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ÖZET 

CYPRİNUS CARPİO’DA İMİDACLOPRİD’İN OLUŞTURACAĞI OKSİDATİF STRESE KARŞI 
FERULİK ASİT’İN KORUYUCULUK ETKİSİNİN ARAŞTIRILMASI 

Bu araştırmada, Imidacloprid’in subletal derişiminin Cyprinus carpio’da antioksidan 
enzim sistemi üzerine etkilerine karşı, yeme katılan ferulik asitin koruyuculuk özelliği 
incelenmiştir. Bu amaçla 2,80 mg/L imidocloprid ortam derişimi etkisinde bulunan balıklar ‰5 
oranında ferulik asit ilave edilen yem ile beslenmişlerdir. Kontrol grubu, Ferulik asit (FA), 
imidocloprid (IM), ve IM+FA grublarını içeren bu çalışmada 4. ve 10. günlerde karaciğer ve 
beyin doku örnekleri alınmıştır. Katalaz (CAT) ve superoksit dismutaz (SOD) enzim aktiviteleri 
ile malondialdehit (MDA) ve protein karbonil (PCO) düzeyleri spektrofotometrik yöntemler ile 
belirlenmiştir. İmidacloprid uygulanan grup konrol grubu ile klarşılaştırıldığında, Karaciğer ve 
beyin dokuları CAT aktivitelerinin 4. günde değişim göstermediği, 10. günde ise arttığı 
saptanmıştır. IM, her iki dokunun SOD aktivitesinde 4. günde artma, 10. günde azalma yönünde 
etki yapmıştır.  İncelenen dokularda MDA ve PCO düzeyleri deney peryotlarında IM etkisiyle 
kontrole oranla artmıştır. FA+IM grubunun bireylerinin 4. gün enzim aktiviteleri, IM grubu ile 
kıyaslandığında istatistiki fark bulunmamıştır. Bununla birlikte 10. günde FA uygulamasının 
enzim aktivitelerinde ve MDA ile PCO miktarlarında 10. günde iyileştirme etkisi olduğu 
belirlenmiştir. 

Anahtar Kelimeler: Cyprinus carpio, imidocloprid, ferulik asit, antioksidan sistem 

Danışman: Prof. Dr. Ferbal ÖZKAN YILMAZ, Mersin Üniversitesi,Su Ürünleri Anabilim Dalı, 
Mersin 
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ABSTRACT 

INVESTIGATION OF THE PROTECTIVE EFFECT OF FERULIC ACID AGAINST OXIDATIVE 
STRESS CAUSED BY IMIDACLOPRID IN CYPRINUS CARPIO 

In this study, the protective effect of ferulic acid in the feed was investigated against the 
effects of subletal imidacloprid (IM) concentration on the antioxidant enzyme system in 
Cyprinus carpio. For this purpose, the fish which were affected by 0,28 mg/L imidocloprid 
medium concentration were fed with feed containing 5 ‰ of ferulic acid. Liver and brain tissue 
samples were taken at 4th and 10th days in this study, which included control group, ferulic 
acid (FA), imidocloprid (IM), and IM+FA groups. Catalase (CAT) and superoxide dismutase 
(SOD) enzyme activities and malondialdehyde (MDA) and protein carbonyl (PCO) levels were 
determined by spectrophotometric methods. In imidocloprid treated group, CAT activities of 
liver and brain tissues did not change at 4th day but increased at 10th day. Both tissue SOD 
activities increased on day 4 and decreased on day 10. The MDA and PCO levels in the examined 
tissues were increased compared to control with IM effect during the experimental periods. 
FA+IM group did not show statistical difference when compared to IM group on day 4 enzyme 
activities. However, it was determined that FA application had an effect of improving tissue 
enzyme activities and MDA and PCO levels on day 10. 

Key Words: Cyprinus carpio, imidocloprid, ferulic acid, antioxidant system 

Advisor:Prof. Dr. Ferbal ÖZKAN YILMAZ, Mersin University, Department of Fisheries, Mersin. 
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1.GİRİŞ

Pestisitler, genellikle zararlı böcekler, yabani otlar, yumuşakçalar şeklinde olabilecek 

tarım sektöründeki haşere popülasyonuna karşı kullanılırlar. Tarımda böcek ilacının yaygın 

olarak kullanılması, bir dizi toksikolojik ve çevresel sorunları ortaya koymaktadır[1]. Pestisitler, 

genellikle kalıcı olan ve toprak-bitki-gıda veya su-su organizma-gıda gibi biyolojik zincirler 

yoluyla biyolojik olarak biriktirilebilen, çevrede artan bir şekilde bulunan kirleticilerdir[2]. 

Bu pestisitler, kimyasalların topraktan transfer edilmesiyle veya doğrudan hedef 

organizmalara püskürtülmesi yollarıyla su ortamına sulara ulaşabilir ve insanlar için büyük 

ekonomik önemi olan balık ve karides gibi hedef olmayan organizmaları etkileyebilir[3]. Son 

yıllarda, pestisitlerin ekolojik ortamda hedef olmayan organizmalar üzerindeki etkileri dünya 

çapında endişe kaynağı olmuştur [4].  Modern eko-tarımın gelişimi, yalnızca bilimsel gelişme 

kavramını oluşturmak için nesnel bir gereklilik değil, aynı zamanda tarımda sürdürülebilir 

kalkınma stratejisini uygulamada kaçınılmaz bir seçimdir[5]. 

Neonikotinoidler, insektisidlerin son 30 yılda geliştirilen en yeni sınıfı olup tarım 

zararlılarına karşı mücadelede önem kazanarak organofosforlu, organoklorlu ve piretroid 

bileşiklerin yerini almaya başlamışlardır. Imidacloprid, neonikotinoid bileşenler sınıfına ait yeni 

bir insektisittir İnsektisit olarak dünya üzerinde hızla artan bir kullanıma sahiptir 

[6].Imidacloprid (IM), nörotoksik böcek ilacı olup, etki şekli, nikotininkine benzer ve reseptör 

bölgesi için asetilkolin ile rekabet eder[7]. Çeşitli çalışmalar, imidacroplid hedef olmayan 

organizmalardan olan balıklarda olumsuz etkilere sahip olduğunu göstermiştir [8-10]. Bununla 

birlikte, imidacloprid'in balık üzerindeki toksisite etkileri ile ilgili araştırmalar sınırlıdır [11]. 

Pestisitlerin ve çevresel kimyasalların toksik etkilerinden birisi de serbest radikal 

oluşumudur. Pestisitler oksidatif stresi uyararak Reaktif oksijen türleri (ROT) üretimini 

tetiklemekte ve antioksidanlar ve ROT temizleyici enzim sistemlerinde değişikliklere neden 

olmaktadır[12]. Lipid peroksidasyonu, protein oksidasyonu ve DNA hasarı gibi pestisit kaynaklı 

moleküler mekanizmalardan birisidir. Dış kabuğunda bir veya daha fazla eşlenmemiş elektron 

bulunan bir molekül, serbest radikal olarak adlandırılır [13].  Serbest radikaller, hidroksil (OH•), 

süperoksit (O2•), nitrik oksit (NO•), azot dioksit (NO2•), peroksil (ROO•) ve lipid peroksil (LOO•) 

gruplarını içerir. Serbest radikallere genellikle oksidanlar denir ve organizmalarda kolaylıkla 

serbest radikal reaksiyonlarına neden olabilirler [14]  Reaktif oksijen türleri (ROT) olarak 

bilinen bu moleküllerin başlıca zararları membran lipitleri (lipit peroksidasyon), DNA ve 

protein gibi hücresel makromoleküllerin değişmesiyle sonuçlanır[15].Bu hasarlar yapı değişimi 

ile hücre ölümüne sebep olacak şekilde biyolojik işlev kaybına yol açabilir ve patofizyolojik 

durumlar ortaya çıkabilir [16].Doğrudan veya dolaylı tüm çevresel değişimler, sucul 
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organizmalarda farklı derecelerde strese neden olarak ROT üretimi ve eliminasyonu arasındaki 

dengeyi bozabilmektedir [17]. 

Organizmalarda, reaktif oksijen türlerini (ROT) ve diğer prooksidanları, düşük molekül 

ağırlıklı serbest radikal gidericiler ve antioksidan enzimlerle sürekli etkisizleştiren bir sistem 

bulunmaktadır. Reaktif oksijen türlerine karşı hücre içi ve hücre dışı, enzim ve nonenzim (enzim 

olmayan) savunma mekanizmasına antioksidan savunma sistemi (ASS) denilmektedir. Katalaz 

(CAT), Süperoksit dismutaz (SOD), serbest radikalleri yok etme yeteneğinde olan enzimatik ASS 

elemanlarındandır. Diğer omurgalılarda olduğu gibi balıklar da enzimatik ve enzimatik olmayan 

ASS’ne sahiptirler[18]. 

Lipidler, serbest radikallerin etkilerine karşı en hassas olan biyomoleküllerdir. Hücre 

membranlarındaki kolesterol ve yağ asitlerinin doymamış bağları, serbest radikallerle kolayca 

reaksiyona girerek peroksidasyon ürünleri oluştururlar. Lipid peroksidasyonu, çoklu doymamış 

yağ asitlerinin (PUFAs) oksidatif parçalanma sürecidir[19]. Malondialdehit (MDA) başlıca ve en 

çok çalışılan bir peroksidasyon ürünüdür. Toksik bir molekül olan MDA, hücrede DNA ve 

proteinler gibi makro moleküllere zarar vererek hücrenin fonksiyonunu kaybetmesine, 

membran bütünlüğünün yok olmasına ve permabilitenin artmasına neden olabilmektedir[20]. 

Oksidatif strese bağlı olarak oluşan DNA ve protein hasarının lipidlerdeki hasardan daha 

önemli olduğu ileri sürülmektedir [21]. Reaktif oksijen türlerinin üretimine neden olan tüm 

reaksiyonlar ve ajanlar protein oksidasyonuna yol açabilmektedir [16]. Proteinlerde meydana 

gelen oksidatif değişiklikler, proteinlerin rol oynadığı çeşitli hücresel fonksiyonları etkiler. 

Reseptörlerin, sinyal ileti mekanizmalarının, yapısal proteinlerin, taşıma sistemlerinin ve 

enzimlerin rol oynadığı hücresel olaylar oksidatif protein hasarından etkilenir [21]. ROT’un 

proteinlerle etkileşimi sonucunda histidin, prolin, arjinin ve lizin gibi çok sayıda aminoasit 

kalıntısında ve/veya peptid omurgasında meydana gelen hasar sonucunda protein karbonil 

oksidasyonu (PCO) ürünleri meydana gelir. Protein oksidasyonunun en yaygın olarak ölçülen 

ürünü protein karbonilleridir. Protein oksidasyonu, ROT ile doğrudan veya oksidatif stresin 

sekonder ürünleri ile reaksiyonu sonucu dolaylı olarak indüklenen, proteinlerin kovalent 

modifikasyonu olarak tanımlanmaktadır[22].  Serbest radikallerin oksidan etkisi sonucu 

meydana gelen oksidatif protein modifikasyonu ve bunun sonucu oksitlenmiş proteinlerin fazla 

miktarda birikmesi, hücre ve doku hasarına bağlı olarak çeşitli patolojik durumlara neden 

olabilmektedir[23]. 

Dünyada en hızlı büyüyen sektörlerden birisi olan su ürünleri sektörü, içerisinde 

modern yetiştiricilik uygulamaları, besin formülasyonlarında çeşitli alternatifler oluşmasına 

neden olmaktadır. Tarım uygulamalarının yoğunlaşmasının artması sonucunda, su ürünleri 

yetiştiriciliği sektöründe kirletici ajanlar ve hastalık salgınları, önemini arttırmıştır [24].Su 

ürünleri yetiştiriciliği endüstrisinde, antibiyotikler ve kirlenme önleyici maddeler ve terapötik 

2 
 



Önder ŞAHİN, Yüksek Lisans Tezi, Fen Bilimleri Enstitüsü, Mersin Üniversitesi, 2019 

ilaçları da içeren çok çeşitli kimyasallar kullanılmaktadır [25]. Kimyasal maddelerin birikimi ile 

oluşabilecek riskler nedeniyle, balık yetiştiriciliği sektöründe, balık sağlığı en önemli konu olup, 

halk sağlığını doğrudan ilgilendirmektedir.  

