida

artnlerinin sunulmasi i¢in kullaniimaktadir (Holzapfel et al.,1995).

Oncelikli olarak hammadde kaynagi olarak kullanilan bitkilerin, gida Uretimine
uygunlugu acisindan bir degerlendirme yapildiginda, bu teknolojinin hayvan
yemlerinde ve insan yiyeceklerinde kullanildigi gériilmektedir. igeriginde GDO
bulunan gidalara genetik olarak degisiklige ugramis Urin (GDU) adi
verilmektedir. Kuru madde miktarinin arttirilmasi, raf dmrintn uzatilmasi, besin
degerlerinin iyilestiriimesi ve Urin kalitesinin arttirlmasina yoénelik ¢alismalar
bulunmaktadir. Gida enzimlerinin daha ucuz bir sekilde elde edilmesi i¢in ¢esitli
alanlarda denemeler yapilmaktadir. Enzim kaynaklarinin kisith olmasi nedeni
ile stlin pihtilasmasinda kullanilan bir enzim olan rennet yerine, GDO’ nun
urettigi kimosin kullaniimaya baslaniimistir (Hemmer, 1997). Endustriyel
anlamda, kullanilan 6nemli enzimlerin Uretimi gen teknolojisi ile saglanmaktadir.
Yuzde 60 daha sert peynir yapimini saglayacak kimosinin daha saf ve stabil
formu rDNA teknolojisi ile elde edilmistir (Vogt and Parish, 1999). Bu katki
ogesi degil, islem yardimcisi olarak tanimlanmistir. Tek besine dayali beslenme
bozukluklarini 6nleyebilmek i¢in besin degerleri arttirlmis ve ek vitamin ya da
mineralce zenginlestirilmis gidalarin Uretilmesi saglanmistir (Ye et al., 2000).
Gelecekte 6zellikle margarin yapimindaki hidrojenasyonu ortadan kaldiracak

yuksek stearik asit icerigine sahip kolza gesitleri elde edilecektir.

Doymus yag asit orani degistirilmis yagli tohumlarin, eksojen amino asit icerigi
yukseltilmis tahil ve patateslerin, mikroelementlerce zenginlestiriimis tahillarin
aroma maddeleri yuksek; ancak dusuk kalorili Grlnlerin yakin gelecekte

piyasaya ¢ikmasi beklenmektedir (Aarts et al., 2002).

2.4.5. Hayvancilik ve gen teknolojisi
Ciftlik hayvanlar1 biyoteknolojisi bir diger 6zgin alandir. Genom ¢alismalari ve
hayvanlara gen aktarimi, c¢iftlik hayvanlari biyoteknolojisi icin yeni acilimlar

getiren gelismelerdendir (Bulfield, 2000). Ciftlik hayvanlarina yapilan genetik
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manipulasyonlar yoluyla istenilen ozellikler kazandirilabilmekte veya hormon
uygulamalari ile artmig bir Uretkenlik elde edilebilmektedir. Memelilerin
klonlanmasi (genetik kopyalama) cekirdek aktarimi yolu ile gergeklestirilmistir
(Wilmut et al., 1997; Cibelli et al., 1998; Evans, 1999).

rDNA teknolojisi ile ineklerde sut veriminin % 10 -15 oraninda arttirilmasi, dogal
bovine somototropinin (BST) rekombinant formunun (rBST) gelistiriimesi
sayesinde saglanmistir (Dobson, 1996; Butler, 1999; Henriksen et al., 1999).
Ayrica c¢esitli balik tdrlerine hastaliklara kargi direng genleri ve verimi
artirabilmek igin gesitli 6zellikler aktarnilmistir. Ornegin biyime hormonunu
kodlayan gen transfer edilen transgenik alabaliklarin agirhk bakimindan
transgenik olmayan alabaliklara goére 3—17 kat daha fazla gelistikleri bildirilmistir
(Cook et al., 2000).

2.5. Transgenik Bitkiler

ik transgenik bitkiler 1985 yilinda tarlalarda denenmis, ancak kesin olarak
Uretime gecis 1996 yilinda gergeklesmistir. ilk transgenik Griin bitkisi olan uzun
raf omuarli domates Flavr Savr adi ile 1996 yilinda pazara surulmustar. Bunu,
gen aktariml misir, pamuk, kolza ve patates izlemigstir (Chiter et al., 2000).
Transgenik bitki Gretiminde kullanilan 6zelliklere gore transgenik bitkilerin %

oranlari Sekil 2.4.” de grafikle gosterilmistir.

OHerkisitliere direncli sova
Dedqigtirilen dzellikler yiniinden bitkiler

mEt misir
a4 %t 3 oeno gHerhizitiere direncgli kanola
W
2 OHerhisitlere direncli + Bt misir
WHerbizite direngli pamuk
ek %54 B Herhisitlers direncli pamuk
WEt patnuk

OHerbistlers direncli + Bt pamuk

Sekil 2.4. Transgenik bitkilerin degistirilen 6zelliklerine gore yuzde degerleri
(James, ISAAA Briefs, 17-2000) (Kuresellesme Surecinde Biyoteknoloji ve
Biyoguvenlik Sempozyum Bildirileri—2000)
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Uzerinde en fazla galisilan konular; hastalik ve zararlilara kargi dayaniklilik,
herbisitlere karsi direng, meyve olgunlasma suresinin degigtirilmesi, raf ve

depolama suresinin arttirlmasi ve aromanin arttiriimasi olmustur.

Transgenik olarak basarili bir sekilde Uretilen bitkiler domates, patates, misir,
soya fasulyesi, bal kabagi, pamuk, piring, papaya, muz, kolza (kanola) ve
tutinddr. En ¢ok alan denemesi yapilan bitkiler izin sayilari ile birlikte su
sekildedir: Patates(629), Soya Fasulyesi(484), Domates(481), Pamuk(343),
Kozla(155), Tatun(151), Kavun(122), Piring(86), Pancar(85), Sert ¢cimen(42),
Kavak(35), Yonca(31), Marul(25), Uziim(23), Cilek(22), Elma(21), Salatalik(21),
Sekerkamisi(17),  Arpa(16), Aycicedi(16), Ceviz(13), Yerfistgi(12)dir
Transgenik bitkilerin dinya capindaki ekim alanlari ve yillara gére degdisimi

Cizelge 2.2."de gosterilmistir.

Cizelge 2.2. Dunyada transgenik bitkilerin toplam ekim alani (1996—-2003)

Yil Ekim Alani Artis
(Milyon Ha) (%)
1996 1,7 ---
1997 11,0 547
1998 27,8 153
1999 39,9 44
2000 442 11
2001 52,6 19
2002 58,7 12
2003 67,7 15

(James, ISAAA Briefs No: 12, 21, 23, 24 ve 27., 2003 )

Cizelge 2.3. transgenik bitkilere gére ekim alanlarinin degisimini géstermektedir.
Uriinlerin transgenik ekim alanlarinda aldiklari payda 41,4 milyon hektar ile
soya birinci, 15,5 milyon hektar ile misir ikinci, 7,2 milyon hektar ile de pamuk
Uguncl sirada yer almaktadir. Urlinlerin ekim alanlarina gére dagilimlarinin %

olarak ifadesi Cizelge 2.4.’de gdsterilmistir. Transgenik Urlnlerin ekim alanlari
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icerisindeki ekim %’ leri ve toplam ekim alanindaki % ‘leri ise Cizelge 2.5.de
kargilastirmali olarak verilmektedir.

Cizelge 2.3. Ulkeler bazinda diinya toplam transgenik bitki ekimleri (Milyon
Hektar)

Uriin Ekim Alani
(Milyon Ha)
1997 1998 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003
Soya 5,1 145 | 21,5 | 258 | 33,1 36,5 | 41,4
Misir 3,2 8,3 11,1 10,3 9,8 12,4 15,5
Pamuk 1,4 25 3,7 5,3 6,8 6,8 7,2
Kolza (Kanola) 1,2 24 34 2,8 2,8 3,0 3,6
Patates, Balkabagi, Papaya <0,1 <0,1 0,2 <0,1 0,1 <0,1 <0,1
TOPLAM 11,0 278 | 399 | 442 | 52,6 | 58,7 | 67,7

James, ISAAA Briefs., 2003

Cizelge 2.4. Uriinler bazinda diinya toplam transgenik bitki ekimleri
(1997- 2003)

Uriin Alan (Milyon Ha) Pay (%)
Herbisite dayanikl soya 36,5 62
Bt Misir 7,7 13
Herbisite dayanikli kanola 3,0 5
Herbisite dayanikli misir 2,5 4
Bt pamuk 2,4 4
Herbisite dayanikli pamuk 2,2 4
Bt/Herbisite dayanikli pamuk 2,2 4
Bt/herbisite dayanikli misir 2,2 4
TOPLAM 58,7 100

James, ISAAA Briefs., 2003

17



Cizelge 2.5. Baslica transgenik urunlerin toplam ekimdeki paylari (Milyon
Hektar)

Uriin Toplam Ekim Transgenik Uriin Transgenik Uriiniin Toplam
Alani Ekim Alani Ekim Alanindaki Payi (%)
Soya 76 41,4 55,0
Pamuk 34 7,2 21,0
Kanola 25 3,6 16,0
Misir 140 15,5 11,0
TOPLAM 275 67,7 246

James, ISAAA Briefs., 2003

Bitkiler Gzerinde yapilan ¢alismalar sonucunda; yabanci otlara karsi kullanilan
herbisitlere direnglilik, cesitli zararlilara direncglilik, tadin ve besin degerinin
arttirlmasi, transgenik Urlnlerde elde edilen baslica Ozellikler olmustur.
Bunlarin yani sira, gesitli hastaliklarin tedavisinde kullaniimaya veya endustriyel
acidan 6nem tasiyan enzimleri Uretmeye yodnelik transgenik c¢alismalar da

yurutilmektedir.

2.6. Transgenik Hayvanlar

Transgenik hayvanlar, yabanci bir tlre veya bireye ait olan ve normal olarak
kendi genomlarinda bulunmayan genleri tagiyan hayvanlardir. Yabanci genler
degisik metotlarla memeli hayvanlarda, dollenmis veya dollenmemis yumurtaya
aktarilir ve in vitro hucre kultur teknolojisi ile embriyo evresine getirilerek alici
anaya transfer edilir. Gen aktarmada, yabanci gen mikroenjeksiyonu (zigot
oncidl c¢ekirdegine enjeksiyon), yabanci genlerle doyurulmus sperm
mikroenjeksiyonu ve yabanci ¢ekirdek transferi gibi metotlar kullanilir (Verhoog,
2003). Genetik modifikasyona ugramig hayvanlarda uygulanan manipulasyonlar
bdylme hormonu, bliylime hormonunu serbest birakici faktér, insulin benzeri
blylme faktdrt gibi bliyume ile ilgili genlerin organizmaya transfer edilmesi
seklindedir (Kleter and Kuiper, 2002).

Genetik modifikasyona ugratilan mandira sigirinin (Bos taurus) arazi testleri
yapilmaktadir. Modifikasyon programi kapsaminda; kazein uretiminden sorumlu

genin fazladan bir kopyasini ekleyerek, sitln protein igerigini arttirma, inek sutu
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icenlerde laktoz alerjisine neden olan [-laktoglobulin genini bozarak sut
kompozisyonunu degistirme, inek sitinde multipl skleroz hastaliginin
tedavisinde kullanilabilecek miyelin bazli bir protein olusturacak insana ait bir
geni ekleme gibi farkl deneyler yapilmaktadir YurUtilen bu ¢alismanin en
belirgin faydalari; daha fazla kazein Uretme (Kazein peynir (retiminde
kullanilmaktadir), alerjen olmayan sut uretme ve multipl skleroz (MS)
hastaliginin tedavisinde kullanilabilecek bir ilag Uretmektir (Kleter and Kuiper,
2002).

1996 yilinda uretilen ve ilk transgenik kegi olan Grace’in sutunde, kanser
Onleyici ilag denemelerinde kullanilan bir antikor olan BR-96 bulunmaktadir
(Intellectual Property and Biodiversity News, 1996). Diger bir transgenik kegi
olan Millie'nin sutunde ise, kronik by-pass hastalar igin ilag yapiminda
kullanilan bir protein bulunmaktadir. Ozit galismalar ylritilmekte olan bu
protein, AntiThrombin-Ill (AT-/ll) olarak bilinmektedir. Dolly’nin Uretiimesinde
izlenen yontemin aksine, Millie’de ergin bir hicrenin yerine 30 gunluk disi bir
kecgi fetusunden alinan fibroblastlar kullaniimigtir. AT-lll geni igeren bir
ortamdaki inkubatorde gelisen fetuste, elektroporasyon yodntemi sayesinde
hicrelerinin igerisine AT-lII geninin girmesi mimkan olmustur (LSU Agricultural

Center and Genzyme Transgenic Corp, 1999).

Pompe hastaligi olarak bilinen bir kas hastaligi, alfa glukozidaz enziminin
eksikliginde bebeklerde kaburga ve kalp kaslarinin zayiflamasina neden
olmakta ve genellikle de ilk bir sene igerisinde O6lumle sonuglanmaktadir. Sit
bilesimlerinde bu enzimi icerecek sekilde uretilen transgenik tavsanlardan elde
edilen satin bebeklere verilmesi ile iskelet kaslarinda 36 hafta igerisinde
guglenme kaydedilmistir (Van den Hout et al., 2000).

Bir diger c¢alisma, Protein C olarak bilinen kan pihtilasma faktérinin
domuzlarda uretimine yoneliktir. Genie adi verilen transgenik bir digsi domuzda,
bir litre sut igerisinde 1 gram Protein C Uretimi saglanmigtir. Bu miktar, insan
kanindaki Protein C oraninin yaklasik 200 katina esdegerdir (Velander et al.,
1997).
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Yem katki maddelerine alternatif olarak hayvanlarin barsak epitellerine yem
kullanimini  arttiracak yeni enzimler gelistiriimigtir. Orne@in organik bagl
fosforun alimini artiran pitaz enzimi geninin, bagirsaklarda yasayan
mikroorganizmalara aktarimi sonucu agiga ¢ikan sisteinden, hayvanlarin daha

fazla yararlandigi bildirilmistir (Golovan et al., 2001).

Hayvanlarin somatik hucrelerindeki genetik degisiklikler ile kas gelisiminin
hizlandirilmasi, transgenik hayvan tanimlamasinda yer alan uygulamadir. Buna
gen terapisi adi verilmektedir. Gen terapisi domuzlarda lokal olarak galisiimis ve
bldylme hormonu salgilatici geni tasiyan plazmit domuz kasina uygulanmis ve
uygulamayi takiben 1 hafta icinde bliylime hormonu ve insulin dizeyinin serum
analizlerinde arttigi bildirilmigstir (Nottle,1999; Gijs and Harry, 2002).

Ayrica transgenik hayvanlar Uzerinde insan hastaliklarinin modellemeleri
yapilarak, cesitli teshis ve tedavi ¢6zUmlerine ulasilmasi yoluna da
gidilmektedir. Ornegin; kansere yol agan genlerin aktarildi§i “Onkofare” olarak
bilinen farelerde, cesitli ilaclarin ve testlerin guvenilirligi Uzerinde c¢alismalar

yapilmaktadir (CCC, 1997).

2.7. GDO Kullaniminin Yararlari

1996 yilindan itibaren GDO’lu tarimsal UrUnlerin dinya ticaretine girmesiyle
birlikte GDO’lar hakkinda giderek artan tartigsmalar surmektedir. GDO’lar sadece
tarimda degil, tip alaninda da (6rnegin bazi agilarda) kullaniimakta, sanayi ve
cevre Urlnleri Uzerinde de calisildigi bilinmektedir. Diger taraftan modern
biyoteknoloji ydntemleriyle tarimda elde edilen transgenik Grunlerin, klasik 1slah
yontemleri ile ¢ozulemeyen, ekonomik ve insani Oonemi olan bazi sorunlari
¢6zdugu veya ¢Ozecegi iddia edilmektedir. Bunlar tarimsal ila¢ kullaniminda
azalma, verimlilikte artig, raf dGmrinde artig, besin degerinin artirimasi, uygun
olmayan iklim ve toprak kosullarinda Grin alabilme (bitki daha fazla linoleik asit
uretecek sekilde modifiye edilirse bitkinin dusuk sicakliklara dayanikhliginin
arttigi bildirilmistir), sanayiye yonelik Grtin Uretebilme (6rnegin: sentetik plastik
tretebilen bitkiler) ve dunyadaki acglik sorunlarini azaltma olarak siralanabilir
(Endo and Boutrif, 2002).
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Besin maddelerinin gelistiriimesi asamasinda genetik degisikligin geleneksel
yontemlere gore asagidaki ustunlikleri one surtlmektedir; Gelistirmek i¢in daha
fazla 6zellik sunabilmesi bu Ustiinliikler arasinda sayiimaktadir. Ornegin
bitkilerde sadece zararlilara, hastaliklara ve herbisitlere karsi direng
artinlmamig; susuzluga kargi direng artinlmig, besinsel ve duyusal igerik
dzellikleri gelistirilmistir. Hizli ve maliyeti diigiik bir ydntemdir. istenen degisimler
birka¢ nesilde saglanabilir. Karakterlerin seciminde blyuk bir kesinlik sadlar.
Basitce rDNA teknolojisi, Grlin kayiplarini azaltan ve ciftlik alanlarini koruyarak
arin miktarini artiran; boylece dunyanin artan ndfusunun besin ihtiyacini
karsilayabilecek en kesin, Umit verici ve ileri yontem olarak sunulmaktadir.
Ayrica rDNA teknolojisinin toprak erozyonuna yol agan kimyasal pestisitlere
olan gereksinimi azalttigi, besin degerinde artiglar sagladigi dustnulmektedir.
Bu avantajlarin 6zellikle uzun donemde tuketici, endustri, tarim ve gevre igin
bircok yarar saglayacagl temel iddialar arasindadir. Yukaridaki iddialari
destekleyici olarak ileri surtlen bazi bilimsel tezler sunlardir: Virls kaynakli
olanlar dahil olmak Uzere ¢esitli zararlilara ve hastaliklara biyolojik direncin
artmasinin bir sonucu olarak kimyasal pestisitlere olan gereksinimin azalmasi
urinde basarisizlik riskini ortadan kaldirarak tran miktarinda artig saglar. Yine;
Afrika’da yetisen tatli patateslere rDNA muihendisligi yontemleri uygulandiginda
bir virGse dayanikhlik artmig, Grin miktann 2 katina c¢ikmigtir.  Pestisit
kullaniimadiginda her yil Granlerin % 60’1 virasler tarafindan bozulmaktadir.
ABD’de misira, bir tlr zararliya karsi Bacillus thuringiensis (Bt) geni transfer
edilmis, Urinde artis ve pestisit kullaniminda azalma saglanmistir (Babu et al.,
2003).