Balık sağlığı yönünden özellikle hastalıkları önleme yollarının araştırılması, doğal yem 

kaynaklarının önemini gün geçtikçe arttırmaktadır. Fonksiyonel gıda kavramı bu nedenlerle 

güncel bir konu olmuştur. Fonksiyonel gıdalar, genellikle gıda içerisine dışarıdan fonksiyonel 

özelliğe sahip çeşitli bileşenin eklenmesiyle elde edilebilir. Günümüzde en çok kullanılan 

fonksiyonel gıda bileşenlerinden birisi antioksidanlardır. Antioksidan maddeler, okside 

bileşiklerin oksidasyonunu önleyerek, hastalık oluşumunu azaltma özelliğine sahiptirler. 

Antioksidanlar, vücuttaki reaksiyonlarda ara ürün olarak oluşan veya dışardan alınan serbest 

radikallerin eşlenmemiş elektronu yanına kendilerinden bir elektron vererek onları kararlı hale 

getirebilen biyoaktif bileşiklerdir [26].Bir hücrenin normal metabolik durumunda, serbest 

radikallerin oluşumu ile antioksidanlar tarafından nötrleştirilmesi arasında bir denge vardır. Bu 

dengenin oksidanlar yönünde bozulması oksidatif stres olarak tanımlanır [27]. Serbest 

radikallerin üretiminin artması, antioksidanların inaktif ya da yetersiz olması gibi nedenlerle 

bozulması “Oksidatif Stres” oluşturarak, hücresel yapı ve moleküllerde oksidan maddelerin 

birikimine ve çeşitli fizyolojik olayların aksamasına neden olabilir [28]. ROT’ların yararlı ve 

zararlı etikleri arasındaki hassas dengenin korunması çok önemlidir. Antioksidanlar, serbest 

radikalleri yakalama ve nötralize etme yeteneği ile serbest radikallerin neden olduğu 

oksidasyonları önlerler[29]. 

Son yıllarda, oksidatif stres ve ROT üretimi ile antioksidan savunma arasındaki 

dengesizliğe bağlı olarak, hastalıkların ortaya çıkması bağlamında, potansiyel uygulamaları 

nedeniyle yeni antioksidanların keşfedilmesine ve kullanımına büyük ilgi gösterilmektedir [29]. 

Antioksidan enzim aktivitelerinde geçici artışlar ve serbest radikal seviyelerindeki 

değişiklikler kontaminantlara maruz kalındığında gözlenmekle birlikte, genel olarak, balıklarda 

antioksidan sistemin düzenlenmesi ile ilgili bilgiler sınırlı düzeydedir. Oksidatif stresin birçok 

hastalık durumunda önemli rol oynadığının tespit edilmesiyle, antioksidanlar üzerine 

çalışmalara ilgi artmıştır. Doğal antioksidanların terapötik kullanımı konusunda bilimsel açıdan 

büyük ilgi vardır [30]. Doğal antioksidanlar arasında polifenoller çok önemli bir rol 

oynamaktadır. Diyetteki polifenollerin serbest radikal temizleme, metal şelasyon, enzimatik 

aktivitenin modülasyonu ve sinyal iletim yollarının değiştirilmesi gibi çeşitli biyolojik etkilerle 

sağlığa faydalı olduğu düşünülmektedir[31]. 

Fenolik bileşikler, suda çözünen antioksidanların en önemli grubunu oluşturmaktadır 

[32].Yüksek oranda meyve ve sebzelerde bulunur ve sağlık üzerine olumlu etkiye sahiptirler. 

Fenolik bileşikler temel olarak fenolik asitler ve flavonoidler olarak bilinir. Fenolik asitler, 

bitkilerdeki en basit fenolik bileşenlerdir. Hidroksibenzoik asit ve hidroksisinamik asit olmak 
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üzere iki alt gruptan oluşur ve flavonoidlerin öncül maddeleridir [33]. Son yıllarda bitkilerde 

bulunan fenolik bileşiklerin antioksidan aktivitesini ortaya koyan çok sayıda çalışmalar 

yapılmıştır [34-36]. Yapılan çalışmalar sonucunda elde edilen bulgular, bu bileşenlere olan ilgiyi 

daha da artırmıştır.  

 Ferulik asit (FA) (4-hidroksi-3-metoksisinnamik asit; C10H10O4), bitki dokularında 

bulunan, fenilalanin ve tirozin metabolizması sırasında oluşan bir fenolik bileşiktir[37].  Serbest 

radikaller üzerinde etkin bir rolü olması nedeniyle bazı ülkelerde (Japonya) oksidasyonu 

önlemek için gıda katkı maddesi olarak onaylanmıştır [38]. FA,  güçlü bir membran 

antioksidandır ve serbest radikal zincir reaksiyonlarını sona erdirdiği kanıtlanmıştır [39].  

 Tarım ilaçlarının rastgele kullanılması, çevre ve doğal kaynakların kirlenmesine ve 

dolayısıyla hayvan ve insan sağlığına olumsuz etkilere neden olmaktadır [40]. Tarımda yaygın 

olarak kullanılan ve sucul ortama girerek balıklar için büyük bir tehdit oluşturan pestisitler, 

oksidatif reaksiyonları katalizleyerek; hidrojen peroksit, süperoksit ve hidroksil radikali gibi 

reaktif oksijen türlerinin oluşumuna yol açarlar [41]. Bu radikaller, oldukça yüksek reaktif 

bileşikler olup protein ve lipid gibi önemli biyolojik moleküllerin oksidasyonuna ve işlevlerinin 

bozulmasına neden olurlar [16]. 

Karaciğer, vücuda giren yabancı bileşiklerin detoksifikasyonu ve yok edilmesinde 

önemli işlevi bulunan bir organdır. Dolayısıyla ilgili metabolik enzimlerin, değişmiş 

metabolizmaya yanıtında merkezi bir rolü vardır[42].  Çoklu doymamış yağ asitleri ve yüksek 

oranda oksidatif metabolik aktiviteye sahip olması nedenleriyle merkezi sinir sistemi (MSS), 

ROT'un zararlı etkisine özellikle duyarlıdır [43]. Beyin, yüksek oksijen tüketimi nedeniyle en 

savunmasız organlar arasında bulunur ve hücre membran lipitleri, oksitlenebilir çoklu 

doymamış yağ asitleri bakımından yüksektir [44].  

 Bu çalışmada bir neonikotinoid insektisit olan imidacloprid’in 2,80 mg/L subletal 

derişiminin Cyprinus carpio’da oluşturacağı oksidatif strese karşı ferulik asitin koruyuculuk 

etkisi araştırılmıştır. Bu amaçla ‰ 5 ferulik asit katkılı yemle beslenen balıklarda karaciğer ve 

beyin dokularında CAT ve SOD aktiviteleri ile MDA ve Protein karbonil düzeyleri belirlenmiştir. 
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2. KAYNAK ARAŞTIRMALARI 

 

2.1. İmidacloprid ile Yapılan Çalışmalar 

 

El-Gendy vd.[6], yaptıkları bir çalışmada, oral yolla uygulanan imidacloprid’in sıçanların 

karaciğer dokusunda CAT, SOD, Glutathion S-transferaz (GST) ve Glutathion Peroksidaz (GSH-

Px) aktivitelerinde ve lipid oksidasyonununda artışa neden olduğunu belirtmişlerdir. Bununla 

birlikte, Glukoz 6-Fosfat Dehidrojenaz (G6PD) aktivitesi değişmeden kalırken, Glutathion (GSH) 

içeriği azaldı. Bununla birlikte, sonuçlar C vitamini uygulaması ile karaciğerde LPO'yu 

düşürdüğünü, imidaklopridin neden olduğu oksidatif hasarı iyileştirici etki gösterdiği, oksidatif 

strese karşı C vitamininin koruyucu etkisi olduğu rapor edilmiştir. Imidacloprid temel sitotoksik 

etki mekanizması içerisinde oksidatif stresin önemli bir yer tuttuğu bildirilmektedir. 

Yapılan bir çalışmada, intravenöz imidacloprid uygulaması ile sıçan karaciğer 

dokusunda lipid peroksidasyonu ve SOD aktivitesinin arttığı, GSH miktarının ve GSH-Px 

aktivitesinin azaldığı bildirilmiştir. Aynı çalışmada, beyin dokusunda LPO ve SOD aktivitesinde 

herhangi bir değişim belirlenmediği, artan GSH miktarına bağlı olarak GSH-Px aktivitesinin 

arttığı her iki dokuda da CAT aktivitesi değişmediği bildirilmiştir[45]. 

Neonikotinoid insektisit olan imidacloprid (11,2 mg/L) ile piretroid insektisit cyfluthrin 

(0,88 mg/L) iki ayrı kimyasal ve karışım olarak (0,44 mg/L cyfluthrin + 5,6 mg/L imidacloprid 

ve 0,88 mg/L cyfluthrin+11.2 mg/L imidacloprid) C.carpio’larda 1, 7 ve 15 gün süreyle 

uygulanmıştır. Balık karaciğer, beyin dokularında MDA, glutathion ve protein karbonil düzeyleri 

araştırılmıştır.  Pestisit uygulamalarının beyin dokusu glutatyon miktarını azalttığı, karaciğer 

dokusunda 7. günde arttırdığı belirtilmiştir. Pestisitlerin ayrı ayrı ve karışımı ile yapılan 

uygulamalarının etkisinde MDA ve PCO düzeylerinin süreye bağlı olarak arttığı belirtilmiştir 

[46]. 

Priya vd[8], insektisit İmidakloprid'in Channa punctatus'un subletal derişimlerinin 

serum biyokimyasal parametreleri üzerine etkisini değerlendirmek üzere yaptıkları çalışmada, 

glikoz, protein, albumin, globulin, kolestrol, kreatinin düzeylerini belirlemişlerdir. 96 saatlik 

uygulama sonuçları kontrol grup ile karşılaştırılmıştır. Serum kolestrol ve kreatinin düzeyleri 

önemli ölçüde artmıştır. Öte yandan, serum protein, albumin ve globulin düzeyleri önemli 

oranda azaltılmıştır. Araştırmacılar, İmidakloprid insektisitin denenen balıklarının serum 

biyokimyasal profilleri üzerinde önemli etkisi olduğu sonucuna varmışlardır. 

Yapılan bir çalışmada Clarias batrachus bireyleri butachlor, imidacloprid ve sodyum 

fluorür’ün letal derişimlerine (72 saat) ve subletal derişimlerine (21 gün) maruz bırakılmış, 

karaciğer ve kaslardaki protein değişiklikleri analiz edilmiştir. Imidacloprid ve sodyum florür, 

letal derişimlerde önemli protein kaybına neden olurken, subletal toksisitesi orta derecede 
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bulunmuştur. Fakat butachlor subletal derişimi, letal derişim kadar etkili protein kaybına neden 

olmuştur. Imidacloprid letal derişim uygulamasında kaslarda %19 ve karaciğerde %49, subletal 

derişim uygulamasında kaslarda %5, karaciğerde %27 oranlarında protein kaybı olmuştur. 

Sodyum flüorür letal derişim uygulamasında kaslarda %36, karaciğerde %43 ve subletal 

derişimde ise kaslarda %3, karaciğerde %17 oranlarında saptanmıştır. Butahlor letal derişim 

uygulamasında kaslarda %53, karaciğerde %50; subletal derişim uygulamasında kaslarda %36 

ve karaciğerde %29 oranlarında protein kaybı belirlenmiştir [47]. 

Dokulardaki bazı biyokimyasal parametrelerin düzeyindeki değişiklikleri 

değerlendirmek için Oreochromis mossambicus ve Labeo rohita bireyleri İmidacloprid (IMI) ve 

Curzate (CZ)'nin subletal derişimlerine (LC50 /10 ve LC50 /20) 21 gün maruz bırakılmıştır. IMI, 

kloronikotinil grup olarak anılan bir grup böcek ilacına ait bir nikotinoid insektisittir, CZ iki 

mantar ilacı karışımıdır (Cymoxanil (%8) ve mencozeb (%64)). Uygulama sonunda serum 

alanin amino transferaz (ALT), aspartat amino transferaz (AST), alkalin fosfataz (ALP) ve 

glutamat dehidrojenaz (GDH) aktiviteleri artmış olup, bu da karaciğer hasarının göstergesi 

olarak belirtilmiştir. Bu araştırma sonucunda, curzate ve imidacloprid'in O. mossambicus ve L. 

rohita için potansiyel olarak toksik olduğu rapor edilmiştir [48]. 

Soujanya vd.[40], sıçanların karaciğerinde oksidatif stres, histopatolojik değişiklikler 

üzerine imidacloprid'in oral yoldan 4 hafta süreyle uygulanmasının etkileri üzerine yaptıkları 

çalışmada, C vitamininin imidakloprid kaynaklı oksidatif strese karşı koruyup 

koruyamayacağını ortaya koyan bir çalışma yapmışlardır. İnsektisit uygulaması sonucu; Serum 

alanin transaminaz ve aspartat transaminazında önemli oranda bir artış, toplam proteinde 

azalma olduğunu, karaciğerde ise glutatyon derişiminde bir azalma olduğunu belirtmişlerdir.  

Histolojik olarak karaciğerde belirgin genişleme, santral ven tıkanıklığı, portal ven ve sinüzoidal 

boşluklar, vakuolasyon/yağ değişimi ve dejenere olmuş hepatositler gözlemlemişlerdir. 

Karaciğerin ultra ince kesitleri, şişmiş çekirdekler, çeşitli boyut ve şekillerde mitokondriyum, 

bozulmuş kromatin ve kaba endoplazmik retikulum gözlemlemişlerdir.  C vitamini ile birlikte 

uygulanan imidaklopridin neden olduğu değişikliklerin azaldığını, C vitamininin koruyucu rolü 

olduğu şeklinde rapor etmişlerdir.  

Yapılan bir çalışmada imidacloprid (IM) ve curzate (CZ) toksisitesini değerlendirmek 

için L. rohita bireylerine, 96 saat LC50 derişimleri uygulanmıştır. Balıkların kuyruk atış 

frekansları ve ölüm oranları izlenmiştir. Kuyruk atış frekansı genelde 48. saatte zirve yapmış 

sonra azalmıştır. Ölüm oranı, maruz kalma süresine bağlı olarak artmıştır. Letal derişimlere 

maruz kalan balıkların bu anormal değişimlerinin zamana bağlı olduğunu belirtilmiştir. 

İmidacloprid’in balıklar için Curzate'ye kıyasla daha etkili olduğunu saptanmıştır[9]. 

Ouadir vd. [1], bir insektisit olan Imidacloprid'in tatlı su balığı L. rohita'nın hematolojik 

ve serum biyokimyasal profili üzerine etkisini değerlendirmek üzere bir çalışma yapmışlardır. 
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Kısa süreli (2, 4 ve 8) ve uzun süreli (16, 32 ve 64 günlük) deney koşullarında 120 mg/Ll'lik bir 

ölümcül doz uygulanmıştır. Imidacloprid derişimlerine maruz kalan balıklarda hemoglobin, 

eritrosit (RBC), hematokrit ve trombosit değerleri önemli ölçüde azalmıştır. Aynı çalışmada 

hiperglisemi, hiperkalsemi ve hipoprotonemi gözlenmiştir; Bu sonuç toksikanı nötralize etmek 

için balıkların yüksek enerji talebi gösterdiği şeklinde yorumlanmıştır. Deneyde Serum ALT, 

AST ve laktat dehidrogenazdaki (LDH) belirgin artışı ise, Labeo rohita'da karaciğer fizyolojisinin 

bozulması şeklinde rapor edilmiştir. 

Ansoar-Rodriguez vd. [10], imidacloprid insektisitinin Oreochromis niloticus’da, DNA 

hasarını değerlendirmek için bir çalışma yapmışlardır. IM'in 250, 125 ve 62.5 μg/L derişimleri 

etkisini commet ve mikronukleus testleri ile değerlendirmişlerdir. maruz bırakılan O. niloticus 

eritrositlerinin genetik materyali üzerindeki etkisini değerlendirdi. İnsektisit IM’nın, tüm 

derişimlerde primer DNA hasarını ve test edilen en yüksek derişimde kromozomal düzeyde 

hasar meydana getirdiğini, yine yüksek derişimlerde, mikronukleus ve diğer nükleer 

anormallikler oluşturduğu şeklinde bulgular bulmuşlardır. Araştırmacılar, bu çalışma ile hedef 

olmayan bir organizmada IMI'nin potansiyel risk gösterebileceğini ortaya koymuşlardır. 

Kırıcı vd.[41], yaptıkları çalışmada Capoeta capoeta umbla’da imidacloprid ve lambda-

cyhalothrin pestisitlerinin böbrek dokusu glikoz 6-fosfat dehidrogenazenzimi üzerine etkilerini 

in vitro olarak araştırmışlardır. Çalışma sonucunda, imidacloprid ve lambda-cyhalothrin 

pestisitlerin G6PD enzimini etkili bir şekilde inhibe ettiği, lambda-cyhalothrin’in 

imidacloprid’den daha toksik olduğu belirtilmiştir. 

 Anthony Reddyvd.[49], L. rohita’ya imidacloprid içerikli ticari insektisitin (Confidor)  

subletal derişimlerini uygulamışlardır. Elde edilen statik LC50 değerlerini, 24, 48 ve 96 saat 

boyunca 14.260 mg / L, 13.710 mg / L ve 11.900 mg/L olarak bulmuşlardır. Solungaç, karaciğer 

ve böbrek dokuları üzerinde histopatalojik değişiklikleri araştırmışlardır. Yüksek derişim 

etkisiyle, balığın primer ve sekonder solungaç lamellerinde hasarlar gözlenmiştir. Sekonder 

solungaç lamellerinin uçlarında kısalma ve füzyon, primer solungaç lamellerin uçlarında 

topaklaşma ve nekrozlar saptamışlardır. Karaciğerde gözlenen patolojik değişiklikler, 

hepatositlerin şekli ve büyüklüğünde değişiklik, hepatik hücrelerin yırtılması ve dejenerasyonu, 

daha fazla sayıda vakuol oluşumu olduğunu hücre zarının dejenerasyonu, hemopoietik doku ve 

böbrek tübüllerinin hasarı ve çekirdeğin hipertrofisi olarak belirtmişlerdir. 

Ge vd. [49], yaptıkları çalışmada, zebra balığı üzerinde imidaclopridin farklı 

derişimlerinin(0,3, 1,25, ve 5 mg/mL) 7, 14, 21 ve 28 günlük maruz kalmadan sonra 

toksisitesini değerlendirmişlerdir. Bunun için CAT, SOD, ROT, GST ve MDA seviyeleri ile DNA 

hasarını saptamışlardır. SOD ve GST aktivitelerinin ilk günlerde önemli oranda arttığını ancak 

maruz kalma süresi sonuna doğru azaldığını bulmuşlardır. İmidaclopridin yüksek derişimlerde 

(1,25 ve 5 mg/L) 21. günde aşırı ROT üretimine neden olduğunu ve belirgin şekilde MDA 
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içeriğini arttırdığını, DNA hasarının aynı şekilde derişime ve süreye bağlı olarak arttığını rapor 

etmişlerdir. 

İnsektisid imidaklopridinO. niloticus'un karaciğeri üzerindeki olası etkilerini araştırmak 

için yapılan bir çalışmada, karaciğer üzerindeki histopatolojik değişiklikler ve ısı şoku 

proteinlerinin (HSP70) üzerindeki etkileri değerlendirilmiştir. IM'nin tüm derişimlerinde 

karaciğerde en sık görülen değişiklikler hidropik dejenerasyon, piknotik çekirdekler ve hücre 

sınırlarının kaybedilmesiydi. Statatoz ve artmış HSP70 seviyeleri, en yüksek IMI derişimine 

sahip hepatositlerde tespit edilmiş olduğu belirtilmiştir. Sonuç olarak, test edilen IM 

derişiminin, karaciğerin morfofizyolojik bütünlüğünü korumak için O. niloticus'un karaciğeri ve 

aktif savunma mekanizmalarında histopatolojik değişiklikler oluşturduğu belirlenmiştir [51]. 

Imidacloprid'in tatlı su balığı olan Rasbora daniconius’da oksijen tüketimine etkisini 

incelemek için yapılmış bir çalışmada balıklar 96 saat sublethal derişime (0,8 mg/L) maruz 

bırakılmıştır. Oksijen tüketim oranını kontrol ile karşılaştırıldığında düşüş göstermiştir. 

Imidacloprid, balıklara karşı pestisit toksisitesini değerlendirmede biyolojik gösterge olarak 

kullanılabilecek bir parametre olan solunum metabolizmasını değiştirmiştir. Kontrol grupta 

toplam oksijen tüketimi 2,78 ml O2/hayvan/saat iken, pestisit uygulanan gruplarda 24, 48, 72 ve 

96 saat boyunca toplam oksijen tüketimi sırasıyla 2,37, 1,71, 0,86 ve 0,76 ml O2/hayvan/saat 

olmuştur. Dolayısıyla oksijen tüketimi, kontrol grubuna kıyasla, 96 saate kadar azalma eğilimi 

göstermiştir [52]. 

Patel vd.[53], imidacloprid ve curzate pestisitlertinin O. mossambicus ve L. rohita'nın 

solungaç ve böbreklerinde histopatolojik değişiklikleri üzerindeki etkisini değerlendirmek için 

bir çalışma yapmışlardır. Dokulardaki histolojik zararlar, derişim ve süre artışı ile 

yoğunlaşmıştır. Böbrekte gözlenen histopatolojik değişiklikler tübüler epitel hücrelerinin 

şiddetli nekrozu, bowman kapsülünün kalınlaşması ve glomerüllerin büzülmesi ile birlikte fokal 

nekroz ve kanamalar, hemoliz bulunan renal tübüllerde ciddi dejeneratif ve nekrotik 

değişiklikler olduğu belirtilmiştir. Her iki solungacın sekonder lamellerin kıvrılması, bunu 

takiben düzensizlik, ikincil lamellerdeki histolojik değişiklikler daha belirgin olarak 

gözlemlendiği rapor edilmiştir. Sonuç olarak, mevcut histolojik araştırmaların bulgularını, 

imidacloprid ve curzate'in O. mossambicus ve L. rohita'nın solungaçlara ve böbreklere ağır hasar 

vermesine neden olduğu şeklinde belirtilmiştir. 

İmidaclopridin subletal derişimlerinin O. niloticus’da genotoksik etkisinin araştırıldığı 

bir çalışmada, balıklar 24 ve 96 saat süreyle 50 ve 100 mg/L imidacloprid ortam 

derişiminemaruz bırakılmışlardır. Genotoksik etkinin incelenmesi amacıyla belirlenen süreler 

sonunda balık eritrositlerine mikronükleus testi uygulanmıştır. Mikronükleus frekanslarının 

kontrol grupları ile karşılaştırıldığında,  doza ve süreye bağlı olarak önemli derecede arttığı 

saptanmıştır [54]. 

8 
 



Önder ŞAHİN, Yüksek Lisans Tezi, Fen Bilimleri Enstitüsü, Mersin Üniversitesi, 2019 

 Topal vd.[11], bir neonicotinoid böcek öldürücü olan imidacloprid'in Gökkuşağı alabalığı 

(Oncorhynchus mykiss) beyin dokusunda 21 günlük uygulamanın, 8-hidroksi-2-deoksiguanozin 

(8-OHdG) aktivitesi, oksidatif stres ve asetilkolinesteraz (AChE) aktivitesi üzerindeki nörotoksik 

yanıtları araştırmışlardır. Elde edilen sonuçlara göre, 5 mg/L imidacloprid'e maruz kalan 

balıklarda 8-OHdG aktivitesinin değişmediğini, ancak 10 mg/L ve 20 mg/L imidaklopridin 8-

OHdG aktivitesini kontrol grubuna kıyasla belirgin olarak arttırdığını bildirmişlerdir. Beyin 

dokuları antioksidan enzim aktivitelerinde (süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz) 

ve malondialdehit düzeylerinde kontrol grubuna göre anlamlı bir artış olduğunu ve yüksek 

derişim imidacloprid’in, asetilkolin esteraz enzim aktivitesinde belirgin bir düşüşe neden 

olduğunu rapor etmişlerdir. 

Gökkuşağı alabalığı (O. mykiss)’nda imidaclopridin üç derişimi (5, 10 ve 20 mg/L) 21 gün 

süreyle kronik uygulanmıştır. Karaciğer ve solungaç dokularında antioksidan enzimler ile 

malondialdehit ve 8-hidroksi-2-deoksiguanozin düzeyleri araştırılmıştır.8-OHdG ve MDA 

düzeyleri artan derişime paralel olarak önemli oranda artmıştır. Bununla birlikte yine artan 

derişim etkisiyle antioksidan enzim düzeylerinin de artığı saptanmıştır [55]. 