1999 yilinda lowa Eyalet Universitesi’'nin yayimladigi raporda; bati bolgelerinde
1998 vyilinda transgenik misir ekimi yapan JUreticilerin %26’sinin pestisit
kullanimini azalttigi, yarisinin ise hi¢ kullanmadigi bildirilmigtir. Kuraklik,
topragin yuksek tuz igerigi ve asiri sicaklar gibi zor yetistirme kosullarina
dayanikliik artmaktadir. Ornegin bir bitki daha fazla linoleik asit Uretecek
sekilde degisiklige ugratiirsa bitkinin dusuk sicakhklara dayanikhligi
artmaktadir. Yabani otlar i¢in zararli, ancak Urine etkisi olmayan cevresel
yonden guvenli herbisitlere diren¢ artmaktadir. Toleransin artmasi, Urlnin

bayudugu topragin daha az veya hi¢ islem gérmemesini saglayarak toprak ve
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suyun korunmasina yardim etmektedir. Ayrica ciftgilerin tim Granlerdeki yabani
otlar1 kontrol altinda tutabilmeleri icin gerekli herbisitlerin sayisini azaltmaktadir.
Ornegin herbisit direncli soya fasulyeleriyle normalde kullanilan herbisit
miktarinin yarisi uygulandiginda yabani ot icermeyen urtnler elde edilmektedir
(Caswell, 2000).

Alerjenite ve toksisitede azalma, saglanabilen &zelliklerden biridir. Ornegin;
tiaminaz enzimi, tiamini indirgeyen énemli bir antinutrienttir. Tiaminaz enziminin
Kuzey Amerika’da bulunan prey baliklarinin i¢ organlarinda yuksek miktarda
bulundugu ve bunu tuketen kopeklerde olum, paraliz ve denge bozukluklari
sekillendigi bildiriimis, ayni sekilde burada yasayan ve bu baliklari tiketen
insanlarda da benzer belirtilerin varligi saptanmistir. Arastirmacilar baliklarda
bu enzimi kodlayan genler Uzerinde modifikasyona giderek baliklarin yapisinda
bulunan tiaminaz enzim duzeyini dusurmuslerdir (Houston and Hulland,1998).
Geciktirilmis olgunlagsma, artmis nisasta icerigi ve artmis raf omriu gibi
fonksiyonel &zellikler saglanmaktadir. Ornegin rDNA teknolojisiyle Uretilmis
nigasta icerigi yuksek patateslerin yagda kizartildiginda daha az yag ¢ekmesi,
daha az yaglh kizartmalar elde edilmesini saglamaktadir (Liu, 1999).

Transgenik domateslerin olgunlastiriilmasinin geciktiriimesiyle asmalarda daha
uzun sure beklemesi, toplama ve marketlere tagima oncesi daha iyi renk ve
lezzet Ozellikleri saglamakta, tliketici ve giftgilere fayda saglamaktadir (Thayer,
1994; Philips, 1994; BIO, 1998). Degistiriimis protein veya yag icerigi,
fitokimyasal veya besin igeriginin artmasi gibi istenen beslenme &zellikleri
artmaktadir. Protein kalitesinin arttirimasi (Roller and Hallender, 1998),
karbonhidrat oraninin arttinimasi (Starke et al., 1996), doymus ve doymamig
yag asidi seviyelerinin degistiriimesi (Liu and Brown, 1996) gibi Ozellikler
kazandirilarak istenilen beslenme saglanabilmektedir. Besin igeriginde yapilan
vitamin ve antioksidan seviyelerinin arttiriimasi gibi degigiklikler, toplum saglhgi
agisindan stres kaynakli hastaliklarin azalmasina yardimci olmaktadir (Philips,
1994; Ames, 1998; Clinton, 1998; Smaglig, 1999; Eliot, 1999; Nyugen and
Schwartz, 1999). Dunya gapindaki malnutrisyon (kétii beslenme) problemleri
baglica A vitamini, demir, iyot ve ¢inko yetersizliginden kaynaklanmaktadir

(Conway and Toennissen, 1999). rDNA teknolojisiyle daha fazla beta-karoten
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ve demir iceren transgenik piring elde edilebilmektedir (Goto et al., 1999; Lucca
et al., 1999; Ye et al., 2000). Bdylece pirincin temel besin oldugu ulkelerde bu
besin 6gelerinin yetersizliklerini dnleyebilmektedir (Ferber, 1999; Potrykus,
2001).

2.8. GDO Kullaniminin Zararlari

Transgenik besinlerle ilgili olarak birgok kusku ortaya c¢ikmistir. Transgenik
artnler, insan ve hayvan sagligi, biyolojik c¢esitlilik, cevre ve sosyo-ekonomik
yapi Uzerinde risk olusturma olasiligi nedeni ile kugku ile karsilanmaktadir. Gen
aktarimi ile birlikte diger organizmalardan hastalik ve alerji yapacak 6zelliklerin
tasinmasi olasiligi, transgenik Grtnlerin birincil ve ikincil metabolik Grlnleri
icinde beklenmeyen biyokimyasal drlnler bulunmasi riskini ortaya c¢ikarma
riskleri bunlara oOrnek olarak verilmektedir. Bunlara ek olarak, antibiyotik
dayanikhlik genlerinin insan ya da hayvan bunyesine gegmesi nedeniyle
dayaniklilk olusturmasi, transfer edilen genlerin insan blunyesindeki bakterilerle
birlesme olasihgi, virlis kaynakli genlerin dayaniklihk genini diger virtslere
transfer etme olasihgi da diger risk kaynaklaridir. Ayrica transgenik bitkiler,
saliverildikleri gevrede bitki sosyolojisinin bozulmasina, dogal turlerde genetik
cesitliligin  kaybina, ekosistemdeki tur dagiliminin ve dengenin bozularak
genetik kaynaklari olusturan yabani tlrlerin dogal evrimlerinde sapmalara
neden olabilecegi i¢in zararli bulunmaktadir (Philips, 1994). Bu fikirler asagida

gerekgeleri ile gruplandiriimaya ¢alisiimistir.

2.8.1. Antibiyotige karsi diren¢ geligsimi

istenilen &zelliklerin aktariminda isaretci gen olarak siklikla antibiyotige karsi
direng geni kullaniimaktadir. Transgenik besinlerde bulunan antibiyotiklere
direng  Ozelliginin  normal sartlarda insan  bagirsaginda  bulunan
mikroorganizmalara igaret¢i genler araciligiyla aktarilmasi olasilhigi, onemli
saghk sorunlarina neden olacagindan kaygi ile karsilanmaktadir. Guvenilir
veriler bulunmamakla beraber ingiliz Advisory Committee on Novel Foods and
Processes (ACNFP), isleme veya pigirmeyle etkisiz hale gelemeyen transgenik
besinlerdeki antibiyotik direng saglayan marker genlerin temizlenmesini

onermigtir. Bu nedenle ACNFP, hayvanlarin transgenik pamuk tohumlariyla
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beslenmesini reddetmis; bu karar daha sonra “Avrupa diizeyinde Bitkiler igin

Bilim Komitesi” tarafindan kaldiriimistir.

2.8.2. Alerjenite

Dunyada erigkinlerin % 2’sinin ve c¢ocuklarin % 8’inin gida alerjisi oldugu
arastirmalarda gorulmustir (Bock, 1987; Sampson, 1990). Alerjik maddeler
(alerjenler), gen muhendisligi yoluyla bir besinden diger besine aktarilabilir.
Alerjenlerle ilgili artan bilgilerle besin guvenligi konusunda ilerleme
kaydedilmistir. Transgenik besinler ile beslenenlerde alerji olugsmasi veya aler;i

artmasi kuskulanilan bir durumdur.

1996 yilinda Nebraska Universitesi'nde, Brezilya kestanesinden gen transferiyle
methionin icerigi daha yuksek soya fasulyesi Uretiminin amaglandigi bir
calismada, Brezilya kestanesinden soya fasulyesine allerjenite gecmistir. 2S
Brezilya findik proteini aktariimis soya fasulyesinin IgE duyarlligina sebep
oldugu tespit edilmigtir. Alerjeniteye sebep olabilmesi i¢in bu protein ile 7 ya da
8 lineer sekans benzerligi olan proteinlerinde ayni duruma yol agacagi agiktir
(Atherton; 2002).

Bu durum, sadece soyaya allerjik insanlari degil brezilya kestanesine allerjik
insanlari da etkileyece@i sonucunu dogurmustur. GM besinlerin, geleneksel
besinlerden daha fazla veya az allerjik olarak kabul edilmesini saglayacak
nedenler bulunmamaktadir. Bu nedenle yeni proteine kargi allejenitenin ayirici
yontemlerle belirlenmesi, deneysel testler ve Urun piyasaya sunulduktan sonra

izleme galismalarinin yapilmasi gerekmektedir (Nordlee et al., 1996).

Schubbert ve arkladaslari, (1997 ve 1998) aktarilan bu genlerin anneden
cocugda gecip gegcemeyecegini arastirmiglar ve gecisin olabildigini gormusglerdir.
Transgenik misirda kullanilan bakteriyel gen, somatik hucrelerde gorulmasgtur.
Artirit ve lenfoma go6zlenmis, bu nedenle de tehlikeli olduklari belirtilmistir.
Bacillus thuringiensis kaynakl Cry1 proteini iceren patates ile beslenen farelerin
ileumlar incelenmis, villuslarin gok fazla enterosit igerdigi tespit edilmistir. Bu
hacrelerin yaklasik % 50’sinin hipertrofi gosterdigi ve ¢oklu gekirdek durumunun
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gOzlendigi kaydedilmigtir. Endotoksin 0zelligi olan patateslerin hiperplaziyi

hizlandirdigi ve olusumuna sebep oldugu gosterilmektedir (NFI - project report).

2.8.3. Potansiyel toksisite

Transgenik organizmalarin fermantasyon sonucu olusturduklari  toksik
maddelerin olasi zararlar ilgi ¢geken bir diger konudur (Uzogara, 2000; Atherton,
2002). Genetik modifikasyon sonucu elde edilen bitkisel Grinlerde guvenlikle
ilgili olasi etkilerden bazilar toksin ve i¢ antinutriyentlerin bulunmasidir. Buna
ragmen GM hayvanlarda antinutrient ve toksinlerle ilgili az sayida olay
bildirilmistir. Ornegin, Japonya’da GM olarak bliylime hormonu maniiple edilmis
puffer baliginda tetradoksin olusumunda artma saptanmis, ancak bunun GM
sonucu olusup olugsmadigi arastiriimasina ragmen sonug¢ alinamamigtir (Ketola
et al., 2000).

Zhang ve arkadaslari (2000) yaptiklan galigmada fareleri GM uygulama sonucu
budyume hormonu arttirlmis sazan baligi ve dogal olarak yetistiriimis sazan
baliklariyla beslemislerdir. iki gruptaki farelerin toksikolojik analiz sonuclari kan
parametreleri ile histopatolojik bulgular yoninden farkli olmadiklarini ortaya

koymustur.

1988-1989 vyillari arasinda Eosinofili-Miyalji Sendromu (EMS) olarak bilinen
durum nedeniyle 37 kisi 6lmus ve 1000 kisi hastalanmistir. Arastirmacilar bu
olaylarin nedeni olarak L-Triptofan iceren diyet bilesenlerini gdstermiglerdir.
Arastirmalar fermantasyon igleminin, rekombinant DNA teknolojisi kullanilarak
modifiye  edilmis  Bacillus spp. tuari  mikroorganizmalar tarafindan
gerceklestirildigini géstermistir. Problemin kaynagi olarak L-Triptofan'in kendisi
veya GDO’larin igleme katilmasindan c¢ok isleme konularindaki degisiklikler
Ozellikle de filtrasyonun azalmasi seklinde gosterilmistir. Arastirmalar
fermantasyon isleminin transgenik Bacillus irki tarafindan gergeklestirildigini
gOstermis; ancak sorunun GDO’dan degil, besi vyerindeki Kkirlilikten
kaynaklandigi belirtiimistir. Filtrasyon sisteminin etkinligini azaltan ve son

urinde kirlenmeye yol agan cesitli degisiklikler gosterilmigtir. Buna ragmen bu
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olaydan buyuk olgide GDO’ lar sorumlu tutulmus fakat bu yonde bir ispatlama
yapilamamistir (Kamb et al., 1992).

Lektin eklenmis transgenik patateslerin fareler Gzerindeki olumsuz etkileriyle
ilgili yapilan bir diger ¢alismada toksik etki saptanmistir. 1995 yilinda SOAEFD
(Isko¢ Besin Standartlari Ofisi) tarafindan baslatilan 3 yillik bir arastirmada,
transgenik ve transgenik olmayan patateslerle dort adet fare beslenmeye
alinmisgtir. Transgenik patateslerle beslenen farelerin hayati dneme sahip
organlarinin agirliklarinda 6nemli farklilklar olugsmustur. Ozellikle pisirilmig
transgenik patateslerin kullanildigr kisa sureli galigmalarda kismi karaciger
klgulmesine rastlaniimigtir. Dalak gibi bagisiklik sistemi ile ilgili organlarda
etkilenme gdzlenmistir. Transgenik patates ile beslenen farelerin blyime orani
diger farelerden oOnemli Olgude dusuk kalmistir. Transgenik patateslerin
farelerde organ gelisimi, vicut metabolizmasi ve bagisiklik fonksiyonu Uzerinde
onemli etkileri oldugunu bu arastirma desteklemistir. Ancak bazi kuruluslarca bu
calisma, anlamli sonuglar ¢ikartilamayan, dikkatli sekilde dizenlenmemis, zayif
caligsmalar olarak agiklanmigtir. Bu nedenle hayvan veya insanlarin tuketimine
sunulan lektin eklenmis transgenik urtnler konusunda, canlilar Uzerinde yeterli

sayida testler yapilmasi gerektigi fikrinde birlesilmistir (Pusztai, 2001).

Kuiper ve Noteborn, 1996’ da yaptiklari galisma ile gelecekte GM ekinlerin in
vitro ve analitik yontemlerle, toksisite c¢alismalarinin yapilmasi gerektigini

belirtmislerdir.

2.8.4. Cevresel olumsuzluklar
Dogal olarak bulunmayan tirlerin c¢evreye eklenmesiyle ilgili deneyimler,

gelecek nesillerde buyuk problemler ortaya cikabilecegini gostermektedir.
Organik Uretim s6z konusu oldugunda; transgenik olan ve olmayan urlnler
arasindaki olasi c¢apraz tozlasma sonucu, urin artik “organik” olmaktan
cikmaktadir. Ayrica; herbisit direnci gibi 6zelliklerin yabani otlara yayillmasi veya
boceklere olan direncin azalmasi gibi problemler olugabilir. Boceklere direngli
arnlerin gesitli bocek turlerinin (6rnek: Lepidoptera) yok olmasina sebep
olmasi, dunyanin biyolojik degisimini yavagslatabilmektedir (Losey et al., 1999).

Buna ek olarak genetik cesitliligin tehlike altina girecegi dugtncesi de varligini
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surduren supheler arasindadir (Philips, 1994).

2.8.5. Sosyoekonomik kuskular

Sosyoekonomik kuskulardan biri, tohumlarin filizlenmesini 6nleyen ve yok edici
genler olarak adlandirilan genlerin yanhs kullaniimasiyla ilgilidir. Yok edici
teknolojiyle (Terminatdér Gen Teknolojisi) ilgili patentler bulunmakla beraber su
anda ticari olarak kullaniimamaktadir. Buylk sirketlerin, ciftgilerin  tohum
depolamasini onlemek amaciyla tum transgenik drunlerinde bu genleri
kullanmasiyla verimsiz tohum tlrlerinin ortaya ¢ikmasi 6zellikle gelismekte olan
ulkelerde hayat sartlarini daha da zorlastiracagindan korkulan bir durumdur.
Ayrica gapraz kontaminasyon gercgeklesirse yok edici genlere sahip transgenik
bitkiler, yakininda yetisen bitkilere verimsizlik aktarabilecektir. Bu durumda

ekonomik kayiplar da s6z konusu olacaktir (Koch, 1998).

2.8.6. Biyoteknoloji tiriinii besinlerin etiketlenmesi

Gelismis Ulkelerde ne vyiyip icgtigini bilmek en temel hak olarak kabul
edilmektedir. Tuketim maddelerinin etiketlenmesi ve Uretim asamasinda
kullanilan yontemlerle, eklenen koruyucu maddelerin bu etikette bulunmasi
gerekmektedir. Son yillarda hizla gelismekte olan gen muhendisligi beraberinde
bazi sorunlar getirmistir. Amerika’da misir, patates, soya fasulyesi, cilek, bazi
amino asitler, pamuk, kolza, domates, pirin¢ gibi genetik yollarla Uretilen
arinlerin bunu mutlaka gOsterecek sekilde etiketlenmesi UGrdnun gegirdigi
asamalarin belirtiimesi istenmesine ragmen hikimetler tarafindan tam olarak
saglanamadigi iddia edilmektedir. 15 Mayis 1997°de Avrupa Birligi, transgenik
besinlerin etiketlenmesini zorunlu hale getirmigtir. Ancak, bazi durumlarda
dizenlemeler geleneksel besinle GM besini birbirinden ayirmada yetersiz
kalmaktadir (Anon, 2000b; Hobbs, 2000).

2.9. GDO Kullanimina Karsi Genel Gegerliligi Olan Bakis Agilari
Bu teknolojiye iligkin tartismalar, saglik riskleri sorunu ile baslamis, politik ve
ekonomik bir tartigma platformunda geniglemis ve sosyolojik bir zemine

oturarak kapsamini arttirmigtir. Bu zeminde tip, biyoloji, teknoloji, hukuk ve etik
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anlamli tartisma noktalarini olusturmaktadir. Farkh dini, kultart, ekonomik gicu,
egitim seviyesi olan, sosyolojik kesimlerden meydana gelmis toplumlarin deger

sistemi de, bu teknolojinin kullanimi ile ilgili tartismalarda rol almaktadir.