Özdemir vd. [56],C. carpio’da 24, 48, 72 ve 96 saat boyunca 140 mg/L ve 280 mg/L 

imidacloprid derişimlerini uygulamışlardır.Akut insektisit toksisitesinin, solungaçlarda ve 

karaciğerde histopatolojik lezyonlara neden olduğunu; solungaçlar ve karaciğer dokularında8-

hidroksi-2-deoksiguanozin, indüklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS) veTümör nekrozis faktör-

alfa (TNF-α) aktivasyonunu, beyin dokusu iNOS, kaspaz-3, CYP1A ve metallothonein (MT1) 

genlerinin aktivasyonunun arttırdığını belirtmişlerdir. Araştırmacılar, imidaclopridin C. 

carpio’nun dokularında ciddi histopatolojik lezyonlara, enflamasyona ve oksidatif strese neden 

olduğunu rapor etmişlerdir. 

Vieira vd. [57], Prochilodus lineatus'a uyguladıkları 1,25, 12,5, 125 ve 1250 μg/L 

imidacloprid derişimlerinin, balıkların farklı organlarında biyokimyasal, genotoksik ve fizyolojik 

etkilerini değerlendirmişlerdir.  İnsektisit,P. lineatus'un farklı dokularında biyotransformasyon 

ve antioksidan enzimlerin aktivitesinde önemli değişikliklere neden olduğunu 

bildirmişlerdir. Karaciğer, solungaç ve böbreklerde lipoperoksidasyon ve protein 

karbonilasyonu gibi oksidatif hasar ve beynin beyninde kanıtlandığı için dokuların redoks 

dengesi etkilenmiştir. Tüm IM derişimlerine maruz kalan balıklarda kanda glikoz azaldığını ve 

enerjetik talepte bir artış olduğunu belirtmişlerdir.Balık  eritrositlerinde comet testi ile yapılan 

çalışmalarda DNA hasarı olduğu saptanmıştır.   Elde edilen sonuçları Entegre Biyobelirteç Tepki 

(IBR) endeksine entegre ettiklerini ve IM maruziyetinden en çok etkilenen organların karaciğer 

ve böbrek olduğunu ve bunu solungaçların takip ettiğini kanıtlamışlardır.  

Inyang ve Korogbegha[58],Heterobranchus bidorsalis’e14 gün süreyle 0,28, 0,42 and 

0,56 mg/Limidacloprid derişimlerini uygulamışlardır. Kanda kırmızı kan hücresi, beyaz kan 

9 
 



Önder ŞAHİN, Yüksek Lisans Tezi, Fen Bilimleri Enstitüsü, Mersin Üniversitesi, 2019 

hücresi, trombositler, hemoglobin, lenfositler ve nörofiller ile böbrekde alkalen fosfataz ve asit 

fosfataz üzerine etkilerini incelemişlerdir. Artan derişime bağlı olarak hemoglobin düzeyi ve 

böbrek enzim aktiviteleri azalmıştır.  

 

2.2. Ferulik Asit ile Yapılan Çalışmalar 

 

Rukkumani vd [59],  farelerde alkol ve çoklu doymamış yağ asitleri (PUFA) ile 

oluşturulan oksidatif stres üzerine ferulik asitin koruyucu rolünü araştırdıkları çalışmada 

oksidatif stres belirteçleri olan TBARS ve hidroksiperoksit düzeyleri ferulik asit kullanımıyla 

önemli oranda azaldığını belirtmişlerdir. 

Srinivasan vd.[38], yaptıkları bir çalışmada şıçanlarda karbon tetraclorür (CCl4) kaynaklı 

toksisite üzerinde fenolik bileşik olan ferulik asitin koruyucu etkisi olduğunu rapor 

etmişlerdir. Karaciğerde alanin transaminaz, aspartat transaminaz, alkalin fosfataz, gamma-

glutamil transferaz enzim aktiviteleri ve lipid peroksidasyon ürünü olan tiyobarbitürik asit 

reaktif maddeler, hidroperoksitler, nitrik oksit, protein karbonil içeriği, antioksidan statüsü 

(süperoksit dismutaz, katalaz, Glutatyon peroksidaz ve indirgenmiş glutatyon), FA'nın koruyucu 

rolünü izlemek için biyolojik belirteç olarak kullanılmıştır.  CCl4 ile muamele edilen gruplarda 

aktiviteri azalan antioksidanlar, FA ile önemli oranda iyileştirilmiştir. FA'nın normal sıçanlara 

verilmesi zararlı etkilere neden olmamıştır. Araştırmacılar FA'nın yan etkileri olmayan etkili bir 

antioksidan olduğunu ve doğal terapi için geçerli araştırmada büyük bir kazanç 

sağlayabileceğini belirtmişlerdir. 

Yeh ve Yen [60], sıçanlarda fenolik asitlerin antioksidan sistem üzerindeki modülatör 

etkilerini araştırmak amacıyla bir çalışma yapmışlardır. Sıçanlara ardışık 14 gün süreyle 100 

mg/kg'lık bir dozajda gentisik asit, gallik asit, ferulik asit ve p-kumarik asit oral yoldan 

uygulanmıştır. Hepatik süperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz ve katalaz aktiviteleri, 4 

fenolik asitin hepsinin uygulanmasından sonra kontrol grubuna kıyasla daha fazla 

bulunmuştur. Fenolik asitler uygulanmış sıçanlardan elde edilen karaciğer homojenatları, 

kontrol farelerinden elde edilenlerden daha yüksek oksijen radikal absorbsiyon kapasitesine 

sahip olduğunu belirtmişlerdir. Araştırmacılar, fenolik asitlerle karaciğerdeki faz II antioksidan 

enzimlerin ve oksidatif durumunun modülasyonunun, mutajenez ve oksidatif hasara bağlı 

etkilere karşı korunmada önemli bir rol oynayabileceği şeklinde rapor etmişlerdir. 

Maoka vd. [61], Ferulik asit (FA) (% 0,01-0,5) ve gama-orizanol (OZ) (% 0,05-0,5) 

takviyesinin Pagrus major üzerindeki etkilerini incelemişlerdir. Ferulik asit ve gama-orizanol ile 

desteklenen yemler ile 98 gün beslenen balıklarda kontrol grubuna göre pigmentasyonun daha 

koyu olduğunu ve karaciğer MDA düzeyinin daha düşük olduğunu belirtmişlerdir. 
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Karbon tetraklorid (CCl 4) ile indüklenen akut karaciğer hasarına karşı ferulik asitin 

koruyuculuk özelliği üzerine bir araştırma yapılmıştır [35].  CCL4 etkisi ile serum 

Aminotransferaz aktivitesi ve karaciğer malondialdehit düzeyi önemli oranda yüksek iken, 

indirgenmiş glutatyon derişimi düşük bulunmuştur.  Tümör nekroz faktörü-α'mRNA 

ekspresyonu anlamlı olarak artmıştır. FA uygulaması bu artışları zayıflatmıştır. Araştırmacılar, 

FA'nın oksidatif hasar ve iltihap sinyali yollarının azaltılması yoluyla CCl4 ile oluşturulan akut 

karaciğer hasarından koruduğu şeklinde rapor etmişlerdir. 

Zebra balığı (Danio rerio) embriyolarında karbon iyonu ışınlama ve ferulik asitin (FA) 

oksidatif stresin indüksiyonu ve gen ekspresyonunun değişimi üzerindeki etkileri incelenmiştir. 

Zebra balığı embriyoları yedi gruba ayrılmıştır. Kontrol grubu; 1  Gy, 3  Gy ve 7  Gy ışıma 

grupları ve üç FA ön-muamele edilmiş ışınlama grubu. Işınlanmış gruplarda, zebra 

embriyolarının ve oksidatif stresinde artış bulunmuştur. Malondialdehit (MDA) içeriği artmış, 

azalmış glutatyon (GSH) içeriği azalmış ve antioksidan enzim aktivitelerinde (CAT ve SOD) 

değişiklikler saptanmıştır. Bununla birlikte bu antioksidan proteinleri kodlayan genlerin 

aktivitesi de önemli ölçüde değişmiştir. Bir antioksidan olan FA ile yapılan ilave, mortalite, 

morfoloji, antioksidan enzim aktiviteleri ve MDA ve GSH içeriğindeki değişikliklerle ve mRNA 

ekspresyon seviyelerinde değişikliklerin işaret ettiği ışınlamayla indüklenen oksidatif hasarı 

azalttığı rapor edilmiştir [62]. 

Ferulik asit (FA) takviyesinin, O. niloticus’da büyüme performansı, antioksidan 

kapasitesi ve etin bazı fiziksel özelliklerine etkilerinin araştırılmıştır [63]. 0, 50, 100, 200 ve 400 

mg/kg FA ile takviye edilmiş beş diyet hazırlanmıştır. Ağırlık anlamlı şekilde artarken, besin 

çevirim oranı, viscerosomatik indeks ve hepatosomatik indeks, 100 mg/kg FA içerikli yem 

grubunda önemli ölçüde azalmıştır. FA desteği hepatik ve serum SOD ve CAT aktivitelerini 

iyileştici etki yapmış ve MDA içeriğini azaltmıştır. Ayrıca, FA ilavesiyle serum triasilgliserol, 

kolesterol, düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol içerikleri, alanin aminotransferaz ve 

aspartat transaminaz aktiviteleri azalırken, serum yüksek yoğunluklu lipoprotein kolesterol 

içeriği, alkalin fosfataz ve lizozim aktiviteleri artmıştır. Bu sonuçlar, diyet takviyesi takviyesinin 

tilapyadabüyüme performansını ve antioksidan kapasitesini arttırdığını ve et ve serum 

biyokimyasal parametrelerinin bazı fiziksel özelliklerini geliştirdiğini ortaya koymuştur. 

Tilapyalar için optimum diyet FA düzeyi diyette 100 mg/kg olarak belirtilmiştir. 

Yu vd.[64], ferulik asit katkılı yemlerin tilapya yavrularında büyüme parametreleri, 

antioksidan kapasiteleri ve serum parametreleri üzerine etkilerini ortaya koyan bir çalışma 

yapmışlardır. Büyüme performansı, antioksidan enzimlerin aktiviteleri ve serum biyokimyasal 

parametrelerinin FA ilaveli yemlerin, önemli ölçüde arttığını belirtmişlerdir. 

Wen ve Ushio[65],D. rerio bireylerini ferulik asit ilaveli yemle beslemişlerdir. Ferulik asit 

uygulamasından sonra 30 gün boyunca gözlemişler, genişletilmiş bir kesit alanı ile birlikte artan 
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vücut ağırlığı ile vücut kütle indeksine belirlemişlerdir. Miyojenik transkripsiyonel faktörlerin 

(MyoD, myogenin ve serum yanıt faktörü), nispi mRNA ekspresyon seviyelerinin ve kas 

hipertrofisinde yer alan sarkomerik ünite proteinlerini kodlayan hedef genlerini (iskelet alfa-

aktin, miyosin, tropomyosin ve troponin I) araştırmışlardır. Ferulik asidin kas büyümesini 

destekleme kabiliyeti sayesinde fonksiyonel gıda katkı maddeleri ve diyet takviyeleri olarak 

potansiyel uygulamalarını önermişlerdir.   
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3. MATERYAL VE YÖNTEM 

 

3.1. Kullanılan Kimyasal Maddeler 

 

• İmidacloprid                                                              Sigma Aldrich       

• 1-Butanol      Riedel de Haen 

• Amonyum Sülfat    Sigma 

• Asetik Asit     Merck 

• Asetonitril                                                                   Merck 

• Bakır Klorür     Sigma 

• Bakır Sülfat Pentahidrat   Merck 

• Bovine Serum Albumin (BSA)   Sigma 

• Disodyum Hidrojen Fosfat   Merck 

• 2,4 Dinitrophenylhydrazine                                  Sigma 

• Etil Alkol (Etanol)    Merck 

• Etil Asetat                                                                   Sigma 

• Etilendiamintetraasetikasit (EDTA)  Merck 

• Ferulik Asit                                                                 Sigma 

• Folin Ciocalteu's Fenol Reagent  Sigma 

• Hidrojen Peroksit    Merck 

• Hidro Klorik Asit (HCl)                                           Sigma 

• Ksantin                                                                        Sigma 