2.9.1. Bilimsel gorusler

GM besinlerle ilgili olarak bazi spekulatif olan ve ¢ogu bilimsel gecerliligi
olmayan birgok slUphe ortaya cikmistir (Martens, 2000; Anon, 2001 c¢; Anon
2001 d; Atherton, 2002; Malarkey, 2003). Bitki proteini olan lektinler, bitkilerde
bdceklere kargi oldurtcu gorev yaparlar ve GM bitki Granlerine lektin eklenmesi
boceklere direnci artirir. Lektinden zengin GM patateslerin ratlar Uzerindeki
olumsuz etki gostermesi bu Urtnlerdeki supheli yaklagsimi 6ne ¢ikarmis; ancak,
bu durum higbir bilimsel gercege dayandirilamamigtir. Ancak degerlendirmeler
sonucunda hayvan veya insanlarin tuketimine sunulan lektin eklenmis GM
urtnlerin Uzerinde yeterli sayida in vivo testler yapiimasi gerektigi fikrinde
birlesilmistir (Endo and Boutrif, 2002).

FAO ve WHO, genetik degisikligin bu tur drunlerden alerjenlerin
uzaklastirabilecegini ya da bu tur drtnlerdeki alerji yapan maddeleri azaltma
olanagi sundugunu bildirmistir. DNA'nin potansiyel toksisitesi, gen urinunun
toksisitesi ve alerjenikligi ve aktarilan genin olasi ikincil ve diger genler
uzerindeki pleiotropik (bir genin birden fazla karakter lizerinde etkili olmasi)

etkileri her zaman i¢in g6z dnunde bulundurulmalidir (Metcalfe et al., 1996).

2.9.2. Ekonomik gorusler

Piyasaya sunulan transgenik drlnlerin tiketicileri dogrudan ilgilendiren
Ozellikleri yaninda, maliyetlerini dugurucu ozellikleri Gzerinde de duruldugu
gozlemlenmektedir (Potrykus, 2001). Transgenik soya uygulamasi ile saglanan
fazla kazang 1998 yili icin 840 milyon USD olarak, ve bunun % 45'i gesit
sahibine, % 20'si c¢iftciye ve % 25'I fabrikatdore ve geri kalan da tiketiciye
yansidigi tahmin edilmektedir. Diger taraftan, 1996 yilinda ekilen Bt pamukla
ilgili bir kazang tahmini ise toplam 240 milyon USD olurken, bunun % 59'u
ciftciye, %21'i tohumluk firmasina, %9'u tuketiciye, %5'i genetik materyal
saglayan Delta-Pine'a ve %6's1 da diger sektorlere (tiiccar vs) yansiyan bir

degerde oldugu gorulmektedir (Cook et al., 2004).
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ARMS’ye dayanan ekonometrik bir galismaya gore, 1997°de herbisit dayanikli
misir varyetesinin, diger butun faktorler kontrol altinda tutuldugu zaman
avantajli oldugu goézlenmistir (Klotz-Ingram et al., 1999). 1998’de iki eyalette
bulunan ciftliklerdeki g¢aligmalarin drin ve gelir bilgilerine dayanarak, diger
pestisit kontrol programlarina gore ekonomik acidan belirgin bir avantaj

sagladigi goérilmektedir(Carpenter and Gianessi, 2000).

Bitki biyoteknolojisinde 2003 yil igindeki Ar-Ge harcamalarinin, % 95'i gelismisg
ulkelerde olmak Uzere, 4.4 milyar USD’1 gegctigi bildirilmigtir (James, 2003). Bray
ve arkadaslari (2000)'na gore, stratejik kultlr bitkilerinin gergekteki maksimum
verim kapasiteleri ile gunumuizde ulasilan dinya verim ortalamasi arasinda 8

kata kadar varan farkliliklar bulunmaktadir.

2004 yiinda IFPRI (International Food Policy Research Center) ve CIAT
(International Center for Tropical Agriculture) tarafindan bugday, misir, celtik
gibi bazi temel bitkisel Urunlerin sadece demir, ¢inko ve vitamin A bakimindan
modern islah ve biyoteknolojik yontemlerle zenginlestiriimesine yonelik olarak
baglattigi BIOFORTIFICATION isimli projenin 8 yillik butgesi 90 milyon ABD
dolari dizeyindedir (Biyoteknoloji ve Gen Teknolojileri Stratejisi Vizyon 2023

Projesi).

2.9.3. Toplumsal yaklagimlar

Greenpeace, Friend of the Earth, RAFI, GRAIN gibi sivil toplum &rgutleri insan
ve hayvan saghgi, biyolojik cesitlilik, ¢cevre, sosyoekonomik yapi, ahlaki ve
hukuki yoOnlerin tartigsiimasinda oncu olmuslardir. Bu gelismelerle Avrupa
toplumlari  tibbi  biyoteknolojiye  evet yaklasimi guderken, tarimsal

biyoteknolojiye ise hayir yaklasimi igine girmislerdir.

Toplumda olusan kutuplasma sonucu olusan baskilarla cesitli Ureticiler ve
pazarlamacilar farkh kararlar almistir. Buyuk supermarket zincirleri; Icelandic,
Saisbury, TESCO (Ingiltere), Carrefour (Fransa), CO-OP (italya), transgenik
artnleri yiyecek zincirleri iginde bulundurma karari almiglardir. Japonya’da

bayluk igletmeler ise, sadece transgenik olmayan Uurunleri alacaklarini

29



duyurmuslardir (NIHS, 2002). ABD’de bir kisim igletme ise ithal UrlGnlerin
transgenik olmayanlarini istemektedir. Ornegin Frito-Lay ve Gerber Baby
drtnlerinde transgenik olmayan hammadde kullandiklarini agiklamigtir (Wisner,
1999). ingiltere’de sigir endistrisinde yasanan Bovine Spongiform
Encephalopathy (BSE) olaylarinin ardindan, Avrupa toplumlarina gdrece
genetik olarak degistiriimis besinleri, daha ¢ok kabul eden ABD toplumunda bile

tartismalar baslatmistir.

Toplumsal tartisma konularindan biri de sosyoekonomik yapida olusabilecek
dengesizlikler Gzerinedir. Tohum ve tahil koruma ilacindan olusan teknolojik
paket ile yapilan birlestiriimis pazarlama stratejisi ile Ucretlendirme yapiimakta
ve ek olarak bu teknolojiden yararlanildigi ig¢in bir Ucret talep edilmektedir. Bu
ekonomik yaklasim toplumda sosyo-ekonomik yapiyi bozacagi kaygisi ile
tartisma ortami olusturmaktadir.

2.9.4. Etik yaklagimlar

GD Organizmalar, genetik olarak degistiriimis yiyecekler bazi inaniglarda etik
sorunlara neden olmaktadir. Dindarlar, hiristiyanhkta 7. gun inanlar grubu,
hindular ve budistler gibi bazi inang gruplari; iginde bécek, hayvan ve insan geni
olan meyve ve sebzelerden uzak durmak istiyorlar. Ozel dinsel yiyecek kurallar
olan yahudi ve musliumanlar, genetik olarak dedgistiriimis yiyeceklerin dinsel
kisitlamalarina uygun olduguna emin olmak istemektedirler. Hem muslumanlar
hem de yahudiler yedikleri besinlerde domuz geni bulunmasini istememektedir
(Crist, 1996). DUnyanin gesitli yerlerinde yasayan ve degisik inanglara sahip dini
liderler GD yiyeceklere karsi ¢ikmaktadir. ClUnkl genetik olarak degistirme
olayinda yer alan hayatin basit gidisati ile oynanmasina karsi, ciddi ogretisel
engellerin oldugunu gerekce olarak gostermektedirler. Pek ¢ok kisi, resmi olarak
dindar olmayan kisiler dahil, genetik olarak degistirilmis yiyeceklerle beslenmek
istememektedirler. Gerekgeleri ise ahlaki ydénden bu vyiyecekleri dogru
bulmamaktir (Thompson, 1991; Robinson, 1997; Thompson, 1997). Var olan
yasalara ragmen, etler, sebzeler ve meyveler, tuketici bilgisi diginda insan geni
bile tasiyabilir goértusl, birgok insan igin itici olan yamyamhgin s6z konusu
olmasini da gundeme getirmektedir. Tulketiciler, GD yiyeceklerde hangi

degisikliklerin yapildigini bilgilendiriimek kaydi ile tuketmek istemektedirler
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(Runge and Jackson, 2000). Aktarilan genin tuketici tercihleri diginda olmasina
bir baska érnek de vejetaryenlerin durumudur. icerisinde Bt geni bulunan,
hayvansal gen tasiyan gidalarla beslenmek istememektedirler. Bunlara ek
olarak; bilgi digI tuketime zorlama (etiketleme yapilmayarak), tuketicinin segim
sansinin sinirlandiriimasi, insan sagligina zarar olasiligi, cevreye gelecek zarar
olasihgi, genlerin patentlenemeyecegi yargisi ve dogalligin kaybi gibi
dusunceler de, orf- adet, ahlaki olus, ayip ve din olgulari c¢ergcevesinde
tartisiimaktadir (Golan and Kuchler, 1999; IFIC, 2000).

2.10. Biyoguvenlik
FAO (Birlesmis Milletler Gida ve Tarim Orgiitii) , 16 Ekim 2004 tarihli Diinya

Gida Gini ‘niin ana temasini © Gida Giivenligi Igin Biyolojik Cesitlilik © olarak
belirlemis olup, insanlarin aktif ve saglikl bir yagam surdurebilmeleri igin yeterli
miktarda, kaliteli gidaya surdurulebilir bicimde ulagabilmelerini saglamada
biyolojik c¢esitliligin roline vurgu yapmayi amaclamaktadir. Bu vurgu, gida
guvenligi ve kontrol uygulamalarinin gerekliligine isaret etmektedir. Biyoteknoloji
ve genetik muhendisliginde kullanilan modern tekniklerin kullaniimasi ile olusan
artnlerin, insan sagligr ve biyogesitlilik Gzerindeki etkilerin olasi zararlarinin
belirlenebilmesi, zararin Onlenebilmesi ya da kaginilmaz oldugu durumlarda
kontrol altinda tutulmasi igin alinan Onlemleri ifade etmektedir. Bu
degerlendirme ise ” Risk Analizi © ile mimkundur. Risk analizi; degerlendirme,
yonetim ve iletisim ile saglanabilmektedir. Analizin sistemli bir sekilde
yurUtulebilmesi ve tedbirlerin zamaninda alinabilmesi igin, ulusal ve uluslararasi
dizeyde biyoguvenlik prensipleri olusturulmali ve uygulanabilmelidir. Her
tlkenin GDO ve GMU igin acil ve 6zenli bir ¢alisma yaparak 6zgiin normlar
olusturmasinin yaninda, ulkeler arasi bir protokolin uyesi olmasi gerekliligi de
dikkatleri cekmektedir. Bu gereklilik, gida guvenligi standartlarini geligtirmeyi ve
genellestirmeyi dogurmustur (EC, 2000; Berringer, 2000; Atherton, 2002).

2.11. Ulusal ve Uluslararasi Protokoller

Basglica uluslararasi biyoguvenlik dizenlemeleri sunlardir:

* UNIDO (BM Endiistriyel Kalkinma Organizasyonu) Sekretaryasi'nin 1991

Temmuz ayinda yayinladigi “Organizmalarin Cevreye Salimi Konusunda Go6-
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nulld Talimati”;

« FAO (BM Gida ve Tarim Organizasyonu) tarafindan, Bitki Genetik
Kaynaklari Komisyonu (CPGR)'nun talebi Uzerine hazirlatilarak, 1991 Kasim
ayinda yayinlanan “Bitki Biyoteknolojisi Talimati”;

 Gundem 21 (1992) ve Gundem 21’i hayata gegirme amacini tasiyan
Biyoteknolojinin Risklerinin Onlenmesi igin Uluslararasi Teknik Direktifler;

» Gelismekte olan Ulkelerin, biyoguvenlik kapasitelerini olusturmalarinda
kilavuzluk yapmak amaciyla UNEP (BM Cevre Programi) tarafindan
hazirlanmis olan “Biyoglivenlik Kilavuzu” (1997);

* BM Biyolojik Cesitlilik Sozlesmesi (6zellikle 8g ve 19. Maddeler),

* BM Cartegena Biyoguvenlik Protokoll (Anon, 1997; Anon, 2001a; Anon, 2001b).

2.11.1. Cartegena biyoglivenlik protokolu

Cartegena Biyoguvenlik Protokolu, baglayici gug¢ tasiyan ilk uluslararasi belge
olma niteligi tasimaktadir. 29 Ocak 2000 tarihinde Montreal’de ek protokol
olarak kabul edilmistir. 24 Mayis 2000’ de imzaya acilan protokol, GDO ve
gidalarda kullanimina kargi on tedbirlilik prensibine dayanmakta, riskleri
onceden belirlemeye ve Onlem almaya yonelik bir sistemi icermektedir. BM
Biyocesitlilik S6zlesmesine ek olarak sunulan bu protokoliin amaci, GDO’ larin
guvenli nakli, kullanimi s6z konusu oldugunda, insan saglginin korunmasi ve
cevreye saliniminda yeterli bir koruma duzeyinin saglanmasina katkida
bulunmaktir. Protokoldeki dizenlemeler 6zellikle sinir 6tesi hareketleri inceleme
kapsamina almaktadir (Anonymous, 2000a). 20 Agustos 2002 tarihinde, 103
bdlgesel toplulugun protokolde imzasi, 38 devletin onayi bulunmaktaydi. 13
Haziran 2003’ de Palau’ nun 50. devlet olarak protokoll onaylamis, protokolln
yururlige girmesi igin gegmesi gereken 90 gunlik yasal sure baslamistir
(UNEP, 2003).

2.12. GM Uriinlerin Saptanmasi

GM drunlerin saptanmasi da guvenlik yonunden gerekli bir durumdur. Gidalar
icerisinde transgenik olup olmadigini belirlemek igin c¢esitli yontemler
gelistiriimigtir. Cig ya da islenmis gidalarda tespit igin DNA varligi ya da DNA'nin
kodladigi proteinin varhigi arastiriimaktadir. Yontemler geligtirilirken duyarhlik,

maliyet ve guvenirlilik géz 6nunde bulundurulmaktadir (Gilbert, 1999).Cesitli
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kalitatif ve kantitatif metotlar bu degerlere gore gelistirilip, kullaniimaktadir
(Schreiber, 1999; Uzugora, 2000).

Protein bazli test metotlari olarak ELISA ve Western Blot teknikleri
kullaniimaktadir (Brett, 1999). DNA bazli test metotlari olarak PCR ve Southern
Blot teknikleri kullanilmaktadir. DNA bazl test metotlari daha hassastir (Ahmed,
1995; Ahmed, 2002).

2.13. Diinya Ulkeleri’nin GDO’ya Yaklagimlari ve Biyoteknolojinin

Gelecegi

Biyoteknoloji, biyolojik unsurlari, yeni islevler i¢in tekrar tasarlama olarak
gorulmektedir. Biyoteknolojinin gelecegi ise Ulkeler tarafindan kullaniimasi
(teknoloji entegrasyonu) ya da toplumlarin onu benimsemesine baglidir. Bu iki
parametrenin duslk ve vyuksek oldugu degerlere gore kombinasyon
yapildiginda dort temel durum senaryo ortaya ¢ikmaktadir.

1. Durum: Teknoloji entegrasyonunun ve kabullenmenin dusuk oldugu
glnimiiz dunyasinda biyoteknoloji Urlnleri nadirdir, pazarlamasi kisithdir,
toplum bu Urlnlere suphe ile yaklagsmaktadir.

2. Durum: Teknoloji entegrasyonunun ve kabullenmenin yuksek oldugu
tekno-ltopya dunyasinda, saglik, muhendislik, tarrm ve endustride birgok
soruna ¢ozum biyoteknolojidir. Toplum yararlarin farkindadir ve yogun kullanim
s6z konusudur.

3. Durum: Teknoloji entegrasyonunun dusuk ama kabullenmenin yuksek
oldugu dinyada, toplumsal destek hem egitim hem de yasal boyutta oldukga
yuksek duzeydedir. Ancak entegrasyon yetersizligi ylztinden drtnler nadir
bulunur. Pazarlama plani ise mukemmele yakindir.

4. Durum: Polis Devlet olarak isimlendirilmis ve ¢agdas, demokratik toplumlar
icin daha kotu olasiliklari iceren bir durumu ifade eder. Entegrasyon tarim,
saglk, muhendislik ve endustride hizli ve tam olarak gergeklesmesine ragmen,
toplumsal bir guvensizlik s6z konusudur. Toplumsal hosnutsuzlugun farkinda
olan devlet bunu gérmezden gelerek, bu gelismelere agikga destek ve koruma

politikasi izlemektedir ( Sager, 2001 ).
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Bu senaryolari goz onunde bulundurarak, gesitli Ulkelerin transgenik bitkileri
ekim alanlarinda ne kadar kullandiklarini gosteren Cizelge 2.6.’nin incelenmesi

Dunya’nin biyoteknolojiye bakisini gdzler 6nune serecektir.

Cizelge 2.6. Transgenik tarim yapan Ulkeler ve ekim alanlari (Milyon Hektar )

Ulke 2001 2002 2003 Degisim
(2002-2003)
Alan % Alan % Alan % Alan %
(+-)

ABD 35,7 68 39,0 66 42,8 63 +3,8 10
Arjantin 11,8 22 13,5 23 13,9 21 +0,4 2,9
Kanada 3,2 6 3,5 6 4,4 6 +0,9 25
Cin 1,5 3 2,1 4 2,8 4 +0,7 33
Guney Afrika 0,2 <1 0,3 1 04 1 +0,1 33
Avustralya 0,2 <1 0,1 <1 0,1 <1 - -
Hindistan - - <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 -
Romanya <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 -
ispanya <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 -
Uruguay <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 --
Meksika <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 -
Bulgaristan <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 --
Endonezya <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 -
Kolombiya - - <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 -
Honduras - - <0,1 <1 <0,1 <1 - -
Almanya <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 <1 <0,1 -
TOTAL 52,6 100 58,7 100 67,7 100 - -

James, ISAAA Briefs., 2003.

Dunyada toplam 60 milyon hektar alanda (Tdrkiye ytizblgiimiine yakin bir alan)
transgenik Urunlerin ekimi yapilmakla birlikte, ekim alanlarinin % 99'u ABD,
Arjantin, Kanada ve Cin’de bulunmaktadir. Bu ulkelerden ABD, 40 milyon

hektar ekim alani ile ilk sirada yer alirken, onu 13,5 milyon hektar ile Arjantin,



3,5 milyon hektar ile Kanada ve 2,1 milyon hektar ile Cin izlemektedir (James,
2003).

2.13.1. Avrupa ve GDO

AB'nin genetik yapisi degistiriimis organizmalarin ¢gevreye salimi konusunda 23
Nisan 1990 tarih ve 90/220/EEC kodlu direktifi, GDO'larin ticaretinde ve dogaya
saliminda kurallar belirlemektedir. AB'nin  genetik yapisi degistiriimis
mikroorganizmalarin kapali kullanimi konusunda da 23 Nisan 1990 tarih ve
90/219/EEC kodlu bir direktifi bulunmaktadir. Bu direktifin amaci ¢evre ve insan
saghginin  kapal  kullanima tabii degistiriimis  mikroorganizmalardan
kaynaklanabilecek risklere kargi korunmasidir. AB'nin GDQO'lari igeren bir diger
direktifi Yeni Gidalar ve icerikleri konusundaki 27 Ocak 1997 tarih ve
97/258/EEC kodlu direktifidir. Bu direktif digerlerinin yani sira GDO'lardan
uretilmis veya GDO igeren gidalarin insan saghg: i¢in tehlike olusturmamasini
garanti altina almayr amacglamaktadir. Bu amagla yeni gidalar pazara
surilmeden 6nce AB'nin degerlendirmesine alinmaktadir. Gen teknolojisi
Uzerine yaplilan tartismalar, Avrupa’ da daha uzun surmus ve teknik emniyet
sorununun Otesine gecgerek, daha ¢ok toplumsal sorunlara yonelmistir (Anon,
2001b).

2.13.2. Amerika Birlesik Devletleri ve GDO

Amerika’daki biyoteknoloji ile ilgili dUzenlemelere deginilecek olursa, tum yeni
teknolojilerin ¢ok dikkatli bir gekilde degerlendirimesi ve incelenmesi
gerekmektedir. iste bu nedenle ABD’de kurumlar arasi bir diizenleme sistemi
geligtiriimigtir. Bu sistem, modern biyoteknoloji ile Uretilen tarimsal Granlerin
guvenligini onaylamak igin, oldukg¢a iyi formule edilmis, titiz calisan bir
sistemdir. ABD ’de biyoteknoloji dizenleme gergevesini uygulamakla yukumlu
uc belli bash federal kurulus bulunmaktadir. Bunlardan birincisi, Amerikan
Tarim Bakanhg Hayvan Bitki Saghgi Koruma Hizmetleri. ikincisi, Saglik
Bakanligi Gida ve ilag Dairesi (FDA), ticlinciisii de Cevre Koruma Teskilatrdir.
Hayvan Bitki Sagligi Koruma Hizmetleri, Amerikan tarimini zararlilara ve hasta-
liklara karsl korumak ve biyoteknoloji Grtinlerinin tarimsal kullanimi igin dizenli
olmasini saglamaktan sorumludur. Ayni zamanda, biyoteknoloji ile elde edilen

bitki tUrevlerinin duzenli bir sekilde alan testinin yapilmasindan sorumludur ve
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bunu diuzenleyen kurulustur. Eger bir biyoteknoloji Grinu bitki, ¢evresindeki
diger bitkiler i¢in bir risk tegkil etmiyorsa, bu belirlenmisse, geleneksel turlerin
kullanimi kadar guvenli oldugu tespit edilmisse, bu durumda Hayvan Bitki
Saghgi Koruma Hizmetleri c¢ok ciddi duzenlemeler yapiimasini gerekli
gormemektedir. Boyle bir belirleme yapilmasi sonucunda da bu bitki gelistirilip
ticari olarak iglem gorebilmektedir. Cevre Koruma Teskilati ise, yeni herbisit ve
pestisit maddelerinin onayindan sorumludur. Ayni zamanda herbisit ve pestisit
nitelikleri tasiyan, biyoteknoloji tlrevi bitkilerin alan testi igin izin vermektedir.
Cevre Koruma Tegkilati ayni zamanda, pestisit sinifinda yer alan genetik
modifiye Urunlerin ¢evre agisindan guvenli bir sekilde kullanilmasini saglar. Bu
kurulus tarafindan, herbisit kullanim modellerinin ¢evresel etkileri ve herbisite
direngli genlerin yabani veya zararli akrabalari genisce degerlendiriimektedir.
FDA ise genetik olarak modifiye edilmis bitki tirlerinden elde edilmig gidalarin
guvenli olmasini saglamaktan sorumludur. TUm gida ve yem etiketlerinin dogru
olmasi ve yaniltici olmamasi igin dizenlemeleri uygulamakla sorumludur
(Gaskell et al., 1999).

2.13.3. Diger ulkeler ve GDO

Guney Pasifik Ulkelerinde bu konu ile ilgili higbir dizenleme bulunmamaktadir.
Asagida belirtilen bazi Ulkelerde ise gesitli transgenik bitkilerin alan denemeleri
yapilmaktadir. Bulgaristan; Alfalfa, tatin, Hindistan: Biber, lahana, hardal,
kanola, celtik, domates, Ukrayna: Kanola, misir, patates, seker pancari,
Tayland: Biber, pamuk, domates, Misir: Kabak, kavun, patates, domates,
bugday, seker kamigi, Meksika: pamuk, patates, domates, Rusya: misir,
patates, Filipinler: misir, celtik alan denemeleri yapilmaktadir. Kanada,
Avustralya, Sili, Uruguay ve Arjantin GDO' larin serbest ticaretinden yana
politika benimsemiglerdir (OECD, 2000).

2.13.4. Turkiye ve GDO

Ulkemizde genetik yapisi degistiriimis (transgenik) bitkiler ile ilgili olarak ilk
mevzuat hazirlik ¢caligmalari Tarim ve Koyisleri Bakanhgi tarafindan 1998 yili
basinda baslatiimistir. Bu ¢alismalar sonucunda hazirlanan “Transgenik Kiiltiir
Bitkilerinin Alan Denemeleri Hakkinda Talimat’ 14.05.1998 tarih ve TGD/TOH-
032 sayilh Bakanlik Olur’u ile yarurluge girmis olup; bu talimat hem yurtdigindan
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ithal edilmek istenen yurtdisinda gelistiriimis transgenik gesitlere ve hem de yurt
icinde geligtiriimis transgenik c¢esitlere uygulanacak iglemleri icermektedir.
Yururlikte olan “Transgenik Kliltir Bitkilerinin Alan Denemeleri Hakkinda
Talimat’a gore, transgenik bitkilerin ithalati igin, dnce belli bolgelerde Arastirma
Enstitilerince alan denemelerine alinmalarina izin verilmektedir. Alan
denemelerine alinmasi igin basvuruda bulunulan transgenik gesitlerde ise olasi

riskleri minimuma indirmek Uzere baslica su kriterler aranmaktadir:

1- Transgenik bitki ¢esidinin veya ona bu 06zelligi veren gen veya genlerin,
geligtiriimis olduklari Glkede basvuru yilindan en az 3 yil 6nce tescil edilmis
olmasi;

2- Cesidin basta tescil edildigi Ulke olmak Uzere, transgenik bitkilerle ilgili mev-
zuatin uygulanmakta oldugu ulkelerde de ticari olarak Uretiliyor olmasi;

3- Denenecek transgenik bitkinin insan, hayvan, bitki ve ¢evre saghgi yoninden
riskler tagsimamasi,

4- Turkiye flora ve faunasi icin potansiyel bir tehlike olusturmasini engellemek
uzere, transgenik bitkinin TUrkiye’de yakin akraba ve yabanileri olan tlrlere ait
olmamasi.

Talimatin yararlige girmesinden sonra, transgenik patates (Patates bécegi ve Y
virtisiine dayanikli), misir (misir kurdu ve misir kogan kurduna dayanikli) ve
pamuk (herbisite ve yesil kurt ile pembe kurda dayanikli) gesitleri 1998 yilinda
Arastirma Enstitllerince alan denemelerine alinmigtir. 1999 yilinda alan de-
nemelerine alinan bu cegitlerden transgenik patates hari¢ digerlerinin 2000
yihinda risk analizlerini de igerecek olan ikinci yil denemeleri yurutulmagtur
(Anon, 2001a).
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3. GEREG ve YONTEM

3.1. Gereg

3.1.1. Siganlar

Transgenik Bt Misirin dogum d6ncesi ve dogum sonrasi (prenatal ve postnatal)
gelisim, Ureme basarisi ve ureme sistemleri Uzerine etkilerinin ortaya
cikarilmasi amagclanan bu c¢alismada Wistar albino siganlar kullaniimistir.
Laboratuvar kosullarina uyum hizlari yuksek olan bu canllarin kolay ve ucuz
uretilebilmeleri, ¢alismanin bir nesil calismasi olmasi nedeni ile kisa slre
icerisinde fazla sayida yavru vermeleri yuzinden, deney hayvani olarak
siganlar segilmigtir. Ek olarak, memeli bir hayvan olan si¢anin, insan ile % 80
oraninda benzer sonuglar verecegi avantaji da géz 6nunde bulundurulmustur.
Sicanlar, Hacettepe Universitesi Deney Hayvanlari Uretim Merkezi'nden temin
edilmistir. Calismaya 2,5 aylik ergin disi siganlar ile baglanmigtir. Hayvanlarin
ortalama agirliklari 140-175 gramdir.

3.1.2. Besinler
3.1.2.1. Transgenik Bt misir

Deney gruplarindan, transgenik gruptaki siganlarin beslenmesinde kullanilan
yemin icinde % 20 oraninda yer alan DK 626 Bt kodlu transgenik misir
T.C.Tarim ve K&y isleri Bakanligi Tarimsal Arastirmalar Genel MidirlGgi
araciligiyla  Tohum Islah ve Sertifikasyon Dairesi Bagkanlgi’'ndan temin
edilmigtir. Cizelge 3.1.'de transgenik yem analiz sonuglari goralmektedir.

Cizelge 3.1. DK-626 Bt Misir icerik analizi

igindekiler Bulunma Yiizdesi ( %)
Su 11
Kuru Madde 89

Seker 2,33

Ham Protein| 9,28

Ham Yag 3,39

Nisasta 60,70

3.1.2.2. Referans misir

Referans deney grubundaki siganlarin beslenmesinde kullanilan yemin iginde
% 20 oraninda yer alan DK 626 kodlu referans misir T.C. Tarim ve Koy igleri

Bakanhgi Tarimsal Arastirmalar Genel Mudurligu araciligiyla Tohum Islah ve
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Sertifikasyon Dairesi Baskanhgr’ndan temin edilmigtir. Referans misir yem

analizi Cizelge 3.2.’de goOsterilmigtir.

Cizelge 3.2. DK-626 Referans misir igerik analizi

igindekiler Bulunma Yiizdesi ( %)
Su 11,50
Kuru Madde 88,50

Seker 2,10

Ham Protein| 9,37

Ham Yag 3,10

Nisasta 54,20

3.1.2.3. Pelet sican yemi

Deney hayvanlarinin beslenmesinde ana gida olarak kullanilan sigan pelet

yemi Dokuztug Yem A.$.den temin edilmis olup, icerigi Cizelge 3.3.de

belirtilmigtir.

Cizelge 3.3. Sigan yeminin icerigi

Kuru madde En az % 88

Ham protein En az % 24

Ham seluloz En ¢ok % 7

Ham kul En ¢ok % 8

HCI'de En ¢ok % 2

¢oziinmeyen kil

Kalsiyum En az- En cok % 1- 1,80

Fosfor En az % 0,90

Sodyum En az- En cok % 0,50- 0,80

NaCl (Tuz) En cok % 1

Methionine En az % 0,60

Kullanilan Misir, arpa, bugday, bugday kirigi, kepek, razmol, bonkalit,
maddeler akdari, cavdar, kuru pancar posasi, yulaf, aygicegi tohumu

kUspesi, pamuk tohumu kuspesi, soya kuspesi, findik
kUspesi, sorgum, tapiyoka, yonca unu, balik unu, et kemik
unu, kan unu, mercimek veya elek alti, D.C.P., melas, tuz,
kireg tasl, yag, vitamin A, vitamin D, vitamin E, demir,
mangan, bakir, ¢inko, kobalt.
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3.1.2.4. Yemlerin hazirlanisi

Pelet halindeki sican yemi, referans ve transgenik misirlar, Hacettepe
Universitesi, Biyoloji Boliimii, Botanik Anabilim Dal’'ndan temin edilen degirmen
yardimi ile, ayri ayri 6gutilmustar. Yemler, toplam misir orani % 20 olacak
sekilde hazirlanan karisimlar halinde, deney gruplarindaki siganlara gunluk
olarak verilmigtir. Kontrol grubuna ise sadece 6gutulmus sigan yemi verilmigstir.
Bu karisim, gebelik déneminin 1. gininden itibaren siganlara uygulanmis, 3
nesil boyunca devam etmistir. Hazirlanan yemler haftalik olarak karigtiriimis,
plastik kaplarda saklanmigtir. Transgenik gruba ait karisim ve ogutulmemis
misir, buzdolabinda muhafaza edilmigtir. Calismada kullanilan misir gesitlerine
hasat Oncesi ve hasat sonrasi evrelerin hi¢ birinde kimyasal ilag uygulamasi

yapiimamistir.

3.1.3. Laboratuvar kosullari

Calismanin deney asamasi, Hacettepe Universitesi Biyoloji Boliimii Deney
Hayvanlari Laboratuvar’'nda tamamlanmigtir. 48 haftallk deney siresince
laboratuvarda bulunan zaman ayarlayicisi ile foto periyot 12 saat aydinhk 12
saat karanlik olacak sekilde ayarlanmigtir. Gunlik olarak sicaklik ve nem
degerleri takip edilen laboratuvarda, deney boyunca sicaklik ortalama
22,70+2,02 ° C, nispi nem orani ise ortalama % 45,511+9,24 olarak

seyretmistir.

3.1.4. Kafesler

Deney hayvanlari, 36x16x18 cm ve 36x36x18 cm ebatlarinda polikarbonattan
yapilmig, nikelaj kaph 1zgara kapak ve yemlikli kafeslerde barindiriimistir.
Kafesler sicanlarin laboratuvar kosullarindan esgit ve en iyi sekilde
yararlanabilmeleri i¢in temizlik sirasinda haftalik olarak saat ibresi yonunde yer
degistirilmistir. Deney suresi igerisinde siganlara igme suyu olarak ¢gesme suyu

verilmigtir.

3.2. Yontem
3.2.1.Deney gruplarinin olusturulmasi
Hacettepe Universitesi Deney Hayvanlari Uretim Merkezi’ nden temin edilen 30

disi sican ve ciftlesme igin gerekli olan erkek bireyler, Hacettepe Universitesi
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Biyoloji Bolumiu Deney Hayvanlari Laboratuvar’na uyum saglamalari igin bir
hafta beklendikten sonra cifttesmeye alinmigtir. Gece boyunca ayni kafeste
kalan erkek ve disi bireyler, sabah ayriimis ve sut kesmigi seklinde vajinal plaka
gorulen digilerden vajinal simir yapilarak vajinal yayma o&rnegi alinmistir.
Otomatik pipet ile 100 yL serum fizyolojik vajinaya verilmis, pipetaj yaptiktan
sonra, sivi geri gekilip lama yayilmig ve ornek 1s1k mikroskobunda incelenmigtir.
inceleme sonucunda sperm gériilen érneklerin alindigi sicanlar deneye dahil
edilmis ve gebeligin 1. gunl olarak kayit edilmistir. 30 disi bireyin gebe kalma
sirasina bakilmaksizin, kontrol, referans ve transgenik olarak isimlendirilen Ug¢

deney grubu olusturulmustur.

3.2.2. Deney uygulama plani

Deney bir nesil ¢calismasi olarak dizenlenmigtir. Prenatal ve postnatal gelisme
metodu ICHG’e (/Internationel Conference on Harmonisation Guidelines) gore
yapilandiriimistir (Henck and Davis, 1997). Kontrol, referans ve transgenik
olmak Uzere lg¢ deney grubu olusturulmustur. 30 @ sican 30 & sigan ile
ciftlesmeye konulmustur. Vajinal simir incelemesi yapilan digiler preparatta
sperm goérulmesi ile deneye dahil edilmiglerdir. Ciftlesmeye her grupta 10’ar ¢
gebe olana kadar devam edilmistir. Gebeligi belirlenen siganlar, gebeligin 1.
guininden baslayarak grubunun diyetine uygun olarak hazirlanan 6gutilmus
yemle, emzirme doneminin sonuna kadar beslenmiglerdir. Sigcanlarin prenatal
donemlerinin incelenebilmesi agisindan, olusturulan her gruptan 4’er digsi
gebeligin 20. giininde disekte edilerek inceleme yapilmistir. U¢ gruptan kalan
6’ sar disi sigan dogum, emzirme ve yavru bakimi sureglerini bitirdikten sonra
disekte edilmistir. Kendi kendine beslenebilecek duruma gelen yavrular digi ve
erkek olarak ayri kafeslerde buyume, gelisme ve erginlesme donemlerine
(vaklasik 2,5 ay) kadar beslenmistir. Bu yavrular kendi aralarinda uygun
caprazlamalar yapilarak, ciftlestiriimislerdir. Gebelik tespiti i¢in yine vajinal
yayma yontemi kullaniimistir. Tum digilerin gebe kalmasi saglandiktan sonra
erkek siganlar disekte edilmistir. Gebe digilerin gebelik donemleri ve yavru
bakimi boyunca beslenmeye devam edilmistir. Yavrular, dogumdan sonra
bakim icin gerekli olan U¢ haftadan sonra annelerinden ayriimistir. Anneler
disekte edilerek gerekli dokulari ahinmigtir. Yavrular buyime, gelisme ve

erginlesme ddnemleri slUresince (yaklasik 2,5 ay) beslenmistir. Bu yavrular
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kendi aralarinda uygun caprazlamalar yapilarak, ciftlestiriimiglerdir. Gebelik
tespitinin ardindan dogum ve emzirme donemlerinin bitisi ile ¢alisma sona
ermistir. Calisma boyunca her iki gebelik doneminde de disiler gunlik olarak
tartilmistir. Yavrularin deney siresince haftalik olarak agirliklari alinmistir. Yeni
dogan yavrularin tartiimasi sirasinda, tek batinda dogan her yavru grubu igin
ayri eldivenler kullaniimigtir. Deney gruplarinin olusturulmasi ve kullanilan
hayvanlarin eseyleri ve sayilari deney plani Cizelge 3.4." de ayrintili olarak

gOsterilmistir.