• Ksantin Oksidaz    Sigma 

• Nitroblue Tetrazolium Klorür (NBT)    Sigma 

• Piridin      Riedel de Haen 

• Potasyum Dihidrojen Fosfat   Merck 

• Potasyum Sodyum Tartarat   Merck 

• Sodyum Dodesil Sülfat  (SDS)   Sigma 

• Sodyum Hidroksit    Merck 

• Sodyum Karbonat    Merck 

• Sodyum Klorür    Merck 

• Tetrametoksipropan                                            Aldrich 

• Tiobarbitürik Asit (TBA)                           Merck 

• TCA                                                                               Merck 
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3.2. Kullanılan Cihazlar 

 

• Soğutmalı Mikrosantrifuj (Sigma,2-16K) 

• Derin Dondurucu (Regal, RDD 1145) 

• Etüv (Binder)  

• Spektrofotometre (Analytikjena-SPECORD 50) 

• Hassas Terazi (Mettler Toledo) 

• Buzdolabı (Regal, RBD 4602 NCF) 

• Benmari Memmert WB 22 

• Vorteks (REAX) 

• Mini santrifüj (Eppendorf) 

• Distile Su Cihazı (Millipore) 

• Mikropipet Seti (Gilson- Pipetman- P20-P100-P1000) 

• Homojenizatör (IKA Ultra Turrax T-25) 

• Oksijenmetre Mettler-Toledo MO 128 

•  pH Metre (Mettler Toledo) 

• Spektrofotometrik Analiz Küvetleri (Hellma) 

 

 

3.3.  Deney Uygulamaları 

 

Araştırmada materyal olarak 60,10 ± 2,22 g ağırlık ve 16,20 ± 0,28 cm boya sahip C. 

carpio bireyleri kullanılmıştır. Deney, MEÜ. Su Ürünleri Fakültesi Temel Bilimler Araştırma 

Laboratuvarında yapılmıştır. Deney uygulamaları 40x100x40 cm boyutlarında cam 

akvaryumlarda gerçekleştirilmiştir. Balıklar 15 gün süreyle ortam koşullarına uyum için 

bekletilmiştir. Adaptasyon süresince balıklar günde 2 kez, toplam biyo kütlesinim %2’si 

oranında hazır pelet yem ile beslenmişlerdir.  Laboratuvarda 12/12 saat aydınlık/karanlık 

periyodu uygulanmış ve akvaryumlar merkezi havalandırma sistemi ile havalandırılmıştır.  

Deneyda 5 adet cam akvaryum kullanılmıştır.  Akvaryumlardan herbirine 12 adet balık 

konulmuştur. Deneyde 60 balık kullanılmıştır. Akvaryumlarda evaporasyon, presibitasyon ve 

adsorbsiyon gibi nedenlerle kullanılan çözeltilerin derişiminde değişimler olabileceği için, suları 

günaşırı (2 gün ara ile) dinlendirilmiş ve kloru uçurulmuş su ile değiştirilmiştir. 

Akvaryumlardan biri, imidaclopridin yüksek derişiminin çözündürülmesinde kullanılan 

asetonitril miktarının kontrolü için kullanılmıştır. C. Carpio için 96 saatlik LC50 değerinin 280 
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mg/L olduğu önceki yapılan çalışmalarda belirtilmiştir[66]. Bu araştırmada, subletal derişim 

olarak2,80 mg/L kullanılmıştır.  

Deney grupları; 

Grup 1 : (Kontrol Grup 1) Çeşme suyu içeren akvaryum + Normal ticari yem ile besleme 

Grup 2 : (Kontrol Grup 2) Çeşme suyu + 1 ml Asetonitril + Normal ticari yem ile besleme 

Grup 3 : Çeşme suyu içeren akvaryum + Ferulik asit ilave yem ile besleme   

Grup 4 : İmidacloprid ilave edilen su bulunan akvaryum + Normal ticari yem ile besleme   

Grup 5 : İmidocloprid ilave edilen su bulunan akvaryum + Ferulik asit ilave yem ile besleme   

 

Araştırmada Çamlı A.Ş.’nin sazan balıkları için ürettiği yemler kullanılmıştır. Ticari yem, 

ferulik asit  (% 0,5) ile karıştırılarak ve peletler şeklinde yeniden oluşturulmuştur. Kontrol yem, 

ferulik asit ilave edilmeksizin, benzer şekilde işlem yapılarak kullanılmıştır.Deney süresince 

Grup3 ve Grup5’te bulunan balıklar, % 0,5 oranında Ferulik asit ilave edilen yem ile 

beslenmişlerdir.Balıklara günde ağırlıklarının %2 oranında yem verilmiştir. 

Deney ve kontrol akvaryumlarındaki suyun bazı fiziksel ve kimyasal özellikleri Tablo 3.1 

’de gösterildiği şekilde belirlenmiştir. 

 

Tablo 3.1. Deney Akvaryumlarındaki Suyun Bazı Fiziksel ve Kimyasal Özellikleri 

Sıcaklık  23 ± 1 °C  

pH  7,35 ± 0,76  

Çözünmüş Oksijen  6,8 ± 0,55 mg/L  

Toplam Sertlik  229 ± 0,51 mg/L CaCO3  

Alkalinite  332 ± 0,50 mg/L CaCO3 

 

Belirlenen deney periyotlarında (4. gün ve 10. gün) her gruptan 6’şar birey alınarak her 

birey bir tekrar olacak şekilde kullanılmıştır. Beyin omurilik bağlantısı kesilerek öldürülen bu 

balıkların karaciğer ve beyin dokuları buz üzerinde ayrı eppendorf tüplere alınarak hızla -20 

°C’de dondurulmuştur. Biyokimyasal analizlere başlamadan önce karaciğer doku örnekleri 

‰8’lık serum fizyolojik çözeltisi içerisinde 10000 devir/dakika hızda 3 dakika süre ile 

homojenize edilmiştir. Isınma nedeniyle meydana gelebilecek enzim aktivite kaybını önlemek 

üzere örnekler buz içerisinde homojenize edilmişlerdir. Homojenatlar +4 ⁰C’de 13000 rpm’de 

15 dakika santrifüjlenmiş, elde edilen süpernatant, CAT, SOD enzim aktiviteleri ile MDA, protein 

karbonil ve protein düzeylerinin belirlenmesinde kullanılmıştır. 
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3.4.  Biyokimyasal Analizler 

 

3.4.1. Katalaz Aktivitesi Tayini 

Doku CAT aktivitesi tayini Aebi [67]tarafından belirtilen yönteme göre yapılmıştır. 

Yöntemin esası, hidrojen peroksit (H2O2) substratının CAT ile enzimatik yıkılmasının 240 nm’de 

izlenmesidir. 

 

Kullanılan Reaktifler: 

Potasyum Dihidrojen Fosfat Çözeltisi (A): 0,681 g KH2PO4 bidistile suda çözülerek 100 

mL’ye tamamlanır. 

Disodyum Hidrojen Fosfat Çözeltisi (B): 2,77 g Na2HPO4.12H2O bidistile suda çözülerek 

155 mL’ye tamamlanır. 

Fosfat Tamponu (50 mM, pH 7,0): A/B oranı 1/1,55 olacak şekilde karıştırılarak 

hazırlanır ve pH 7’ye ayarlanır. 

Hidrojen Peroksid Çözeltisi (30 mM): 34 μl %30 luk H2O2 10 mL’ye fosfat tamponu ile 

tamamlanır. 

 

Deneyin Yapılışı: 

Kuvartz spektrofotometre küvetlerine 10 μl 10.000 g süpernatant fraksiyonu ve 

üzerlerine 1990 μl fosfat tamponu ilave edilir. Örnek küvetine 1 mL 30 mM H2O2 ilave edilir ve 

hemen karıştırılarak örneğin absorbansındaki azalma köre karşı 1 dakika boyunca 240 nm’de 

izlenir. Spesifik aktivitesi ünite/mg protein cinsinden hesaplanır. 

 

3.4.2. Süperoksit Dismutaz Aktivitesi Tayini 

Oksidatif yolla enerji üretimi sırasında oluşan endojen ve eksojen kaynaklı toksik 

süperoksit radikellerinin suya ve moleküler oksijene dismutasyonunu hızlandıran SOD enzim 

aktivitesinin ölçüm prensibi, ksantin varlığında ksantin oksidazın açığa çıkardığı süperoksit 

radikallerinin nitroblue tetrazolium (NBT) ile 560 nm’de absorblanan rengin ölçülmesine 

dayanır[68]. 

 

Kullanılan Reaktifler: 

Sodyum Hidroksid Çözeltisi (0,1 N): 0,4 g NaOH bidistile suda çözülerek 100 mL’ye 

tamamlanır. 

Stok Ksantin Çözeltisi (3 mM): 4,6 mg ksantin tartılıp, 1 mL 0,1 N NaOH çözeltisinde hafif 

ısı uygulaması ile çözülerek bidistile su ile 10 mL’ye tamamlanır. Çözelti +4 °C’de bir hafta 

dayanıklıdır. 
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Ksantin Çözeltisi (0,3 mM): Stok ksantin çözeltisinden 1 mL alınarak bidistile su ile 10 

mL’ye tamamlanır. Her deney günü taze olarak hazırlanır. 

Etilendiamintetraasetik Asid Çözeltisi (0,6 mM): 22,32 mg Na2EDTA. 2H2O bidistile suda 

çözülerek 100 mL’ye tamamlanır. 

Sodyum Karbonat Çözeltisi (400 mM): 4,24 g Na2CO3 bidistile suda çözülerek 100 mL’ye 

tamamlanır. 

BSA Çözeltisi (1 g/L): 10 mg BSA bidistile suda çözülerek 10 mL’ye tamamlanır. 

Nitroblue Tetrazolium Klorür (NBT) Çözeltisi (0,15 mM): 1,226 mg NBT bidistile suda 

çözülerek 10 mL ye tamamlandı. Her deney günü taze olarak hazırlanır. 

SOD Çalışma Reaktifi: 10 mL 0,3 mM ksantin, 5 mL 0,6 mM Na2EDTA, 3 mL 400 mM 

Na2CO3, 1,5 mL 1 g/L BSA, 5 mL 0,15 mM NBT karıştırılarak her deney günü taze olarak 

hazırlanır. 

Amonyum Sülfat Çözeltisi (2 M): 26,428 g (NH4)2SO4 bidistile suda çözülerek 100 mL’ye 

tamamlanır. 

Ksantin Oksidaz Çözeltisi (167 U/L): 2 mg ksantin oksidaz soğutulmuş (NH4)2SO4 

çözeltisinde çözülerek 1 mL’ye tamamlanır. 

Bakır Klorür Çözeltisi (0,8 mM): 13,64 mg CuCl2.2H2O bidistile suda çözülerek 100 mL’ye 

tamamlanır. 

 

Deneyin Yapılışı: 

2,85 ml SOD reaktifi örnek ve kör tüpüne aktarılır. Örnek tüpüne 100 μl süpernatant 

ilave edilir ve her iki tüpe de 50 μl ksantin oksidaz eklenir. Tüpler 25 oC’de 20 dakika inkübe 

edildikten sonra tüplere 100 μl CuCl2 çözeltisi eklenir. En son aşama olarak da kör tüpüne 100 

μl süpernatant eklenerek karıştırılır. Kör ve örnek tüplerinin 560 nm’de absorbansları ayrı ayrı 

ölçülüp SOD aktivitesi tespit edilir. Spesifik aktivite U/mg protein cinsinden ifade edilir. 

 

3.4.3. Malondialdehid Düzeyinin Belirlenmesi 

Lipid peroksidasyon ürünlerinden en stabili olan MDA’nın tiobarbütirik asit ile 

reaksiyonu sonucu oluşan pembe kırmızı rengin absorbansı spektrofotometrik olarak 

değerlendirilmesi esasına dayanmaktadır. Yagi vd.[69]’nin tiobarbitürik asit reaksiyon metodu 

ile tayin edilmiştir. 

 

Kullanılan Reaktifler: 

Stok tetrametoksipropan çözeltisi: 0,92 gr tetrametoksipropan 1 mL’de çözülür. 

Günlük tetrametoksipropan çözeltisi: 10 mL’lik stok çözelti 100 mL’ye distile su ile 

tamamlanır. Çalışma sırasında günlük çözelti tekrar 1/10 oranında seyreltilir. 
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SDS çözeltisi: 8,1 gr SDS tartılıp 100 mL’ye distile su ile tamamlanır ve çözülür. 