3.2.3. Deney gruplarinin beslenmesi

Gruplar igin uygun karisimlar haftallk olarak hazirlanmigtir. Hazirlanan
yemlerden referans ve kontrol grubununkiler oda sicakhginda, agzi kapali
plastik kaplarda muhafaza edilmistir. Transgenik grubunun besin karigimi ise
buzdolabinda + 4 ° C’ de plastik bir kapta korunmustur. Gunluk olarak beslenen
hayvanlar i¢in ayri tarti kaplari ve kdrekler kullaniimistir. Gebelik ve emzirme
dénemlerinde digilere 25 g/hayvan/gun olacak sekilde yem verilmigtir.
Yavrularin buyume, gelisme ve erginlesme donemleri ve ciftlesme
donemlerinde ise hayvan basina 20 g/hayvan/gun olacak sekilde besin

verilmigtir.

Deney gruplarinda siganlarin su ihtiyacini karsilamak igin, aliminyum agizlikh
cam sigelere hayvan basina gunluk 50 mL ¢gesme suyu kullaniimistir. Gunluk
olarak su tuketimi takip edilmis ve sular yenilenmistir. Cam suluklar her gin

temizlenmis; iki haftada bir gamasir suyuyla dezenfekte edilmistir.

3.2.4. Histolojik inceleme

Kontrol, referans ve transgenik gruplarinda bulunan ve uygulama planinda
belirtilen zamanlarda disekte edilecek erkek ve disi sigcanlarin vicut agirliklar
Olciimis daha sonra eter ile bayiltilmistir. Servikal dislokasyonun ardindan,
erkek siganlardan testis, epididimis, prostat bezi ve seminal kesecik (vezikdil),
disi siganlardan ise plasenta, ovaryum ve uterus ¢ikartilmistir. Kurutma kagidi
ile temizlenen organlarin agirliklari kaydedildikten sonra, uygun pargalar

alinarak Bouin fiksatifinde tespit edilmistir. Bu islemden sonra % 70’ lik alkole
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Cizelge 3.4. Deney plani

GRUPLAR
KONTROL REFERANS TRANSGENIK
10 @ 10 @ 10 @

Ciflesme Ciflesme Ciflesme

(2 hafta) @ (2 hafta) ﬂ (2 hafta) ﬂ

Gebelik (3 hafta) Gebelik (3 hafta) Gebelik (3 hafta)

* 49 gebe @ * 49 gebe ﬂ * 49 gebe ﬂ

20. giinde 20. giinde 20. giinde

diseksiyon Dogum (6%)  F1

i

Emzirme (3 hafta)

i

Erginlesme(12 hafta)
Ciflesme
(2 hafta )
Gebelik (3 hafta)

Dogum F2

|

Emzirme (3 hafta)

|

Erginlesme(12 hafta)

Ciflesme
(2 hafta) ﬁ
Gebelik (3 hafta)

|

Dogum F3
**Ciflesen
& siganlar
ve anneler
disekte edildi.

* Diseksiyonla ovaryum,
uterus ve plasenta
dokulari incelenmek Uzere
alinmigtir. Fetus agirlik ve
boylar kaydedilmigtir.

**2 sicanlardan testis,
episidimis, prostat,
seminel vezikul dokulari
incelenmek Uzere
alinmistir. @ siganlardan
ovaryum ve uterus
dokulari incelenmek Uzere
alinmigtir.

diseksiyon Dogum (6%)  F1

I

Emzirme (3 hafta)

I

Erginlesme(12 hafta)
Ciflesme
(2 hafta )
Gebelik (3 hafta)

Dogum F2

|

Emzirme (3 hafta)

!

Erginlesme(12 hafta)
Ciflesme ﬂ
(2 hafta)
Gebelik (3 hafta)

|

Dogum F3
**Ciflesen
& siganlar
ve anneler
disekte edildi.

* Diseksiyonla ovaryum,
uterus ve plasenta

dokulari incelenmek Uzere
alinmigtir. Fetus agirlik ve

boylar kaydedilmigtir.
**2 sicanlardan testis,
episidimis, prostat,
seminel vezikul dokulari
incelenmek Uzere
alinmistir. @ siganlardan
ovaryum ve uterus

dokulari incelenmek Uzere

alinmigtir.

diseksiyon Dogum (6%)  F1

I

Emzirme (3 hafta)

I

Erginlesme(12 hafta)
Ciflesme
(2 hafta )
Gebelik (3 hafta)

Dogum F2

|

Emzirme (3 hafta)

|

Erginlesme(12 hafta)

Ciflesme
(2 hafta) ﬂ
Gebelik (3 hafta)

|

Dogum F3
**Ciflesen
& siganlar
ve anneler
disekte edildi.

* Diseksiyonla ovaryum,
uterus ve plasenta
dokulari incelenmek Uzere
alinmigtir. Fetus agirlik ve
boylari kaydedilmigtir.

**2 sicanlardan testis,
episidimis, prostat,
seminel vezikul dokulari
incelenmek Uzere
alinmistir. @ siganlardan
ovaryum ve uterus
dokulari incelenmek Uzere
alinmigtir.
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alinan dokular, rutin preparasyon teknikleri kullanilarak preparat haline
getirilmistir. Preparatlar, Hematoksilen & Eosin (H & E) boyasi ile boyandiktan
sonra, 11k mikroskobu ile incelenmis, histopatolojik degerlendirme sonucu

g6zlenen degisiklikler fotograflanmistir.

Gruplardaki erkek siganlar icin seminifer tibudl ve epididimis Olgumleri
yapilmistir. Spermatit evrelerinin genis ¢esitliligi, tibul bayukltklerinin yakinligi
ve en buyuk tabdllerin VII. ve VIII. seminifer tlbullerde olmasi nedenleri ile,
Olcumler bu agsamada gercgeklestiriimigtir. Seminifer tubdllerin agamalarinin ayirt
edilebilmesi igin, PAS (Periyodik Asit-Schiff) boyasi tercih edilmigtir. Her
gruptan 5’ er hayvanda, rastgele Ug¢ tubulde Olcim islemi yapilmistir. Tubul
caplari, tubul lomen c¢aplari ve epitel yuksekligi kaydedilmis, verilerin analizi
yapildiktan sonra, gruplar arasinda karsilastirma yapilmigtir. Ayrica yuvarlak
epididimis tubullerinin de tubul ¢api, tubul lumen c¢api ve epitel yuksekligi
Olcllerek, istatistiksel degerlendirme  sonuglari gruplar  arasinda

karsilastiriimigtir.
3.2.5. Sperm parametreleri i¢in incelemeler
Diseksiyon sirasinda, sol epididimisin Ust bolumu ve sol epididimisin alt bolimu

sperm sayimi ve sperm morfolojisinin incelenebilmesi i¢in alinmistir.

3.2.5.1. Sperm sayimi

Sperm sayimi yapabilmek igin sol epididimisin Ust bolumu kullaniimistir. Teknik

asagida belirtilen siraya gore uygulanmistir (Boockfor and Blake, 1997).

e Sol epididimisin Ust bolimiu 1 mL serum fizyolojik iceren ependorf
tUpune konulup, bir makas yardimi ile klguk pargalara ayrilmistir.

e Tulpler sayim islemi yapilana kadar buzdolabinda + 4°C‘de saklanmisgtir.

e Sayim yapilirken bu tupteki karisimdan 100 pL alinarak, 800 pyL serum
fizyolojik iceren bagka bir ependorf tuplne nakledilmigtir. Bu islemin
ardindan tipe 100 pyL Eosin Y boyasi eklenmis ve yavas hareketlerle
karigmasi saglanmigtir.

e Boyama icin tupler 1 saat oda sicakliginda bekletilmigtir.
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Sayim i¢in Neubauer lami kullaniimistir. Lam Uzerine 1 pyL karisimdan
konulmus; 1sik mikroskobunda, lamdaki rastgele 5 bdélmede bulunan

spermler sayilmig ve ortalamasi alinmigtir.

3.2.5.2. Sperm morfolojisi

Sperm morfolojisini inceleyebilmek igin sol epididimisin alt boluma kullaniimig

ve asagida belirtilen yol izlenmistir (Boockfor and Blake, 1997).

Sol epididimisin alt bolumd 1 mL serum fizyolojik iceren ependorf tipune
konulup, bir makas yardimi ile kliguk pargalara ayrilmistir.

Bu karisim 4 gun buzdolabinda bekletilmistir.

Karisimdan 100 yL alinarak, igerisinde 500 pyL serum fizyolojik bulunan
ependorf tipune aktarim yapilmigtir.

Hafifge c¢alkalanan karigim lam Uzerine yayilarak, oda sicakhdinda
kurumasi icin bekletilmistir.

Kuruyan ornekler 5 dakika alkol ile fiske edilmigtir.

Ornek fiksasyonun ardindan Eosin Y ile 12 saat boyanmaya
birakilmistir.

Cesme suyunda yikanip, kuruyan preparatlar ksilende 30 dakika

tutulduktan sonra Uzeri entellan ile kapatiimigtir.

3.3. istatistiksel Analizlerin Yapilmasi

Deneysel verilerin istatistiksel analizi yapilirken SPSS 11.0 istatistik programi

kullaniimistir. Verilerin énem kontroll ise; tek yonlu varyans analizi ANOVA,

parametrik olmayan veriler icin; Kruskal Wallis testi kullanilmistir. P (istatistiksel

6nem kontrolli) < 0,05 dlzeyindedir.
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4. BULGULAR
4.1. Genel Sonuglar
Calismada Transgenik Bt misirin sigcanlar Uzerindeki prenatal ve postnatal

gelisimleri Uzerine etkileri incelenmigtir.

Laboratuvar kosullar kaydedilmis, si¢canlarin genel durumlari ve davranislari

deney slresince incelenmisgtir.

Prenatal donemde ve postnatal donemde su, yem tiketimi agirhk kazanclar
incelenmigtir.  Ayrica Prenatal donemde plasenta ve gobek kordonu

morfometrisi ve morfolojisi incelenmistir.

Postnatal donemde erkek sicanlarda ise sperm sayimi ve morfolojisi
incelenmis, epididimis seminifer tubul morfometrisinin istatistiksel analizi

yapiimigtir.

Histolojik olarak prenatal donemde plasenta, ovaryum ve uterus dokulari,
postnatal donemde ise erkek sigcanlarda; testis, prostat, epididimis, seminal
kesecik, disi sigcanlarda ise; ovaryum ve uterus dokulari patolojik agidan

incelenmistir.

Tum bu incelemeler sonucunda transgenik Bt misirin prenatal ve postnatal
gelisim Uzerine etkisiz oldugu tespit edilmistir. Gruplar arasinda gézlenen bazi

farkhliklarin ise 6nem kontrolU yapildiginda anlamsiz oldugu bulunmustur.

4.1.1. Laboratuvar kosullari ve kullanilan siganlarin genel durumliari

Laboratuvar kosullari gunlik olarak kaydedilmistir. Ortalama sicaklik
22,70£2,02 ° C, ortalama nem ise % 45,51+9,24 degerindedir. Gebelik,
emzirme, erginlesme, ciftlesme donemlerinden gecgen disi ve erkek si¢anlar her
nesil ve grup icin gozlemlenmistir. Gebelik ve emzirme doneminde disi
sicanlarda saldirganhk, asiri durgunluk gibi anormal davraniglar gruplar
arasinda farkliik gostermemistir. Buna karsin yavru bakimi incelendiginde
transgenik Bt misir uygulanan grupta diger test gruplarina goére fazla oranda

kanibalizm (yavrularini yeme davranigi) goézlenmistir. Yavrularin dogumdan
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sonraki renklerinin degismesi, vicut killanmasinin baslamasi ve tamamlanmasi,
g6z ve kulaklarin acgilmasi, sivi ve kati gidaya baslama zamanlari dikkate
alindiginda gruplar arasinda farklihk kaydedilmemistir. Prenatal ve postnatal
dénemde besin tercihleri incelenmis, sigcanlarin diyetlerine goére tercih

yapmadiklari gorulmastur.

4.1.2. Istatistiksel analizlerin sonuglari

Calisma boyunca kaydedilen veriler prenatal ve postnatal donemler géz oninde
bulundurularak degerlendirilmigtir. Bu donemlerde kendi arasinda gebelik,
emzirme, gelisme ve erginlesme alt donemlerine ayrilarak degerlendirilmigtir. Alt
doénemler ise 1. nesil, 2. nesil, disi ve erkek sigcanlar ayri ayri incelenmek kosulu

ile gruplandirilarak degerlendirilmistir.

4.1.2.1. Prenatal (dogum oncesi) donem verilerin analiz sonuclari

Prenatal dénemde gebelik takibi yapiimistir. Su, yem tliketimi ve agirlik kazanci
gruplar arasinda karsilastirimigtir. Su ve yem tuketimi sonuglari Cizelge 4.1.
‘de belirtilmistir. Agirhk kazanglar ise Cizelge 4.2. ‘de verilmistir. Prenatal
donemde fotus ve plasenta morfometrisi (Cizelge 4.3.), prenatal donemde
gobek kordonunun yerlesimi ve morfometrisi (Cizelge 4.4.), prenatal donemde
plasenta morfolojisi (Cizelge 4. 5.), prenatal ddonemde f6tUs, plasenta agirliklar
ve plasental indeks sonuglari (Cizelge 4.6.) degerlendiriimigtir. Prenatal

dénemin gebelik takibi genel sonuglari ise Cizelge 4. 7. ‘de gosterilmigtir.

Cizelge 4.1. Uygulama ve kontrol gruplarindaki gebe siganlarin besin ve su
tuketimi (Prenatal dénem)

GRUPLAR Gebelik yagi | Besin tiiketimi Su tiiketimi
(Giin) (9) (ml)
Kontrol 20 16,15+2,49 38.22+8.93
Referans 20 16,95+£3,97 31.,58+9.90
Transgenik 20 19,92+2,82 36,00%9,59

Gruplar arasinda besin tuketimi karsilastirildiginda transgenik misir ile
beslenen disi sigcanlarin belirgin oranda tuketiminin arttigi goriimektedir.
Referans grubu ile karsilastirildiginda ise farklilik vardir. Referans misir tuketen
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grup ile kontrol grubununun besin tuketimi benzer degerler tagimakta, veriler
kargilastirildiginda anlamli istatistiksel sonug gikmamaktadir. Buna karsilik su
tiketimi acisindan referans misir ile beslenen grup kontrole gdére anlamli
oranda az su tuketmistir. Transgenik grup ve kontrol grubunun su tiketimleri

benzerlik gostermektedir ve referans grubuna gore fazladir.

Cizelge 4.2. Prenatal donem agirlik kazanci ve foétus sayisi inceleme sonuglari

GRUPLAR Gebelik | Fotus Rezorbe Baslama Bitis Agirhk
yasi sayisli fotus agirhgi agirhgi kazanci
sayisli
(Gun) (n) (nr) (9) (9) (9)
Kontrol
159,75 225,25 65,5
20 31 - + + +
9,28 11,61 11,21
Referans
170,25 253,25 83
20 36 - + + +
25,14 38,06 15,12
Transgenik
163,75 243,75 80
20 45 2 * t t
22,76 38,79 16,57

Gruplar arasinda gebelige baslangi¢ agirhigi ve bitis agirligi arasinda agirhk
kazanci % deger olarak hesaplandiginda, transgenik grup ortalama
%48,60+0,04, referans grup ortalama %48,86+0,05, kontrol grup ise ortalama
%41,23£0,08 agirlik kazanmistir. Kargilagtirma yapildiginda referans ve
Transgenik gruplarinda % agirhik kazanci olarak benzerlik bulunmaktadir.
Ancak kontrol grubunun % agirlik kazanci, referans ve Transgenik gruplarina
goOrece oldukga azdir. Sekil. 4.1."de Prenatal doneme ait; kontrol, referans ve
transgenik gruplarinda bulunan siganlarin, gunluk agirlik kazanci grafikleri yer

almaktadir.
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Kontrol grubu agirlik artisi grafigi (Prenatal Dénem)

300

250

200

150

Agirlik(g)

100

50

0

Giinler

Referans grubu agirlik artigi grafigi(Prenatal D6nem)

350
300
250
200

150 M

100

Agiriik(g)

50

0
0 5 10 15 20 25

Giinler

Transgenik grubu agirlik artigi grafigi(Prenatal D6nem)

350

300

250
_ —e— 1. HAYVAN
g 200 =2 HAYVAN
E, 150 3. HAYVAN
.4 HAYVAN

100

50

0

0 5 10 15 20 25
Giinler

Sekil. 4.1. Prenatal ddnemde gruplar arasindaki agirlik kazanglarinin kargilastiriimasi
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Cizelge 4. 3. Prenatal déonemde, uygulama ve kontrol gruplarindaki fotls ve
plasenta morfometrisi

GRUPLAR | Gebelik yasi | Fotls sayisi Plasenta Plasenta Plasenta
boyu eni kalinhgi
(Gun) (n) (cm) (cm) (cm)

Kontrol

20 31 1,27+ 0,19 | 1,07+0,10 | 0,46+0,07
Referans

20 36 1,2840,22 | 1,13+0,09 | 0,46+0,10
Transgenik

20 45 1,3840,22 | 1,12+0,13 | 0,50+0,08*

* Transgenik grup plasenta kalinligi énem kontrolii =0,06 (P=istatistiksel 5nem kontrolii <0,05)

Cizelge 4.4. Prenatal donemde, uygulama ve kontrol gruplarindaki gdbek
kordonunun yerlesimi ve morfometrisi

GRUPLAR | Gebelik | Fotus Gobek Gobek kordonunun plasental
yasli sayisl kordonunun yerlesimi
uzunlugu Merkezi | Ekzantrik Marijinal
(Guin) (n) (cm)
Kontrol 20 31 3,330,26 30 1 i
Referans | o9 36 2,07+0,43 35 1 i
Transgenik |, 45 3,18+0,37 45 i i
Cizelge 4. 5. Prenatal donemde uygulama ve kontrol gruplarindaki plasenta
morfolojisi
GRUPLAR Gebelik Fotus Plasenta
yasi sayisli
Disk | Oval | 2 Tam | Degil
(Guin) (n) loblu
Kontrol
20 31 3 28 - 31 -
Referans
20 36 4 32 - 36 -
Transgenik
20 45 14 30 1 44 1
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Cizelge 4.6. Prenatal donemde, uygulama ve
plasenta agirliklar ve plasental indeks sonuglari

kontrol gruplarindaki foétus,

GRUPLAR | Gebelik | Fotus | Plasenta Fotus Plasental indeks

yasl sayisi agirhgi agirhgi

(Plasenta agirhigy/

(Gun) (n) (9) (9) fotus agirhgi)
Kontrol

20 31 0,4510,05 | 4,760,176 | 0,096+0,011
Referans

20 36 0,49+0,05 | 5,48+0,47* | 0,090+0,010
Transgenik

20 45 0,4810,06 | 4,78+0,33 | 0,100+0,012

*Referans grubu kontrol grubuna gére 6nmli éigiide farklidir.