Asetik Asit çözeltisi: 20 mL asetik asit distile su ile 100 mL’ye tamamlanır ve pH’sı 3,5’e 

ayarlanır.  

TBA çözeltisi: 0,8 gr TBA tartılıp 100 mL’ye ditile su ile tamamlanır ve ısıtılarak çözülür. 

n-bütanol-piridin çözeltisi (15:1): Stok piridinin 1 mL’si 15 mL n-bütanol ile karıştırılır. 

 

Deneyin yapılışı: 

MDA miktarını ölçmek için çözeltiler kör ve örnek olmak üzere farklı tüplereaşağıdaki 

şekilde eklenir (Tablo 3.2). 

 

Tablo 3.2. Malondialdehid Yöntemi 

 Kör Standart Örnek 

Standart (1/10 seyreltilmiş) (µL) - 50 - 

Örnek (µL) - - 50 

SDS çöz. (µL) 100 100 100 

Asetik Asit çöz. (µL) 750 750 750 

TBA çöz. (µL) 750 750 750 

Distile su (µL) 400 350 350 

 

Tüpler 95 °C’de 30 dakika süre ile inkübe edilir. Musluk suyunda soğutulur. 500 µL 

distile su eklenir. 2,5 mL n-bütanol-piridin karışımı eklenip tüpün kapağı kapatılarak karışımlar 

beyazlaşıncaya kadar vortekslenir. 4000 rpm’de 15 dakika santrifüjlenir. Süpernatant fazdan 1 

mL alınıp 532 nm’de köre karşı spektrofotometrik olarak ölçülür. Sonuçlar standart grafikten 

değerlendirilir. 

 

3.4.4. Protein Karbonil Düzeyinin Belirlenmesi 

 

Oksidatif stres sonucu proteinler üzerinde oluşan karbonil gruplarının tayini Levine 

vd.[70] yöntemi kullanılarak yapılmıştır. Bu metoda göre protein karbonil grupları 2,4-

dinitrophenylhydrazine (DNPH) ile reaksiyona girerek stabil 2,4-dinitrophenyl (DNP) 

hydrazone oluşturmaktadır.  

 

Kullanılan Reaktifler: 

HCl (2 N) 

2,4- DNPH (10 mM-2M HCl’de hazırlanır) 10 mM DNPH çözeltisi Özkütlesi 1.19 gr/mol 

olan % 37’lik HCl çözeltisinden 2 N HCl stok çözeltisi hazırlanır. Örnekler ışıktan korunarak 
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0.0198 g DNPH tartılır. Bir behere konarak folyoya sarılır. Stoktan birer ml konarak karanlık ve 

sıcakta çözülür. 

TCA (%20) 

Etanol / Etil asetat çözeltisi (1:1 (v/v) )  

NaOH (1N) 

 

Deneyin Yapılışı: 

0,5 ml supernatant + 0,5 ml TCA (%20)  

Oda sıcaklığında 1-2 dakika bekletilir. 4000 rpm’de 7-8 dakika santrifüjlenir.  

Üst faz atılır, çökelti + 0,5 ml DNPH (mM)  

Tüpler folyolu ve ağızları kapalı olarak her 5 dakikada bir vortex’lenerek 30 dakika 

karanlıkta bekletilir. + 0,5 ml TCA (%20)  

Spatül yardımı ile çözeltiler karıştırılır. Oda sıcaklığında 5 dakika bekletilir. 4000 rpm’de 

7-8 dakika santrifüjlenir.  

Üst faz atılır, çökelti + 1 ml Etanol / Etilasetat (1:1 (v / v)  

3 kez bu işlem tekrarlanır. Her reaktif ekleme işleminden sonra 5 dakika bekletilerek 

spatül yardımıyla karıştırılır.4000 rpm’de 7-8 dakika santrifüjlenir.  

3. yıkamadan sonra üst faz atılır, çökelti + 1,5 ml 1 N NaOH  

Spatül ve karıştırıcı yardımıyla çözülür. 37ºC’lik su banyosunda 15-20 dakika bekletilir.  

4000 rpm’de 7-8 dakika santrifüjlenir.  

Üst faz 360 nm’de okunur.  

Karbonil grup içerikleri nmol karbonil/mg protein cinsinden hesaplanır. 

 

3.4.5. Protein Analizi 

 

Doku protein miktarları CAT, SOD enzim aktiviteleri ile MDA düzeylerini hesaplamak 

amacıyla çalışılmıştır. Yöntem alkali şartlarda proteinlerin peptid bağlarındaki nitrojenler ile 

tirozin atıklarının, bakır ile bakır-peptid bağı protein kompleksini oluşturmaları ve bakır 

tarafından okside olan halkaların fosfotungustik asit-molibdik asit ayıracını (Folin-Ciocalteu 

ayıracı) heteropolimolibdenum mavisine indirgemeleri sonucunda oluşan mavi rengin 

şiddetinin 750 nm dalga boyunda spektrofotometrede belirlenmesi prensibine dayanmaktadır 

[71]. 

 

Kullanılan Reaktifler: 

A Reaktifi: 0.1 N NaOH çözeltisi kullanılarak %2’lik Na2CO3 çözeltisi hazırlanır. 

B1 Reaktifi: %1’lik CuSO4.5H2O çözeltisi hazırlanır.  
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B2 Reaktifi: %2’lik Na-K-Tartarat çözeltisi hazırlanır.  

B Reaktifi: B1 ve B2 eşit hacimde karıştırılır.  

C Reaktifi: 50 mL B reaktifine 1mL A reaktifi eklendi. Reaktif taze hazırlanmalı ve 

bekletilmeden kullanılmalıdır. 

D Reaktifi: 1 mL Folin-Ciocalteus-Phenol Reaktifi, 5 mL distile su ile karıştırılır. 

Protein standart çözeltisi: 250 mg/100 mL bovin serum albümin (BSA) 20, 40, 80, 160, 

320, 640 μg/mL protein içerecek şekilde seyreltilerek çalışma standartları hazırlanır. 

 

Deneyin Yapılışı: 

Proteinölçmek için çözeltiler kör ve örnek olmak üzere farklı tüplere aşağıdaki şekilde 

eklenir (Tablo 3.3). 

 

Tablo 3.3. Protein Ölçümü 

 Kör tüpü Örnek tüpü Standart 

Numune (μL) - 300 - 

Distile su (μL) 300 - - 

Standart (μL) - - 300 

C reaktifi (μL) 3000 3000 3000 

Vortekslenerek karanlık dolapta 20 dakika bekletilir.  

D reaktifi(μL) 300 300 300 

 

Tüpler vortekslenerek 20-30 dakika oda ısısında inkübe edilir. Spektrofotometrede 750 

nm’de numunenin ve standardın absorbansı köre karşı okunur. Her bir örnek için doku protein 

miktarı, BSA standart çözeltileri ile hazırlanan standart eğrisine göre ve dilüsyon faktörüyle 

çarpılarak hesaplanır.  

 

3.5. İstatiksel Analizler 

 

Deney verilerinin istatistiksel analizlerinde; deney grupları ortalamaları arasındaki 

farklar, OneWay-Anova varyans analizi yöntemiyle, önem kontrolü Duncan testi uygulanarak 

yapılmıştır. 4. ve 10. günün karşılaştırılmasında t testi uygulanmıştır. Deney verileri aritmetik 

ortalama ± standart hata ( xSX ± ) şeklinde hesaplanmıştır. Önemlilik derecesi olarak P<0.05 

kabul edilmiştir. 
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4.  BULGULAR 

 

C. carpio’da imidaocloprid’in subletal derişimi ve ferulik asit uygulamalarının etkisinde 

karaciğer ve beyin dokularında CAT, SOD ve Lipid Peroksidasyon ürünü olarak MDA ve protein 

oksidasyonunun en yaygın olarak ölçülen ürünü olarak protein karbonil düzeyleri 

belirlenmiştir. Deney süresince balıklarda mortalite gözlenmemiştir. 

 Imidoclopridin 2,80 mg/L derişimi ve yeme katılan %0,5 FA’nın 10 günlük uygulanması 

sonucu C. carpio karaciğer CAT aktivitesinde ki değişim Tablo 4.1. de sunulmuştur. Kontrol 

grubu ile karşılaştırıldığında, Ferulik asit uygulaması 4. ve 10. günlerde önemli fark 

oluşturmamıştır (P>0.05). 2,80 mg/L imidocloprid ortam derişimi, kontrol grubuna göre 4. gün 

yaklaşık  %13, 10.gün yaklaşık %32 oranlarında önemli (P<0,05) artışa neden olmuştur. IM+FA 

grubunda bulunan balıkların karaciğer CAT aktivitesi, imidocloprid uygulanan grupla 

kıyaslandığında 4. günde önemli fark bulunmamıştır (P>0,05). 10. günde ise önemli azalmaya 

neden olmuştur. Deney peryotları olan 4. ve 10. günlerin birbiri ile karşılaştırılması durumunda, 

IM uygulaması 10. günde 4. güne kıyasla %10 oranında bir artışa neden olmuştur. (P>0,05). 

 

Tablo 4.1.C. carpio’nunkaraciğer dokusu CAT aktivitesi (U/mg Protein) üzerine,  
2,80 mg/L Imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri 

 
 
 
Gruplar 

 
SÜRE (GÜN) 

 
4 

 
10 

 
 

 
xSX ±  

 
xSX ±  

 
Kontrol 1 

 
33,61±2,23 ax 

 
31.07±1,80 ax 

 
Kontrol 2 

 
33,93±3,16 ax 

 
32,28±1,50 ax 

 
FA (% 0,5) 

 
32,57±2,18 ax 

 
30,64±1,01 ax 

 
IM (2,80 mg/L) 

 
37,30±1,22 ax 

 
41,03±1,70 by 

 
IM+FA 

 
35,36±1,82 ax 

 
38,53±1,22 cy 

* : Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 düzeyinde istatistiksel ayrım bulunmaktadır.  
a, b, c harfleri aynı süre içerisinde gruplar arasındaki ayrımı, x, y harfleri ise aynı grup içerisinde     
süreler arasındaki ayrımı belirtmek amacıyla kullanılmıştır. 
 

Imidoclopridin 2,80 mg/L derişimi ve yeme katılan %0,5 FA in 10 günlük uygulanması 

sonucu C. carpio beyin CAT aktivitesindeki değişim Tablo 4.2 de sunulmuştur. Kontrol grubu ile 

FA uygulanan grup karşılaştırıldığında 4. ve 10. günlerde önemli bir fark gözlenmemiştir 

(P>0,05). 2,80 mg/L imidocloprid derişimi, kontrol grubuna göre 4. gün yaklaşık %15, 10. 
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günde ise %50 oranında önemli (P>0,05) artışa neden olmuştur. IM+FA grubunda bulunan 

balıkların beyin CAT aktivitesi IM uygulanan grup ile karşılaştırıldığında 10. Günde %10 

oranında azalma yönünde etki bulunmuştur. (P<0,05). Deney periyotları karşılaştırıldığında, IM 

uygulanan gruptaki C. carpio bireylerinin beyin CAT aktivitesinde 10. günde 4. güne kıyasla %19 

oranında artış tespit edilmiştir. Aynı karşılaştırma IM+FA grubunda yapıldığında artış oranı 10. 

günde 4. güne oranla %10 olarak saptanmıştır.  

 
Tablo 4.2.C. carpio’nunbeyin dokusu CAT aktivitesi (U/mg Protein) üzerine,  

2,80 mg/L Imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri 
 
 
 
Gruplar 

 
SÜRE (GÜN) 

 
4 

 
10 

 
 

 
xSX ±  

 
xSX ±  

 
Kontrol 1 

 
32,26±1,62 ax 

 
29,90±1,02 ax 

 
Kontrol 2 

 
30,66±1,29 ax 

 
31,54±1,04 ax 

 
FA (% 0,5) 

 
31,50±1,41 ax 

 
30,28±1,40 ax 

 
IM (2,80 mg/L) 

 
37,14±1,89 bx 

 
44,67±0,91 by 

 
IM+FA 

 
36,19±1,91 abx 

 
40,60±1,05 cy 

* : Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 düzeyinde istatistiksel ayrım bulunmaktadır.  
a, b, c harfleri aynı süre içerisinde gruplar arasındaki ayrımı, x, y harfleri ise aynı grup içerisinde     
süreler arasındaki ayrımı belirtmek amacıyla kullanılmıştır. 
 