Cizelge 4.7. Prenatal donemde uygulama ve kontrol gruplarindaki gebe
sicanlarin takibi genel sonuglar
PRENATAL DONEM GRUPLAR
GEBELIK TAKIBI
Kontrol Referans Transgenik
Gebelik siiresi (Giin) 20 20 20
Gebelik baslangi¢ agirhigi (g) 159,75 170,25 163,75
+ + +
9,28 25,14 22,76
Gebelik bitis agirhigi (g) 225,25 253,25 243,75
+ + +
11,61 38,06 38,79
Agirlik kazanci (g) 65,5 83 80
+ + +
11,21 15,12 16,57
A o
Agiriik kazanc (%) 41,23:0,08 48,8610,05 48,60+0,04
Gebelikte su tuketimi (mi) 38,225:8,93 | 31,5875:9,90 369,59
Gebelikte yem tuketimi (g) 16,152,49 16,95+3,97 19,92+2,82
Fotus sayisi (n) 31 36 45
Fotus agirhgr (g) 4,76+0,16 5,48+0,47 4,78+0,33
Fotus boyu (cm) 3,8340,15 4,07+0,24 3,9520,15*

* Fotiis boyu Transgenik grupta, referans ve kontrol grubundan

o6nemli derece farklidir.
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4.1.2.2. Postnatal (dogum sonrasi) donem verilerin analiz sonuclari

Postnatal donemde gebelik, emzirme gelisme ve erginlesme ciftlesme
doénemleri incelenmis veriler kaydedilmistir. Bu veriler déonemsel ve eseysel
olarak degerlendirilmigtir. Ayrica 1. nesil kendi iginde 2. nesil kendi icinde
degerlendirilmigtir. Yapilan istatistiksel ¢alisma sonucunda gruplar ve eseysel
alt gruplar arasinda su, yem tuketimi agirlik kazanglari agisindan onemli bir
farkhlik bulunamamistir. Ayrica gebelik slresi, agirlik kazanci yavru sayilari ve
esey oranlari degerlendirilmistir. 1. nesilin elde edilecedi sicanlarin gebelik
donemindeki agirlik kazanci, besin ve su tlketimi, yavru sayisi ve esey oranlari
; Cizelge 4.8.de 1. nesil siganlarin gebelik donemindeki agirlik kazanci, besin
ve su tuketimi, yavru sayisi ve esey oranlari; Cizelge 4.9." da, 2. gebelik takibi
icin; Cizelge 4.10.’da, 2. nesil gelisme ve erginlesme takibi i¢in; Cizelge 4.11.
de ve 2. nesil siganlarin gebelik donemindeki agirlik kazanci, besin ve su

tuketimi, yavru sayisi ve esey oranlari Cizelge 4.12. ‘de gosterilmigtir.

Cizelge 4.8. 1. nesilin elde edilecedi siganlarin gebelik donemindeki agirlik
kazancl, besin ve su tuketimi, yavru sayisi ve esey oranlari

POSTNATAL Q('j_NEM GRUPLAR
GEBELIK TAKIBI
(1. GEBELIK) Kontrol Referans Transgenik
Gebelik siiresi (Gun) 21,0340,32 21,3+0,35 21,3+0,33
Gebelik baslangi¢ agirhgi 162,25 165,27 168,21
(9) + + +
8,2 21,1 19,78
Gebelik bitis agirhgi (g) 233,29 259,25 239,24
+ + +
10,57 33,45 38,79
Agirlik kazanci (g) 69,5 80 77,5
+ + +
11,33 14,15 16,40
Gebelikte su tiiketimi (ml) 38,2418,76 37,5849,45 37,4+9,88
Gebelikte yem tiiketimi (g) 18,25+2,52 18,15+2,47 19,87+2,86
Yavru sayisi (n) 28 19 24
Yavru esey orani (¢ / &) 139 ve 158 99 ve 104 179 ve 78
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Cizelge 4.9. Gelisme ve erginlesme doneminde digi ve erkek siganlarin yem ve
su tuketimleri ve toplam sigan sayisi

Gelisme ve GRUPLAR

erginlesme

donemi Kontrol Referans Transgenik
(12

hafta) 0 3 e 3 0 3

1. NESIL Sigcanlar | Siganlar | Sigcanlar | Sicanlar | Siganlar | Siganlar
Yem

tuketimi 19,05+0,20 | 20,004+0,00 | 19,954+0,03 | 19,96+0,04 | 19,97+0,01 | 20,00+0,01
(9)

Su

tiketimi 19,85+0,84 | 22,90+0,87 | 19,45+0,89 | 24,09+0,90 | 20,17+0,77 | 25,89+0,67
(ml)

Z Sigan 139 154 99 104 179 78
sayisl

Cizelge 4.10. 1. nesil siganlarin gebelik donemindeki agirlik kazanci, besin ve
su tuketimi, yavru sayisi ve esey oranlari

POSTNATAL D_('j_NEM GRUPLAR
GEBELIK TAKIBI
(2. GEBELIK) Kontrol Referans Transgenik
Gebelik siiresi (Gun) 21,310,30 21,310,33 21,310,34
Gebelik baslangi¢ agirhgi 166,25 165,41 169,74
(9) + t +
7,5 15,5 21,5
Gebelik bitis agirhg (g) 241,3 255,5 242,85
+ + +
10,55 34,45 35,5
Agirhik kazanci (g) 72,5 76,4 70
+ + +
10,83 17,15 12,5
Gebelikte su tiiketimi (ml) 39,2418,68 38,58+9,54 38,419,72
Gebelikte yem tiiketimi (g) 20,33+2,52 21,25+2,35 21,68+2,55
Yavru sayisi (n) 26 45 71
Yavru esey orani (¢ / J3) 9¢ ve 174 219 ve 344 389 ve 33 7
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Cizelge 4.11. Gelisme ve erginlesme doneminde disi ve erkek si¢canlarin yem
ve su tuketimleri ve toplam sigan sayisi

Geligsme ve GRUPLAR

erginlesme

donemi Kontrol Referans Transgenik
(12

hafta) ? 3 ? d ? d

2. NESIL Siganlar | Siganlar | Siganlar | Siganlar | Siganlar | Siganlar
Yem

tiiketimi 18,85+0,78 | 20,00+0,00 | 19,98+0,02 | 20,00+£0,01 | 19,18+0,76 | 19,98+0,01
(9)

Su

tiiketimi 20,8910,81 | 22,90+0,87 | 22,54+0,45 | 24,55+0,51 | 19,48+0,95 | 27,7610,45
(ml)

Z Sigan 9 17 21 34 38 33
sayisi

Cizelge 4.12. 2. nesil sigcanlarin gebelik donemindeki agirlik kazanci, besin ve

su tuketimi
POSTNATAL D_('j_NEM GRUPLAR
GEBELIK TAKIBI
(3. GEBELIK) Kontrol Referans Transgenik
Gebelik siiresi (Gun) 21,03+0,32 21,01+£0,33 21,03+0,32
Gebelik baslangi¢ agirhgi 154,5 161,5 160,75
(9) + + +
8,25 14,5 19,5
Gebelik bitis agirhg (g) 226,3 258,5 234,45
+ + +
10,11 20,4 17,5
Agirlik kazanci (g) 72,5 76,4 70
+ + +
10,83 17,15 12,5
Gebelikte su tiiketimi (ml) 37,2148,90 37,51+9,77 37,3549,92
Gebelikte yem tuketimi (g) 20,38+2,41 21,17+2,38 21,49+2,87

4.1.2.2.1. Disi si¢anlar i¢in sonuglar

Disi siganlardan ovaryum ve uterus dokularinin patolojik agidan incelenebilmesi

icin alinan organlarin agirliklari

kaydedilmis, veriler

istatistiksel

olarak

degerlendirilmigtir. Degerlendirme sonucunda, gruplar arasindaki farklilik 6nem

dizeyinin altinda ¢ikmigtir. Alinan organlarin agirhginin viicut agirligina orani ile
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elde edilen relatif organ agirliklari da karsilastirimis ve gruplar arasinda

istatistiksel olarak bir faklilik kaydedilmemistir. Cizelge 4.13 ‘de ovaryum agirligi

ve relatif ovaryum agirligi degerleri gosterilmigtir.

Cizelge 4.13. Uygulama ve kontrol gruplarindaki disi siganlarin ovaryum, vucut
agirliklari ve organ agirhiginin, vicut agirliklarina orani ile olusan indeks degerleri

GRUPLAR Ovaryum agirhgi Viicut Ovaryum agirhgi /
(9) agirhgi vucut agirhgi indeksi
Sag Sol (g) Sag Sol
ovaryum ovaryum ovaryum ovaryum
icin icin
Kontrol 0,05 0,058 177,6
t t t 0,00028 0,00032
0,01 0,00 9,01
Referans 0,054 0,06 218,4
+ + + 0,00024 0,00027
0,00 0,00 27,79
Transgenik | 0,051 0,056 202,8
+ + + 0,00025 0,00027
0,00 0,00 31,66

4.1.2.2.2. Erkek siganlar i¢in sonuglar

Erkek siganlardan alinan testis, epididimis, prostat, seminal kesecik agirliklari

istatistiksel olarak degerlendiriimis,

gruplar arasinda &énemli

bir farklilik

bulunamamistir. Ayni zamanda organlarin vicut agirigina orani ile relatif organ

agirliklart bulunmus ve gruplar arasinda karsilastirma yapilmistir. Sonugta

relatif organ agirliklari agisindan bir farklilik tespit edilememigtir.

Erkek

sicanlardan alinan organlarin agirliklari ve vicut agirliklar Cizelge 4.14° de,

organ agirhigi/ vacut agirhgi indeksleri ise Cizelge 4.15 ‘ de gosterilmigtir.
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Cizelge 4.14. Uygulama ve kontrol gruplarindaki erkek siganlarin organ
agirhklari ve vucut agirliklar

GRUPLAR Viicut Testis Epididimis agirhgi (g) | Prostat Seminal
agirhklari agirhgi agirhgi Kesecik
(9) (9) (9) agirhg
(9)
Sag Sol Sag Sol Dolu Bos
testis | testis | epididimis | epididimis agirhk | agirhk
(9) (9) (9) (9)
Kontrol 260,5 1,39 | 1,32 0,52 0,55 0,65 1,46 0,32
+ + + + + + + +
11,78 0,11 0,12 0,11 0,12 0,15 0,14 0,05
Referans 254 1,32 | 1,28 0,55 0,59 0,56 1,46 0,34
+ + + + + + + +
8,67 0,11 0,05 0,17 0,17 0,14 0,18 0,06
Transgenik | 287,42 1,5* 1,45 0,61 0,61 0,58 1,75 0,35
+ + + + + + + +
36,90 0,13 | 0,18 0,25 0,23 0,12 0,30 0,01

*Kontrolden farklidir.

Cizelge 4.15. Uygulama ve kontrol gruplarindaki erkek si¢canlarin organ agirliklarinin
vucut agirliklarina orani ile olusan indeks degerleri

GRUPLAR Testis Epididimis Prostat Seminal

agirhgi/viacut agirhgi/vacut agirhgi agirhgi/vicut kesecik

agirhgi indeksi indeksi agirhgi agirhgi/

indeksi vucut

Sag Sol Sag Sol agirhgi

testis testis | epididimis | epididimis indeksi

icin icin icin icin

Kontrol 0,005343 | 0,005079 0,002007 0,017736 0,002541 0,001233
+ + + + + +

0,00044 | 0,00043 0,00044 0,05396 0,00064 0,00020

Referans 0,056123 | 0,005061 0,00222 0,002356 0,002231 0,001353
+ + + + + +

0,16090 | 0,00022 0,00072 0,00072 0,00052 0,00025

Transgenik | 0,005252 | 0,005078 0,002103 0,028538 0,002042 0,001261
+ + + + + +

0,000386 | 0,00049 0,00071 0,06975 0,00033 0,00012

4.1.3. Seminifer ve epididimis tubdilleri 6lgim sonuglari

Testislerde bulunan seminifer tlbullerde tibul dlglleri, Ilimen dlglsu ve epitel

yuksekligi kaydedilmis veriler istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Olglimlerin

yapildigi 7. agsamadaki seminifer tubuller ve 6lgme bigimi ve yerleri Sekil 4.1.

de gdsterilmistir. istatistiksel sonuglar Cizelge 4.16. ‘da belirtiimistir. Epididimis
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tubdllerinde ise tubul Olguleri, epitel yuksekligi ve limen Olglisu kaydedilip
degerlendirilmistir. Olglimler Sekil 4.2 de goérildigiu bigimde yapilmistir.

Sonuglar Cizelge 4.17. ‘de gosterilmigtir.

Sekil 4.2. Seminifer tibulde dlgumlerin gosteriimesi, H&E boyasi, X400
(«=: tbdl limen gapi, < tibdl ¢api, <> epitel yuksekligi)

Sekil 4.3. Epididimis tubdllerinde dlgimlerin gosterilmesi, H&E boyasi, X400
(«<—: tubul limen dlgusl (1.), <«—: tabdl dlgusu (1.), <> epitel yuksekligi)
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Cizelge 4.16. Kontrol ve uygulama gruplarina ait seminifer tubul ¢api, epitel
yuksekligi ve tibul [limen ¢api Olguleri

GRUPLAR Limen Capi Epitel Yiiksekligi Tubul Capi
(pm) (pm) (um)
Kontrol 127,03+22,74 92,42+17,59 312,09+38,43
Referans 130,83+34,99 91,37+15,09 327,20+47,72
Transgenik 174,72+45,56* 110,20+27,02 383,79+76,91

*4,99E-05 Liimen ¢api: kontrol grup ile transgenik grup arasinda anlamli sonug

Cizelge 4.17. Kontrol ve uygulama gruplarina ait epididimis tibul lamen ¢ap
Olculeri, epitel yuksekligi 6lglsu ve tubul gapi dlguleri

GRUPLAR | Limen Limen Epitel Tubdil Tubul
olcli olcu olclisli olci olcli
1. (um) 2. (pm) (um) 1. (um) 2. (um)
Kontrol 157,62 93,13 25,18 208,44 130,82
+ + + + +
67 36,07 5,61 72,45 39,91
Referans 112,10 79,08 34,94 184,47 127,73
+ t + + +
36,2 30,54 6,53 18,3 26,49
Transgenik | 152,84 84,58 62,58 253,95 169,22
+ + + + +
35,58 23,49 12,44 43,02 18,88

4.1.4. Sperm sayim ve morfolojisi sonuglari

Sayim spermiogram seklinde yapilmamistir. Sayim ve morfoloji incelemesi igin
epididimisin alt bolumu ve epididimisin Gst bolumu kullaniimigtir. Sekil bozuklugunu
arastirmak igin sperm morfolojisine bakilmistir. Veriler incelendiginde, sperm
sayisinda azalma (Oligozoospermi), gruplar arsinda gdézlenmemistir. Ciftlesme
donemleri goz onune alindiginda yapilan vajinal lavajda gozlenen spermlerde
hareketlerinde azalma (asthenozoospermi) tespit edilmemigtir. Sperm seklinde
bozulma (teratozoospermi) ise gruplar s6z konusu oldugunda farkhlik
gOstermemektedir. Spermin hi¢ olmamasi (Azoospermi) durumu ise gdézlenmemisgtir.
Sperm sayimi sonuglari Cizelge 4.18. * de gosterilmistir. Veriler degerlendirildiginde
sperm sayimi agisindan gruplar arasinda farkhlik s6z konusu degldir.
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Cizelge 4.18. Kontrol ve uygulama gruplari arasindaki sperm sayilarinin

kargilagtirmasi

GRUPLAR Kontrol Referans Transgenik
Sperm sayisi 2,57+0,21 2,56+0,24 2,56+0,27
(1l karisimda)

*Degerler X100000 ile ¢arpilmalidir.

4.1.5. Histolojik inceleme sonuglar

Erkek ve disi sigcanlardan alinan dokularin histopatolojik agidan incelemesi
yapiimigtir. Degerlendirme sonucunda dokular incelendiginde, gruplar arasinda
patolojik olarak bir farklilik tespit edilimemistir. Oncelikle erkek siganlardan
alinan dokularin, daha sonra da digi sicanlardan alinan dokularin patolojik

degerlendirme sonuglari siralanmigtir.

4.1.5.1. Testis

inceleme sonucunda transgenik misir ile beslenen siganlarin testis dokusunda

kontrol ya da referans grubu ile karsilastirildiginda histolojik olarak patolojik bir
durum s6z konusu degildir. Vakuolizasyonlar, tubul sekil bozukluklari,
delumenize seminifer tubul sayilari, spermatogenez  ve atrofik tubdller
agisindan degerlendirme yapilmig, sonuglar gruplar arsinda benzerlik
gOstermigstir. Sekil 4.4.’de kontrol, referans ve transgenik misir uygulanan

grubun testis dokularinin érnekleri gésteriimektedir.

4.1.5.2. Prostat

Uygulama grubu ile karsilastirildiginda referans ve kontrolden farkh patolojik bir

bulguya rastlanmamistir. Sekil 4.5.’de ¢ gruba (kontrol, referans ve transgenik)

ait prostat dokusu fotograflari yer almaktadir.

4.1.5.3. Epididimis
Epididimisin alt ve Ust bolumu histopatolojik olarak incelenmis gruplar arasinda

bir farkhlik olmadigi gozlenmigtir. Sekil 4.6’da epididimisin alt bolimunun
fotograflari yer almaktadir. Sekil 4.7.de ise epididimisin Ust bdlimundn

fotograflari yer almaktadir.
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4.1.5.4. Seminal kesecik

Seminal kesecik, H & E ve PAS boyalar ile boyandiktan sonra incelenme

yapilmistir. H & E ile boyanan preparatlar incelendiginde uygulama grubu ile
kontrol ve referans gruplari arasinda bir farkhlik gérilmedigi tespit edilmigtir.
PAS boyasi ile boyanan preparatlarda ise bazal lamina kalinhgdi incelenmis,
gruplar arasinda farkllik goralmemistir. Sekil 4.8.°de H & E boyasi ile uygulama
yapilan seminal kesecik doku fotograflari; Sekil 4.9."da ise PAS boyasi ile

uygulama yapilan seminal kesecik doku fotograflari yer almaktadir.

4.1.5.5. Ovaryum

Ovaryum dokusu prenatal ve postnatal donem g6z éntinde bulundurularak ayri

ayri karsilastiriimis, sonugta gruplar arasinda histopatolojik yonden bir farklilik
bulunamamigtir. Sekil 4.10.’da prenatal donemdeki ovaryum dokularinin; Sekil
4.11.’de ise postnatal doénemdeki ovaryum dokularinin fotograflari yer

almaktadir.

4.1.5.6. Uterus

Uterus dokusu da prenatal ve postnatal donem g6z 6nunde bulundurularak ayri

ayri karsilastiriimis, sonugta gruplar arasinda histopatolojik yéonden bir farklihk
bulunamamigtir. Sekil 4.12.’da prenatal donemdeki ovaryum dokularinin; Sekil
4.13.’de ise postnatal donemdeki ovaryum dokularinin fotograflari yer

almaktadir.

4.1.5.7. Plasenta
Gebeligin 20. gununde disekte edilen digilerden alinan plasenta dokulari

incelendiginde, transgenik misir ile beslenen grubun, kontrol ve referans
grubundan farkli bir histolojik yapisi olmadigi goérilmektedir. Sekil 4.14.’de
kontrol grubundaki plasenta, labirent (L) ve spongiyotrofoblast (S) hlcrelerinin
fotograflari yer almaktadir.  Sekil 4.15.de Referans grubundaki plasenta
dokusu, labirent (L) ve spongiyotrofoblast hicreleri (S) gorulmektedir. Sekil
4.16.da ise transgenik grubundaki plasenta dokusu, labirent (L) ve

spongiyotrofoblast hicrelerinin (S) fotograflari yer almaktadir.
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4.1.5.8. Testis, prostat, epididimis, seminal kesecik, ovaryum, uterus ve

plasenta fotograflari

Doku fotograflari, Leica marka DMR arastirma mikroskobu ile, IM gértunta analiz
sistemi ve DC 500 dijital kamera kullanilarak c¢ekilmigtir. Fotograflar, testis

prostat, epididimis, seminal kesecik, ovaryum, uterus ve plasenta sirasi ile
duzenlenmigtir.
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C-X400

b-Xx400

Sekil 4.15. Referans grubundaki plasenta dokusu (a), labirent (L) (b) ve spongiyotrofoblast hiicreleri (S) (c), H & E boyasi
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5. TARTISMA
Dunyanin artan niUfusuna karsi, besin gereksinimini kargilamak igin cesitli

yontemler gelistirimektedir. Bu yontemlerden bir tanesi de gen aktarimi
teknolojisidir. Genetik degisiklige ugratiimis organizmalarin ve bunlardan elde
edilen urunlerin, geleneksel benzerlerinden farkli, dogalarina aykiri genleri
tasimalari kaygi yaratmakta ve beraberinde bu Grlnlere tereddutle
yaklasilmasini getirmektedir. Cesitli cevrelerde insan ve hayvan sagligi,
biyolojik c¢esitlilik, cevre ve sosyoekonomik yapi Uzerine risk olusturma olasihgi
tartisiimaktadir. Standart bir yontemin kullanilmamasi, biyolojik, ekolojik, saglik
ya da etik agisindan degerlendirildiginde transgenik Urlnlerle Uretilen gidalara
suphe ile yaklagiimasini arttirmaktadir. Gen aktarimi ile kazanilan 6zelliklerin
yaratabilecegi birincil metabolik Granlerin  yani sira, bunyede c¢esitli
reaksiyonlara katilma sonucu olusan ikincil metabolitlerin yaratabilecegi
sorunlar kaygl duzeyini arttirmaktadir. Gelecek yillarda 6nem kazanacagi
dusundlen bir diger konuda gen ticaretidir. Patentlenmis genlerin izinsiz
kullanilamamasi da tartigilan ve kaygi duyulan bir durumdur. Bir diger yaklagim
ise transgenik Urunlerin olasi zararlarinin birka¢ nesil sonra ortaya ¢ikabileceqgi
dusuncesidir. Tum bu tereddltlerin gideriimesi yogun ve ¢ok yoénlu bilimsel
arastirmalarin sonuglarinin gértlmesi ile mimkuindur. Bunun yaninda insan ve
hayvan sagliginin bu Urunlerle beslenildiginde, nasil etkilendigi Uzerine yapilan
caligsmalar oldukga azdir. Bu konu Uzerine yapilan g¢alismalar ise hem dunyada
hem de ulkemizde sinirlidir. Daha 6nce yapilan ¢alismalar incelendiginde
hayvanlarda nesil ¢calismasinin yapilmadigi goértulmektedir. Dinya ve Ulkemiz
literatlrlne, transgenik drlnlerin siganlarin prenatal (dogum &ncesi) ve
postnatal (dogum sonrasi) gelisimleri Uzerine etkilerinin arastiriimasi énemli

katki saglayacaktir.

Model memeli olarak Wistar Albino si¢gan secilmis ve nesil galismasi yapiimigtir.
Prenatal ve postnatal gelisimleri Uzerine olasi etkilerinin ortaya ¢ikariimasi
amaclanan bu g¢alismada ug¢ grup (transgenik, referans, kontrol) olusturulmus

ve diyetleri tek yonll beslenmeye yer vermeyecek sekilde dizenlenmisgtir.

Prenatal donemi inceleyebilmek icin plasenta, ovaryum, uterus histopatolojisi,
gebelik boyunca su ve yem tuketimlerine karsilik agirlik kazanci, plasenta
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morfolojisi ve morfometrisi, gobek kordonu uzunlugu ve yerlesimi, fetus agirhik

ve boylari ve davranis degisiklikleri kaydedilmis ve veriler analiz edilmigtir.

Postnatal donemde ise Ureme basarisini dlgebilmek icin, dogan yavru sayilari
ve yasayan yavru sayllar kargilastinimistir. Gebelik sureleri karsilastiriimisg,
gebelik boyunca gunluk agirlik takibi yapilarak % agirlik kazanci incelenmigtir.
Gunlik su ve yem tlketimleri takip edilmis, besin tercihleri belirlenmeye
cahsilmigtir. Haftalik olarak agirliklart kaydedilmis, siganlarin % agirlik
kazanglari hesaplanarak gruplar arasinda karsilastirimigtir. Erkek siganlarda,
testis, epididimis, prostat, seminal vezikul dokulari 11k mikroskobunda
incelenmistir. Seminal ve epididimis tubul olglleri, IGmen olguleri ve epitel
yuksekligi olguleri istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Ayrica sperm sayimi
yapilmig ve morfolojisi incelenmistir. Disi siganlarda ise ovaryum ve uterus

dokular patolojik olarak degerlendirilmigtir.

Bu calismada boceklere karsi direnglilik geni tasitan Bt misir kullaniimistir. Bt
misira, Bacillus thuringiensis adl bakteriye ait toksini Uretme genini tasidigi
icin bu isim verilmigtir. TUm dunyada, Uretilen transgenik bitkiler arasinda misir
uretimi ikinci sirada yer almaktadir. Bu nedenle ¢alismada kullanilan transgenik

misirin olasi etkilerinin 6grenilmesi yararlidir.

Calismamiz Ug grup ile yapilmistir. Transgenik, referans ve kontrol yemlerinde
kullanilan misirin  analizi sonucunda besin degerleri agisindan farklilik
bulunmamaktadir. Besin esdegerlilik kavrami géz 6énunde bulunduruldugunda

beslenen hayvanlarin gida igerigi agisindan farkl diyeti bulunmamaktadir.

Besin degerleri ve gevre guvenligi s6z konusu oldugunda transgenik drunlerin
gelenekselleri kadar guvenli oldugunu sdyleyen cesitli ¢calismalar ve orgutler
bulunmaktadir (CSA AMA, 1991; ADA, 1993; ADA NCND, 1996; Hammond et
al., 1996; Harrison et al., 1996; Padgette et al., 1995).

Transgenik ve transgenik olmayan misir siganlar lGzerinde denenmis ve besin
degerleri acgisindan karsilastirma yapiimigtir. Ham protein, ham fibril, kil, yag,

nigsasta, seker, amino asitler, yag asitleri ve makroelement seviyelerinin

76



kimyasal analizleri yapilmistir. Bulgular sonucunda transgenik ve transgenik
olmayan misirin besinsel olarak esdeger olduklari kabul edilmistir (Chrenkova
et al., 2002).

Weaning Wistar siganlarinin transgenik ve transgenik olmayan piring ile, 28 gun
beslendigi galismada kan kimyasi, vucut agirhigr ve uzunlugu, organ indeks
degerleri ve kemik dansititesi incelenmis gruplar arasinda farklilk
bulunamamistir. Sonu¢ olarak, transgenik ve transgenik olmayan piring
arasinda protein degerleri agisindan es degerlilik kavramindan s6z edilmis,
besinsel olarak transgenik pirincin guvenli oldugu bildirilmigtir (XiaoPing et al.,
2004).

iki gesit transgenik patates (Spunta (G2 and G3)) ve transgenik olmayan iki
cesit patates ile 30 gun beslenen dort grup sigcanda ¢alisma boyunca gorunus
olarak bir farklilik kaydedilmemistir. Gruplar arasinda sadece ¢alisma sonunda
ulasilan agirlik yéninden kontrol grubu ile farklihk kaydedilmistir. Serum
biyokimyasal degerleri, rolatif organ (karaciger, dalak, kalp, bobrek, testis)
agirliklart deg@erleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlh bir
fark bulunamamustir. iki transgenik ve iki kontrol grubuna uygulanan diyetlerin
besin bilesenleri 14 deger acgisindan incelenmis besinsel olarak esdeger
bulunmustur. Bu sonuglar ile transgenik patateslerin, transgenik olmayan
patatesler ile karsilastirildiginda biyokimyasal olarak yakin oldugu bildirilmigtir
(EI-Sanhoty et al., 2004).

Arastirmacilar, transgenik Bt misirin hayvan beslenmesinde kullaniimasi
Uzerine bir g¢alisma yapmislar ve besin kompozisyonu agisindan
degerlendirildiginde geleneksel benzerleri ile aralarinda bir fark gézlememis, Bt

misiri etkisiz bulmuslardir (Daenicke et al., 1999).

Ayrica transgenik soya fasulyesi, misir, patates, kanola ve pamuk urunleri
uzerinde yapilan c¢aligmalar sonucunda bunlarin guvenli oldugunu bildiren
cesitli calismalar da bulunmaktadir (Lavrik et al., 1995; Reed et al., 1996;
Berberich et al., 1996; Padgette et al., 1996; Nida et al., 1996; Sanders et al.,
1998).
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Cesitli calismalarda, transgenik misir, soya fasulyesi, seker kamisi ve pancari,
bezelye, patates, pamuk ve lupine ¢esitli laboratuvar hayvanlari (kobay, domuz
ve ruminantlar) Uzerinde denenmis, insan ve hayvan sagligi Uzerine etkileri
arastinimistir. Buna Ornek olabilecek bir c¢alismada da transgenik misir
kullaniimig, 28 gun transgenik misir ile beslenen siganlarin, performansilari,
metabolizmalari ve dokularin histopatolojik yapisi arastiriimistir. Buna ek olarak
transgenik misir, tavuklar ve domuzlar Uzerinde de denenmis, besinsel
Ozellikleri kimyasal analiz yardimi ile degerlendirilmistir. Sut sigirlarinda da
uzun donem besleme c¢alismalari yapilarak, sut ve et kalitesi ile icerigi analiz
edilmistir.  Calisma sonuglari degerlendirildiginde transgenik misirin giftlik

hayvanlari Gzerine olumsuz bir etkisinin olmadigdi belirtiimistir (Aumaitre, 2002).

Kullanilan transgenik urun farkli olsa da bulgularimizi destekleyen baska
calismalar da bulunmaktadir. Ornegin, erkek Sprague-Dawley siganlar 6 hafta
4 farkl diyetle beslenmigler. Besin olarak transgenik llpum kahverengi piring,
transgenik llpum beyaz piring ve bunlarin transgenik olmayan turleri
kullaniimistir.  Klinik belirtiler kontrol edilmis (anoreksi, salgilama, diyare,
poliure, anure, digkilamada degisiklik), guinluk besin tuketimleri, haftada iki kez
vucut agirliklari, serum biyokimyasi ve organ agirliklari kaydedilmistir. Yapilan
incelemeler sonunda istatistiksel olarak gruplar arasinda fark bulunamamistir.
Bu nedenle de transgenik ornekleri geleneksel benzerleri ile karsilastirildiginda

besinsel olarak egdeger kabul edilmistir (Lee et al., 2003).

Hayvanlarla yapilan besleme c¢alismalari géz ©6nlne alindiginda gruplar
arasinda besin tercihi, yasama orani, davranis degisikligi acisindan

calismamizi destekleyen drnekler bulunmaktadir.

iki genetik olarak degistirilmis misir tiirli olan, MON 810 ve GA 21 (Monsanto,
USA) Wistar albino siganlar Gzerinde 6 ay uygulanmistir. Kontrol grubu
geleneksel misir ile beslenmigtir. Antioksidant sistem enzimleri (katalaz,
glutatyon rediiktaz, glutatyon peroksidaz, slperoksit dismutaz) ve lipid
oksidasyon Urunlerinin konsantrasyonu (dien konjugatlar ve malonaldehit) 1. ve
6. ayda analiz edilmigtir. Degerler gruplar arasinda karsilastiniidiginda

istatistiksel olarak farkhlik bulunmamistir (Tyshko, 2002). Bu enzim
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seviyelerinin vlcutta artigi davraniglar ve gesitli hastaliklar Uzerinde etkilidir.
Stres kaynakli hastaliklarin onlenmesinde bu enzim seviyelerinin kontrolu

yapiimaktadir.

Bagka bir galismada transgenik (glyphosate-toleransh (Roundup Ready;) soya
fasulyesi ve geleneksel soya fasulyesi kullaniimigtir. Seksen Sprague-Dawley
sigani (40 erkek ve 40 digi) vucut agirligi ve eseysel 6zellik gbz dnlne alinarak
dért gruba ayrilmis ve 13 hafta beslenmistir. incelemeler sonucunda(viicut
agirhgi, besin tuketimi, serum degerleri, hematolojik degerler ve Urin degerleri)
transgenik soya fasulyesinin etkisi bulunamamistir (Zhu et al., 2004).

Ergin Apis mellifera L. Uzerinde Cry 1Ab proteininin toksik etkileri arastirilan bir
calismada, LC 50 degerleri incelenmis, istatistiksel olarak kontrol grubu ile test
grubu arasinda o6lum oranlari dikkate alindiginda o6nemli bir fark tespit
edilememigtir. Tum arilarin gérinusleri ve davraniglari beslenme boyunca takip

edilmis ve normal oldugu gorulmustur (Macintoch et al., 1990).

Macintoch ve arkadaslari (1990) yaptiklari ¢alismalarda Apis mellifera L.
larvalari ve erginleri arasinda olim oranlari dis goérinis ve davranislar
yonunden bir fark bulunamamigtir. Malone ve Delague (2001) de yaptiklari

calisma ile bal arilarinin larvalari Gzerine olumsuz bir etki bulmamislardir.

iki cesit transgenik misir ile yapilan bir diger ¢calismada model olarak Northern
Bobwhite bildircini kullaniimis, diyetleri agirhga gére %10 misir igermis ve 138
tohum/1kg/gin olarak verilmistir. Calisma suresince higbir grupta O6lum
gOzlenmemig, dig gorunuste ya da davraniglarda degisme olmamistir
(Macintoch et al., 1990).

Calismamiz slresince godzlenen siganlarda dis gorlnus agisindan énem arz
edecek olaylar gerceklesmemigtir. Saldirganlik ya da asiri durgunluk gibi
anormal davraniglar gruplar goz 6nune alindiginda farkhlik géstermemektedir.
Yine gruplar s6z konusu oldugunda yapilan inceleme sonucu transgenik Bt

misir ile beslenen gebe sigcanlarda dogumdan sonra yavrulara bakmama ve
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yavrulari yeme ya da oldurme davranigi daha fazla goéridlmastir. Calisma

suresince incelenen siganlarda alerjik bir belirtiye rastlanmamigtir.

Erkek Sprague Dawley siganlari kullanilan bir bagka calismada, 20mg/ kg
oraninda transgenik soya fasulyesi ile 3 hafta ; haftada 3 doz olarak beslenmis,

siganlarda guglu allerjen etki yapmadigi bulunmustur (Chang et al., 2001).

Cry 1 Ab protein konsantrasyonu 1 kg toprakta 200mg olarak belirlenmis
dozda 14 gun boyunca beslenen bir toprak solucani olan Eisenia fetidada LC
50 degerleri incelendiginde test gruplar arasinda kargilastirma yapilmis ve bu

konsantrasyona bagli farkh bir etki bulunamamistir (Hoxter, 1992).

Calisma suresince gruplarin agirlik kazanglarinin % olarak degerlendiriimesi
yapilmig; gruplar birbirleriyle kargilastinildiginda istatistiksel olarak 6nemili
farkhlik bulunmamistir. Literatlr tarandiginda yapilan gesitli hayvan besleme

calismalarinin da benzer sonuglar igerdigi gérulmektedir.

Klimes hayvanlari Uzerinde yapilan gesitli besleme galismalarinda transgenik
drtnlerle beslenen tavuklarda zararl etkinin bulunamadigi yéninde raporlar
vardir. Bunlardan birisi Weber'in 2000 yilinda yapmis oldugu calismadir. Bt
misir ile beslenen tavuklarda gogus etinin kalite ve agirhgr tzerine Bt misirin
zararh bir etkisi bulunamamis; transgenik Urunun tavuklarin performansini

etkilemedigi belirtilmigtir.

Bir diger calismada 35 gun sure ile % 50 oraninda Bt misir iceren diyet ile
Broiler tavuklari beslenmigtir. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda, denemelerde
kullanilan 12 tavukta vacut agirligr yonunden farkli bir bulgu kaydedilmemistir
(Halle et al., 1998).

Bir diger galigma ise, yumurtadan c¢iktiktan sonra 42 gun boyunca transgenik
soya fasulyesi ile beslenen 360 Broiler tavuklari Gzerinedir. Tavuklarin vicut
agirliklari, gunlik agirhk kazanci takip edilerek degerlendiriimis, gunlik besin
tuketimleri, hayatta kalma oranlari, yag depolama miktarlari ve gdgdus kasi

agirliklar incelenmis ve gruplar arasinda bir farklihk bulunamamigtir. 1998
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yiinda yapilan Broiler tavugu besleme calismasinda, olumsuz bir etki
bulunamamig, ancak 42 gunluk erkeklerin, digilerden daha agir oldugu
belirlenmistir (Brake and Vlachos, 1998).