2,80 mg/L imidocloprid ve yeme katılan %0,5 ferulik asitin 10 günlük uygulaması 

sonucu C. carpio karaciğer SOD aktivitesi üzerine etkileri Tablo 4.3’de sunulmuştur. FA 

uygulanan grup ile kontrol grubu karşılaştırıldığında 4. ve 10. günlerde önemli fark 

oluşmamıştır (P>0,05).  2,80 mg/L imidocloprid derişimi, kontrol grubuna göre 4. gün  %30 

artışa neden olurken 10. günde ise %30 oranında azalmaya neden olmuştur. IM+FA grubunda 

bulunan balıkların SOD enzim aktivitesi IM uygulanan grup ile karşılaştırıldığında istatistiksel 

yönden önemli bir fark oluşturmamıştır (P>0,05). Deney periyotlarının karşılaştırılmasında, IM 

uygulanan gruptaki bireylerin karaciğer SOD enzim aktivitesinde 10. günde 4. güne oranla %44 

oranında azalma bulunmuştur. Aynı karşılaştırma IM+FA grubunda yapıldığında 10. günde 4. 

güne oranla enzim aktivitesinde %37 azalma tespit edilmiştir. 
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Tablo 4.3.C. carpio’nunkaraciğer dokusu SOD aktivitesi (U/mg Protein) üzerine,  
2,80 mg/L Imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri 

 
 
 
Gruplar 

 
SÜRE (GÜN) 

 
4 

 
10 

 
 

 
xSX ±  

 
xSX ±  

 
Kontrol 1 

 
7,76±0,37 ax 

 
7,57±0,72 ax 

 
Kontrol 2 

 
7,72±0,47 ax 

 
7,93±0,55 ax 

 
FA (% 0,5) 

 
7,02±0,19 ax 

 
6,99±0,37 ax 

 
IM (2,80 mg/L) 

 
9,17±0,53 bx 

 
5,44±0,42 by 

 
IM+FA 

 
8,29±0,41 bx 

 
5,09±0,34 by 

* : Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 düzeyinde istatistiksel ayrım bulunmaktadır.  
a, b, c harfleri aynı süre içerisinde gruplar arasındaki ayrımı, x, y harfleri ise aynı grup içerisinde     
süreler arasındaki ayrımı belirtmek amacıyla kullanılmıştır. 
 

2,80 mg/L imidocloprid ve yeme katılan %0,5 ferulik asitin 10 günlük uygulaması 

sonucu C. carpio beyin dokusu SOD enzim aktivitesi Tablo 4.4’de sunulmuştur. Kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında, FA grubu enzim aktivitelerinde 4. ve 10. günlerde önemli bir fark 

gözlenmemiştir (P>0,05). IM uygulanan grup kontrol grubuyla karşılaştırıldığında, beyin 

dokusu SOD enzim aktivitesinde 4. gün yaklaşık olarak %38 artış gözlenirken, 10. gün %32 

azalma görülmektedir. IM+FA grubunda bulunan C. carpio bireylerinin enzim aktivitesi, IM 

uygulanan grup ile karşılaştırıldığında 4. gün %12 oranında azalma, 10. gün %25 artış 

gözlemlenmiştir. Deney periyotlarıbirbiri ile karşılaştırıldığında, IM grubunda 10. günde 4. güne 

oranla beyin SOD enzim aktivitesinde %50 azalma belirlenmiştir. IM+FA grubunda bu azalma 

%28 olarak tespit edilmiştir. 
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Tablo 4.4.C. carpio’nunbeyin dokusu SOD aktivitesi (U/mg Protein) üzerine,  
2,80 mg/L Imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri 
 
 
 
Gruplar 

 
SÜRE (GÜN) 

 
4 

 
10 

 
 

 
xSX ±  

 
xSX ±  

 
Kontrol 1 

 
5,78±0,46 ax 

 
6,25±0,32 ax 

 
Kontrol 2 

 
5,50±0,47 ax 

 
6,02±0,22 ax 

 
FA (% 0,5) 

 
5,28±0,52 ax 

 
5,9±0,40 ax 

 
IM (2,80 mg/L) 

 
8,02±0,37 bx 

 
4,19±0,30 by 

 
IM+FA 

 
7,01±0,30 cx 

 
5,08±0,28 cy 

* : Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 düzeyinde istatistiksel ayrım bulunmaktadır.  
a, b, c harfleri aynı süre içerisinde gruplar arasındaki ayrımı, x, y harfleri ise aynı grup içerisinde     
süreler arasındaki ayrımı belirtmek amacıyla kullanılmıştır. 
 

C. carpio karaciğer dokusu MDA düzeyi üzerine, 2,8 mg/L IM ve yeme katılan %0,5 FA 

uygulamalarının etkileri Tablo 4.5’de sunulmuştur.  FA uygulanan grupta 10. günde MDA 

düzeyinde %32 oranında önemli azalma saptanmıştır. (P<0,05). IM grubu ile kontrol grubu 

karşılaştırıldığında MDA düzeyleri 4. gün %40, 10. gün %92 oranlarında önemli artış 

saptanmıştır (P<0,05). IM+FA uygulanan grupta yer alan C. carpio bireylerinin karaciğer MDA 

düzeyi IM uygulanan grupta yer alan bireylerle karşılaştırıldığında, 4. gün önem ifade eden 

azalma belirlenmemesine karşın, 10. gün %22 oranında önemli bir azalma tespit edilmiştir 

(P<0,05). Deney periyotlarının karşılaştırılmasında IM uygulanan gruptaki balıkların karaciğer 

MDA düzeyinde 10. günde 4. güne oranla  %31 oranında önemli bir artış (P<0,05) 

belirlenmiştir. IM+FA uygulaması yapılan grupta 10. günde 4. güne oranla %10 oranında artış 

belirlenmiştir. 
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Tablo 4.5.C. carpio’nunkaraciğer dokusu lipid peroksidasyonu (MDA; nmol/mg Protein) 
                      Üzerine 2,80 mg/L Imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri 
 
 
 
Gruplar 

 
SÜRE (GÜN) 

 
4 

 
10 

 
 

 
xSX ±  

 
xSX ±  

 
Kontrol 1 

 
13,22±0,98 ax 

 
12,88±1,03 ax 

 
Kontrol 2 

 
13,12±0,96 ax 

 
13,26±1,06 ax 

 
FA (% 0,5) 

 
12,49±0,80 ax 

 
8,41±1,12 by 

 
IM (2,80 mg/L) 

 
18,70±0,83 bx 

 
24,67±0,90 cy 

 
IM+FA 

 
17,17±0,76 bx 

 
19,20±0,88 dy 

* : Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 düzeyinde istatistiksel ayrım bulunmaktadır.  
a, b, c, d harfleri aynı süre içerisinde gruplar arasındaki ayrımı, x, y harfleri ise aynı grup içerisinde     
süreler arasındaki ayrımı belirtmek amacıyla kullanılmıştır. 
 

C. carpio’nunbeyin dokusu MDA düzeyi (nmol/mg Protein) üzerine, 2,80 mg/L 

Imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri Tablo 4.6 da verilmiştir. FA 

uygulanan grup, kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 10. günde MDA düzeyinde %26 oranında 

önemli azalmaya saptanmıştır. (P<0,05). IM grubu ile kontrol grubu karşılaştırıldığında MDA 

düzeyleri 4. Gün yaklaşık % 54 10. gün %107 oranlarında önemli artış saptanmıştır (P<0,05). 

IM+FA uygulanan grupta yer alan C. carpio bireylerinin beyin MDA düzeyi IM uygulanan grupta 

yer alan bireylerle karşılaştırıldığında, 4. gün istatistiki önem ifade eden azalma 

belirlenmemesine karşın, 10. gün %27 oranında önemli bir azalma tespit edilmiştir (P<0,05). 

Deney periyotlarının karşılaştırılmasında, IM uygulanan gruptaki balıkların beyin dokusu MDA 

düzeyinde 10. günde 4. güne oranla  %42 oranında önemli bir artış (P<0,05) belirlenmiştir. 

IM+FA uygulaması yapılan grupta 10. günde 4. güne oranla %13 oranında artış belirlenmiştir. 
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Tablo 4.6.C. carpio’nunbeyin dokusu lipid peroksidasyonu (MDA; nmol/mg Protein) üzerine,  
2,80 mg/L imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri 

 
 
 
Gruplar 

 
SÜRE (GÜN) 

 
4 

 
10 

 
 

 
 

 
 

 
Kontrol 1 

 
11,11±0,66 ax 

 
11,77±0,42 ax 

 
Kontrol 2 

 
10,77±0,67 ax 

 
11,60±0,58 ax 

 
FA (% 0,5) 

 
10,99±0,47 ax 

 
8,62±0,40 by 

 
IM (2,80 mg/L) 

 
17,13±0,61 bx 

 
24,38±1,01 cy 

 
IM+FA 

 
16,88±0,62 bx 

 
19,16±0,77 dy 

* : Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 düzeyinde istatistiksel ayrım bulunmaktadır.  
a, b, c harfleri aynı süre içerisinde gruplar arasındaki ayrımı, x, y harfleri ise aynı grup içerisinde     
süreler arasındaki ayrımı belirtmek amacıyla kullanılmıştır. 
 

Imidoclopridin 2,80 mg/L derişimi ve yeme katılan %0,5 FA in 10 günlük uygulanması 

sonucu C. carpio’nun karaciğer dokusu PCO değerlerinde ki değişim Tablo 4.7 de sunulmuştur. 

Kontrol grubu ile FA uygulanan grup karşılaştırıldığında PCO değerlerinde önemli bir fark 

gözlenmemiştir (P>0,05). 2,80 mg/L imidocloprid derişimi, kontrol grubuna göre 4. gün 

yaklaşık %32, 10. günde ise yaklaşık %77 oranında önemli (P>0,05) artışa neden olmuştur. 

IM+FA grubunda bulunan balıklar IM uygulanan grup ile karşılaştırıldığında 4. günde önemli 

fark bulunmamıştır. 10. günde ise IM+FA uygulanan bireylerin karaciğer PCO değerlerinde %25 

oranında azalma saptanmıştır. Deney günleri karşılaştırıldığında, IM uygulanan gruptaki C. 

carpio bireylerinin karaciğer PCO değelerinde 10. günde 4. güne kıyasla %22 oranında artış 

tespit edilmiştir. Aynı karşılaştırma IM+FA grubunda ve FA gruplarında yapıldığında önemli bir 

artış oranı saptanmamıştır. 
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Tablo 4.7.C. carpio’nunkaraciğer dokusu protein oksidasyonu (PCO; nmol/mg Protein  
üzerine, 2,80 mg/L imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri 
 
 
 
Gruplar 

 
SÜRE (GÜN) 

 
4 

 
10 

 
 

 
xSX ±  

 
xSX ±  

 
Kontrol 1 

 
4,19±0,14 ax 

 
3,82±0,24 ax 

 
Kontrol 2 

 
3,86±0,15 ax 

 
4,02±0,29 ax 

 
FA (% 0,5) 

 
3,70±0,28 ax 

 
3,50±0,18 ax 

 
IM (2,80 mg/L) 

 
5,56±0,27 bx 

 
6,78±0,35 by 

 
IM+FA 

 
5,10±0,22 bx 

 
5,03±0,24 cx 

* : Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 düzeyinde istatistiksel ayrım bulunmaktadır.  
a, b, c harfleri aynı süre içerisinde gruplar arasındaki ayrımı, x, y harfleri ise aynı grup içerisinde     
süreler arasındaki ayrımı belirtmek amacıyla kullanılmıştır. 
 

Imidoclopridin 2,80 mg/L derişimi ve yeme katılan %0,5 FA in 10 günlük uygulanması 

sonucu C. carpio’nun beyin dokusu PCO düzeyi üzerindeki etkileri Tablo 4.8 de gösterilmiştir. 

Kontrol grubu ile FA uygulanan grup karşılaştırıldığında PCO değerlerinde önemli bir fark 

gözlenmemiştir (P>0,05). 2,80 mg/L imidaclopridortam derişimi, kontrol grubuna göre 4. gün 

yaklaşık %45, 10. günde ise yaklaşık %90 oranında önemli (P<0,05) artışa neden olmuştur. 