Ciftlik hayvanlari Uzerinde de gesitli besleme c¢alismalari bulunmaktadir. Bu
calismalarin sonuglari, sican kullanilan c¢alismamiz sonuglarina paralellik
gOstermektedir. Holstein inekleri, Starlink-SL transgenik misir ile beslenmis;
saghk durumlari, fizyolojik fonksiyonlari ve sit verimleri yoninden incelenmigtir.
Ayrica dokularda histopatolojik inceleme yapilmig, Cry 9C geni ve proteinin sut,
kan ve karaciger kaslarina gegisi de incelenmigtir. 5 haftalik uygulama suresi
sonucunda kontrol grupla karsilastirildiginda belirgin bir fark bulunamamistir
(Yonemochi et al., 2003).

Transgenik ve transgenik olmayan salatalik ile beslenen 24 sican u¢ gruba
ayrilmigtir. %15 transgenik salatalik iceren karigim ile beslenen uygulama
grubu, %15 transgenik olmayan salatalik iceren karisim ile referans grubu ve
standart karigsim ile beslenen kontrol grubu ile galisma yapilmigtir. Gruplar
arasinda, besin tuketimi ve vucut agirhigi bakimindan istatistiksel anlamli bir
farkhlik bulunamamistir. Kan biyokimyasi degerleri ve hematolojik indeksler
kargilastirildiginda gruplar arsinda fark bulunamamistir (Kosieradzka et al.,
2003).

Prenatal ddénemde, plasenta, gébek kordonu morfometrisi, morfolojisi ve
histopatolojisinin incelenmesinin sebebi fetusun beslenmesinde bu yapilarin
etkili olmasidir. Plasentadaki morfolojik bozukluklarin, gdébek kordonunun
yerlesimi ve plasentadaki labirent bolgesinin incelenmesi ile fetusun beslenmesi
ve buna bagli normal gelisimini saglayabilmesi incelenebilmistir. Beslenmeyi
saglayan labirent bdlgesindeki bozukluk sonucu, fetus rezorbe olmakta ya da
yavru beklenen agirhigin altinda dogmaktadir (Kogkaya, 2002). Transgenik
misir ile beslenen uygulama grubunda, fetus rezorpsiyonu gorulmugtur.
Gebeligin 20. guninde disekte edilen siganlardan alinan plasentalarda,
gebeligin normal seyirde ilerlediginin bir gostergesi olarak trofoblastik dev

hicrelerde ve Reichert zarinda bozulmalar gézlenmistir.
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Yapilan bir diger calismada ise Roundup Ready misir silaji kullaniimis ve sut
sigirlarinin tarlalarda otlatiimasi ile beslenmeleri saglanmigtir. Sat Uretimi ve
bilesimini inceleyen arastirmacilar bir fark bulamamiglardir (Donkin et al.,
2000). Buna ek olarak yapilan bir diger ¢calismada sut bilesimi icinde Bt toksini

arastiriimis ve rastlanmamistir (Faust and Miller, 1997).

Gebelik boyunca, her Ug¢ grupta bulunan siganlarda besin tercihi yéoninden bir
fark bulunamamistir. Yapilan bir diger ¢alisma da bu bulguyu destekler
niteliktedir. Gebe sigirlar 2 yilda 38’er gun transgenik misir ekili tarladan drin
kaldirildiktan sonra, tarlada kalan saplarla otlatiimis, besin tercihi ve vucut

agirhgr yéonunden bir farkhlik bulunamamistir (Hendrix et al., 2000).

Buna karsin prenatal donem incelemesi yapan bazi arastiricilarin bulgulari
ilgingtir. Einspanier ve arkadaslari 2001 yilinda yaptiklari ¢alismada, transgenik
misir kullanmiglar ve aktarilan CpG bakteri geninin anneden fetusa gectigini
tespit etmislerdir. Transgenik misir DNA’sinin fetusta bulunmasi ise
inflamasyon, artrit ve lenfoma gibi hi¢ de istenmeyen sonuglara yol agabileceqgi
ifade edilmektedir (Gorecki and Simons, 1999).

Bir diger calismada ise transgenik ekinlerin olusturulmasinda kullanilan bir
viristen alinan genin kodladigi protein ile ¢alisiimistir. CaMV (Karnabahar
mozaik virtisti) geni kullanilan transgenik ekinler ile beslenen farelerde bagirsak
boyu ilerlemis, virise ait buyuk DNA pargalari kanda tespit edilmistir. Bu DNA
parcalarina I6kositlerde, dalak ve karaciger hicrelerinde de rastlanmistir. Virls
DNA’sinin fare genomuna yerlestigi kanitlanmis, ayrica viris DNA’sinin fetusun
ve yeni dogmus yavrularin hucrelerine gectigi belirlenmistir (Cummins and
Ryan, 2000).

Calismamizda Ug¢ grupta bulunan disilerden alinan ovaryum ve uterus dokulari
histopatolojik acgidan incelendiginde gruplar arasinda bir farklihga
rastlanmamistir. Zhang-Liang ve arkadaslarinin 2002 yilinda yaptiklari akut
toksisite calisma sonuglart bulgumuzu destekler niteliktedir. Transgenik

domates ve biber ile Wistar albino siganlar beslenmis, ovaryum ve testis
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dokulari incelenmigtir. Bu dokularda morfolojik ya da histopatolojik yonden

olumsuz bir degisim saptanmamistir.

Siganlarda erkek Ureme sistemi incelendiginde fotal ve neonatal yasamda
testisin anormal gelisiminin, sperm sayisinda ya da ureme fonksiyonlarinda
yasam boyu suren olumsuz sonuglara neden oldugu bilinmektedir (Sharpe,
2001). Sperm olgunlasmasi ve uretimindeki problemler erkek infertilitesinin en
sik gorllen sebebidir. Sperm Uretimini pek ¢ok faktor etkileyebilir. Spermiogram
(semen analizi) erkek infertiletisini Olgebilmek igin yapilan bir testtir.
Spermiogram dogru sekilde degerlendiriimesi igin 3-5 gunluk cinsel perhiz
gereklidir. Bu nedenle siganlar ciftlesme donemi bittikten sonra disekte
edilmistir. Analiz yapilirken semen kullanilamayacag! igin kuyruk ve bas
epididimis kullaniimistir. Yaptigimiz c¢alisma ile sperm sayisi ve ureme
fonksiyonlari agisindan bir farklilik bulunamamigtir. Testislerin gelisimi normal
seyretmis, sperm olusumu (spermatogenez) agisindan sorun bulunamamistir.
Uygulama grubunda gorulen seminifer tibullerdeki sekil bozuklugu, atrofik tabal
ve sertoli hucrelerindeki vakualizasyonlar kontrol ve referans gruplariyla
kargilastirildiginda farklihk gérulmemistir.

Dogumdan sonra 8, 16, 26, 32, 63 ve 87. glnlerde her yas icin Uger erkek fare
kullanilan, referans olarak da bir yetigkin fare kullanilan bir ¢aligmada, testis
cerrahi olarak uzaklastirilmis ve gruplar arasinda karsilastirmali olarak
incelenmigtir. Coklu nesil c¢alismasi ile transgenik soya fasulyesinin
makromolekll sentezi, hicre blyumesi ve farklilasmasi Uzerine etkisi
arastinimistir.  Calisma, fotal, postnatal, pubertal ve yetiskin donemdeki testis
gelisimi Uzerine, transgenik soya fasulyesinin olumsuz etki yapmadigini
gOstermektedir. Calisma sonuglari, ¢alismamizdan elde edilen bulgulari
destekler niteliktedir (Brake and Evenson, 2004).

Yapilan galisma sonunda si¢anlardan alinan organlarin morfolojisi, agirliklari ve
vucut agirhgina oranlari (relatif organ agirligi) incelendiginde gruplar arasinda
onemli bir farklihgin bulunmadidi gézlenmigtir. Bulgularimizi destekleyen baska
calismalar da mevcuttur. Ornegin glifosfat toleransh transgenik soya fasulyesi

ve geleneksel soya fasulyesi ile sican ve fareler beslenmis, organ agirliklar ve
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histopatolojileri incelendiginde gruplar arasinda farklihk kaydedilmemigdir
(Malatesta et al., 2002).

Otuz gunlik c¢alismada model olarak sigan kullaniimigtir. Hu-alfa-IFN geni ile
transgenik hale getirilmis yoncanin etkisi arastinimigtir. Hematolojik analiz,
anatomik ve histolojik incelemeleri yapilan siganlarin; klinik performanslari
normaldir. Ayrica hematolojik indeksler, organ morfolojileri ve patolojisi
incelendiginde kontrol ve transgenik grubu arasinda anlamli bir farklilk

bulunamamistir (Chen et al., 2002).

Biyo muhendislik ile gen aktarilan piringte bulunan OcIDELTADS86 proteininin
erkek Sprague-Dawley sicanlari Uzerine olasi etkilerinin arastirildigi bir diger
calismada ise diyet olarak 0.1-10 mg OcIDELTAD86/kg oraninda belirlenmig ve
28 gun besleme yapilmistir. Tek anlamli degisiklik, karaciger organ agirligi (4%
artis; P < 0.05) ve bos cecum (14% azalig; P < 0.05) degerleridir. Diger
organlarin agirhiklari, organlarin histokimyasal incelemeleri, serum degerleri,
gastrik sivilari, incelendiginde anormal bir durumla karsilagilmamistir (Atkinson
et al., 2004).

MtID/gutD geni iceren transgenik piring ile 30 gln beslenen siganlarda, 18g,
36g ve 54 g transgenik tane/ kg olarak besin iceren u¢ grup olusturulmustur.
Calisma sonucunda (vucut agirligi , besin tercih orani, rutin kan testleri, organ/
vacut agirhgr  indeksleri, organ histopatolojisi) gruplar arasinda farklilik
kaydedilmemistir. Bu bulgular esliginde, mtID/gutD geni igceren transgenik
pirincin si¢anlar i¢in guvenli oldugu bildirilmistir (Wang et al., 2004).

Transgenik misir kullanilan, 13 haftalik bir bagka besleme galismasinda 400
sican kullanilmigtir. Calismada 10 grup, her grupta 20 disi ve erkek sigcan
olacak sekilde olusturulmustur. Genel takipleri yapilan siganlarda, vicut
agirhiklari, besin tercihleri ve tuketimleri, klinik patoloji degerleri (hematoloji,
kan biyokimyasi, urin analizi), organ agirliklar, histoloji incelemesi gruplar
arasinda karsilastinimistir. Bu degerler s6z konusu oldugunda gruplar arasinda
farkhlik bulunamamistir ve transgenik misir besinsel olarak gelenekseli ile

esdeger ve guvenli bulunmustur (Hammond et al., 2004).
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Subkronik hayvan besleme calismasi olarak planlanan galismada transgenik
Cry9C proteini iceren CBH351 misir g¢esidi kullaniimis, disi BN siganlarin ve
B10A farelerin immun sistemi Uzerine etkileri arastirilmistir. 13 hafta slren
caligmada, fare ve siganlarin diyetinde %50 oraninda misir ¢esidi
bulunmaktadir. BayUmeleri incelenmis, besin tuketimleri kaydelmis, timus,
dalak ve karaciger organ agirliklari alinmis transgenik ve transgenik olmayan
misir ile beslenen gruplar arasinda kargilagtirlmistir. Timus, dalak, karaciger,
ince bagirsak, mezenterik lenf nodulleri, Payer kesesi, bobrek ve kemik iligi
histolojik olarak incelenmis; serumda Cry9C proteininin 6zel IgE, IgG, 1gG1 ve
IgA antikorlari taranmigtir. Sonuglar transgenik ve transgenik olmayan misir ile
beslenen gruplar arasinda fark olmadigini géstermistir. Cry9C-6zel IgE ve IgA
uretiminin gruplar arasinda farkli olmadigr bulunmustur. Cry9C-0zel 1gG ve
IgG1 uretiminin ise transgenik misir ile beslenen BN siganlarda %50 oraninda
arttigi gézlenmistir. Cry9C-6zel 1gG ya da IgG1 antikoru ise, %5 transgenik
misir igeren diyetle beslenen BN sigcanlarin serumunda goézlenmemistir. Sonug
olarak transgenik misir ile beslenen sigcan ve farelerde immunotoksik bir etki

bulunamamistir (Teshima et al., 2002).

Buna karsilik, 2001 yilinda Arpad Pusztai’nin transgenik domates ve transgenik
patates Uzerine yaptidi iki galismadaki bulgular ilgingtir. Transgenik domatesle
beslenen si¢canlarda midede hafif derecede (20 disi hayvandan 7’sinde) olmak
kaydi ile nekrotik olusumlar tespit edilmistir. Transgenik patateslerle beslenen
siganlarin ise ince bagirsaklarinda bulunan Paneth hlcrelerinde hipertrofi, cok
cekirdeklilik, villuslarda dejenerasyon tespit edilmigtir. Ayrica mitokondrilerde

bozulma, lizozom ve otofajik vakuol miktarinda ise artis kaydedilmistir.

Calismamizda testis, prostat, epididimis, seminal vezikll, ovaryum, uterus ve
plasenta histopatolojik olarak degerlendirildiginde, U¢ grupta yer alan sigcan
dokularinin birbirlerinden farkli bir histolojik yapi igermedigi gorulmugtur.
Yapilan histopatolojik degerlendirmelerin sonuglari ile uyusan calismalar ise

asagida orneklendirilmistir.
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Calisma oral kisa donem (30 gun) olarak planlanmis Bt2 gen kodu igeren
domates kullaniimistir. Transgenik domateste bulunan genin kodladigi protein
olan; CrylA kristal proteininin tavsan ve fareler Uzerindeki toksisitesi
arastinlmistir. In vivo c¢alismada proteinin yapisal degisikliklerle sindirim
mukuzasi Uzerine olusturabilecegi olasi etkiler arastiriimigtir. In vitro ¢calismada
ise CrylA proteininin cro-NPTIl enzimi altinda stabilitesi ve aktivitesi
arastinimistir. Transgenik ve transgenik olmayan domateslerle 30 gunlik oral
kisa donem toksisite calismasi ile beslenen sicanlarin  sindirim sistemi
mukozasi uUzerinde herhangi bir histopatolojik etki gorulmemigstir (Kuiper and
Noteborn, 1994).

iki gesit transgenik Bt misir, iki cesit referans misir ve bir kontrol grubu (izerinde
yapilan bir diger ¢calismada ise, 3,5 ay beslenen sigcanlarda su ve yem
tiketimleri takip edilmig, agirlik kazanci degerlendirilmistir. ic organ agirliklari
alinmig, morfolojileri incelenmigtir. Kan ve serum analizleri yapilmistir.
Karaciger, bobrek, dalak, ince bagirsak, mide, adrenal, timus, ovaryum, testis,
beyin, pankreas, lenf, tiroit, mesane ve uterus dokulari histopatolojik olarak
incelenmigtir. Karaciger, ince bagirsak ve bobrek dokulari elektron mikroskopta
incelenmig, karaciger dokusu ayrica ESR yontemi ile serbest radikal
taramasindan gegirilmistir. 3,5 ay suUren g¢alisma sonucunda transgenik misir

cesitlerinin zararli higbir etkisi gorulmemistir (Akay et al., 2003).

Transgenik seker kamisi (77 Monsanto) ile 10g/ glin oraninda, bir ay, beslenen
Wistar sicanlarda kan, ure ve karaciger analizleri yapilmistir. Kanda protein,
glukoz, kreatinin, alanin, aminotransferaz, aspartat aminotransferaz, alkalin
fosfataz analizleri yapilmis bir fark bulunamamistir. Ek olarak ure ve karaciger
tetkikleri de gruplar arasinda farkli sonu¢ vermemistir (Tutelyan et al., 2002).

Yapilan nesil galismamiz sonucunda transgenik Bt misirin beslenen siganlarda
olumsuz bir etkisinin  bulunmadigi  anlasiimistir.  Bilimsel acidan
degerlendirdiginde bulunan her teknolojinin insanlk yararina kullaniimasi
gerektigi etik bir olgudur. Ancak, ge¢gmiste olan ve ileri teknolojinin yarattigi

olumsuzluklar da unutulmamalidir. Bu nedenle transgenik organizma ve
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urinlere, insan ve hayvan sagligi, ¢cevre ve gelecek nesiller dikkate alinarak

yaklasiimahdir.

Bir nesil calismasi olan bu calismanin benzerine, ulusal ve uluslararasi
literatirde rastlanmamistir. Bu nedenle sonuglari itibari ile literatire onemli
katkilar ~ saglayacagi  dusunulen  sonuglar, genel sonuglar olarak
degerlendirildiginde; transgenik Bt misirin 3 nesilin elde edildigi siganlar
Uzerine o6nemli bir etkisi gézlenmemistir. Bu durum bu Urlinin geleneksel
misirla karsilastirildiginda, tamamen guvenli oldugunu da godstermez. Bu
yuzden galigma parametrelerini ve sureyi arttirarak ¢ok daha detayli sonuglara

gereksinim vardir.

Avrupa, Amerika, Asya kitalarinda bulunan Ulkeler biyoteknoloji kullanilarak
genetigi degigtirilen bitkilere, hayvanlara ve bunlardan elde edilen Urlunlere
kars! teknik alt yapisini olusturmakta, tlke kriterlerini belirlemektedir. Ulkemiz
icin henlz deneme asamasinda olan bu teknolojinin kullanimi ile ilgili detaylar
saghk (tip), bilim, sosyoloji, ekonomi ve g¢evre agisindan ¢ok yonllu olarak
degerlendirildikten sonra belirlenmelidir. Bu kosullar géz 6nune alindiginda
strateji belirlenirken dikkate alinmasi gereken bazi durumlar s6z konusudur.
Ulkemizde AR-GE calismalarina énem verilmeli, analizler icin laboratuvarlar
kurulmah ve yetismis insan gucu olusturulmalidir. Bir tarim Ulkesi olan
Tarkiye'de ithalat ve ihracat igin Oncelikle tani énem kazanmakta, GDO’ i
artnlerin tespiti icin laboratuvarlarin kurulmasi gerekli hale gelmektedir.
Biyolojik ¢esitlilik agisindan zengin olan Ulkemiz flora ve faunasina gerekli
hassasiyetle yaklasiimaldir. Biyoguvenlik anlagsmalari geregince 6n tedbir alma
ilkesi (precautionary principle) hayata gegiriimelidir. Risk ydnetimi basari ile

uygulanmalidir.
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