IM+FA grubunda bulunan balıkların PCO değerleri, IM uygulanan grup ile karşılaştırıldığında 4. 

günde önemli fark belirlenmemesine karşın,  10. günde IM+FA uygulanan bireylerin beyin PCO 

değerlerinde yaklaşık %23 oranında azalma saptanmıştır. Deney periyotları karşılaştırıldığında, 

IM uygulanan gruptaki C. carpio bireylerinin beyin PCO değelerinde 10. günde 4. güne kıyasla 

%38 oranında önemli (P<0,05) artış tespit edilmiştir.  
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Tablo 4.8.C. carpio’nunbeyin dokusu protein oksidasyonu (PCO; nmol/mg Protein) üzerine,  
2,80 mg/L Imidocloprid ve yeme katılan %0,5 FA uygulamalarının etkileri 

 
 
 
Gruplar 

 
SÜRE (GÜN) 

 
4 

 
10 

 
 

 
xSX ±  

 
xSX ±  

 
Kontrol 1 

 
2,75±0,20 ax 

 
2,93±0,19 ax 

 
Kontrol 2 

 
2,66±0,16 ax 

 
2,82±0,15 ax 

 
FA (% 0,5) 

 
2,60±0,12 ax 

 
2,38±0,19 ax 

 
IM (2,80 mg/L) 

 
4,03±0,07 bx 

 
5,57±0,20 by 

 
IM+FA 

 
3,90±0,20 bx 

 
4,28±0,18 cx 

* : Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 düzeyinde istatistiksel ayrım bulunmaktadır.  
a, b, c harfleri aynı süre içerisinde gruplar arasındaki ayrımı, x, y harfleri ise aynı grup içerisinde     
süreler arasındaki ayrımı belirtmek amacıyla kullanılmıştır. 
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5. TARTIŞMA VE SONUÇ 

 

5.1. Tartışma 

 

Dünya genelinde, pestisit üretimi ve uygulaması son yıllarda giderek artmıştır. 

Uygulanan pestisitin büyük bir kısmının, hedef dışı organizmalara toksisite ve birikim gibi 

etkiler oluşturabileceği bir gerçektir. Çevre ve insan sağlığı, kirlenmiş toprak, yüzey ve yeraltı 

sularına doğrudan veya dolaylı maruz kalmalar nedeniyle risk içermektedir. Bu nedenle 

uygulanan pestisitlerin ekosistemler üzerindeki olası olumsuz etkilerini izlemeye ve 

değerlendirmeye ihtiyaç duyulmaktadır[72].  

Yeni bir umut verici insektisit olan, imidacloprid [1-(6-kloro-3-piridilmetil)-N-nitro-

imidazolidin-2-ilidenamin] piyasaya 1991 yılında piyasaya sürülmüş ve o zamandan beriartan 

miktarlarda kullanılmaktadır. Genelde mahsuller üzerindeki böceklerini kontrol etmek 

için(örneğin, yaprak bitleri, yaprakçıklar, thrips, beyaz sinekler, termitler) kullanılan sistemik 

bir insektisittir [73]. Imidacloprid, merkezi sinir sistemindeki sinaptik iletimde önemli bir rol 

oynayan nikotinik asetilkolin reseptörlerinde (nAChR'ler) agonistler olarak görev yapan 

neonikotinoid bir pestisit grubudur[74]. Aşamalı iptal sürecinde olan diğer insektisitler için 

olası bir alternatif olarak kabul edilmektedir[72]. Bununla birlikte, imidacloprid, arılara yüksek 

toksisitesi ve bu toksisitenin birçok ülkedeki arıcılık işletmeleri üzerindeki olumsuz etkisinden 

dolayı araştırma ve pestisit gelişiminde hızla sıcak bir sorun haline gelmiştir. Her ne kadar 

imidacloprid suda kullanılmak üzere tasarlanmamış olsa da, uygulamadan sonra su 

damlacıklarına veya akma ile su kütlelerine girmesi, artan kullanımına bağlı olarak 

imidaklopridin suda yaşayan organizmalar üzerindeki etkilerini arttırmıştır [75; 76].Balıklar ve 

diğer su organizmaları gibi hedef olmayan hayvanlar gibi çok düşük derişimlerde bile potansiyel 

olumsuz etkiler konusunda endişeler yaratmaktadır [77]. 

Organizmalarda çevresel strese karşı oluşan biyokimyasal tepkiler, çevre kirliliğinin 

erken uyarı işaretleri olarak kullanılan, biyolojik belirteçleri olarak bilinir. Reaktif oksijen 

türlerinin (ROT) üretimi ve yok edilmesi tipik olarak organizmalarda dinamik bir dengede 

bulunur ve süperoksit dismutaz (SOD) ve katalaz (CAT) kısa bir süre içinde ROT'u ortadan 

kaldırabilir[78]. Bu denge eksojen bir kirletici madde tarafından yok edildiğinde, fazla üretilen 

ROT, oksidatif strese, lipid peroksidasyonuna ve hücresel hasara neden olabilir.Son lipid 

peroksidasyon ürünü olan malondialdehit (MDA), organizmalarda görülen oksidatif hasarı 

değerlendirmek için sıklıkla kullanılır [50; 57].Oksidatif stres sonucu oluşan protein karbonil 

ürünleri protein oksidasyonunun en yaygın kullanılan belirteci olup toksik maddelerin 

sonucunda oluşan oksidatif stresi değerlendirmede kullanılır [79]. Protein karbonil 
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indüksiyonunun genel oksidatif stres için bir taşıyıcı biyobelirteç görevi görebileceği öne 

sürülmüştür [80]. 

Bu çalışmada imidaclopridin 2,8 mg/L subletal derişimi etkisiyle, C. carpio’nun karaciğer 

ve beyin dokuları CAT enzim aktiviteleri süreye bağlı olarak artmıştır. SOD aktiviteleri ise 4. Gün 

artmış, ancak 10. günde her iki dokuda da azalmıştır. Çeşitli çalışmalarda, imidacloprid 

uygulanan balıklarda antioksidan enzimler üzerinde farklı etkiler rapor edilmiştir. Açıl [55],O. 

mykiss’da IM’nin farklı derişimlerinin etkisiyle karaciğer ve solungaç dokularında SOD ve CAT 

düzeylerinde artış olduğunu belirtmiştir. Ge vd.   [50],D. rerio’nun karaciğer dokusu CAT ve SOD 

aktivitelerinin imidaclopridin farklıderişimlerinin (0,3, 1,25, ve 5 mg/mL) etkisiyle ilk günlerde 

önemli oranda arttığını ancak maruz kalma süresi sonuna doğru azaldığını belirtmişlerdir. 

Araştırmacılar stresör bir madde etkisiyle balıklarda radikal üretiminde bir artış meydana 

geldiğini ve oksidatif strese karşı korumak amacıyla SOD sentezini tetiklemiş olabileceğini 

bildirmişlerdir [50]. Shukla vd. [81], IM ortam derişimi etkisiyle D. rerio karaciğer ve beyin 

dokularında CAT enzim aktivitelerinde artma, SOD aktivitesininde ise azalma yönünde bulguları 

rapor etmişlerdir.SOD-CAT sistemi oksijen toksisitesine karşı ilk savunmayı sağlar. SOD 

enziminin, üretilen süperoksit radikallerini hidrojen peroksitlere dönüştürerek serbest radikal 

kaynaklı zarara karşı koruma sağladığı bilinmektedir. Kirletici maddelere maruz kaldığında 

genellikle SOD ve CAT aktivitelerinde eşzamanlı bir indüksiyon yanıtı gözlenir [82; 83]. 

Organizmalarda artan SOD aktivitesi ROT seviyelerinin oksidatif strese dayanabileceği aralıkta 

olduğunu gösterir. Maruz kalma süresi arttıkça, SOD aktivitesi artan ROT miktarına bağlı olarak 

inhibe olur[84].  

Antioksidan enzimlerin aktivitesi, kontaminantların baskısı altında indüklenebilir veya 

inhibe edilebilir. Oksidatif stres altında, enzim aktivitelerindefarklılıklar görülebilir. Stres 

başlangıcında aktiviteler uyarılır, ancak stres uzun sürerse, enzim inhibisyonu başlar[85]. Bu 

olay, stres yoğunluğuna, türlerinin hassasiyetine bağlı olarak değişebilir [86].  Artan CAT ve SOD 

aktiviteleri, kimyasallara maruz kalındığında detoksifikasyon mekanizmasına doğru muhtemel 

bir değişimi göstermektedir. Bu durum, C. carpio’da SOD’ın aktivitesini arttırarak süperoksit 

anyon radikalinin toksik etkisine karşı kendisini korumasını, CAT aktivitesi artış ise, daha 

yüksek düzeyde peroksit seviyesinin varlığına işaret etmektedir [87]. Bu çalışmada CAT ve SOD 

enzim aktivitelerinde görülen artış, IM derişimi etkisiyle C. carpio’nun karaciğer ve beyin 

dokusunda superoksit radikallerinin ve hidrojen peroksit oluşumunun artmış olabileceğini 

ihtimalini göstermektedir.Maruz kalma süresi sonunda (10. gün) CAT aktivitesi yükselmiş, SOD 

aktivitesi kontrol grubuna göre düşmüş ve hatta inhibe olmuş olması, hücrede H2O2 dengesini 

korumak için fazla H2O2'yi elimine etmek için CAT enziminin gerekli olduğunu göstermiştir[50; 

81].  
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Bu çalışmada 2.8 mg/L imidacloprid ortam derişimin etkisinde C. carpio’nun karaciğer 

ve beyin dokusunda lipid peroksidasyonun göstergesi olan MDA düzeyi, deney süresine bağlı 

olarak artmıştır. Malondialdehit, hücre zarı fosfolipidlerine ve dolaşımdaki lipitlere oksidatif 

ataktan kaynaklanan LPO ürünlerinden biridir ve seviyesi, doğrudan kirletici maddelerin neden 

olduğu oksidatif hasarın derecesini yansıtmaktadır [88]. MDA içeriğinin (bir LPO endeksi) 

ölçümü kirleticilerin oksidatif hasara neden olma potansiyelinin göreceli bir ölçüsünü 

sağlar[89].Yapılan çalışmalar, imidaclopride maruz kalan çeşitli balık türlerinde doku MDA 

düzeyini arttırdığını göstermiştir. Neonikotinoid insektisit olan imidacloprid (11.2 ppm)  

C.carpio’da karaciğer, beyin dokularında MDA ve PCO düzeylerinin süreye bağlı olarak arttığı 

belirtilmiştir [46]. Ge vd. [50],D. rerio’nun karaciğer dokusu MDA düzeyinin imidacloprid 

uygulaması ile etkide kalma süresine bağlı olarak arttığını bildirmişlerdir.O. mykiss (karaciğer, 

beyin) uygulanan imidacloprid derişimlerinin etkisiyle lipid peroksidasyonun arttığı 

belirtilmiştir [11; 55].Yapılan çalışmalarda araştırmacılar, kimyasalların oluşturduğu 

toksisitenin ROT üretiminin artmasına ve bu olayın MDA düzeyinde bir artışa neden olabileceği 

şeklinde açıklama yapmışlardır [50].  Bu açıklamalar doğrultusunda, yapılan bu çalışmada C. 

carpio’da karaciğer ve beyin dokusunda lipid peroksidasyon ürünü olan MDA düzeyinin artması, 

IM ortam derişiminin etkisiyle ROT üretiminin artmasına bağlanabilir. 

Bu çalışmada 2.8 mg/L imidacloprid ortam derişimin etkisinde C. carpio’nun karaciğer 

ve beyin dokusunda protein oksidasyonunun göstergesi olan PCO düzeyi, deney süresine bağlı 

olarak artmıştır.Vieira vd. [57], imidacloprid uygulamasının P. lineatus’nun farklı dokularında 

protein karboksil düzeyini arttırdığını rapor etmişlerdir. İmidacloprid uygulamasının 

C.carpio’da karaciğer, beyin dokularında PCO düzeylerinin süreye bağlı olarak arttığı rapor 

edilmiştir [46]. Benzer şekilde C. punctata’ya, uygulanan deltamethrin, endosulfan ve paraquat 

insektisitlerinin karaciğer böbrek ve solungaç dokularında protein karbonil düzeyinin arttığı 

bildirilmiştir [80].Protein oksidasyonu, reaktif oksijen türleriyle (ROT) doğrudan reaksiyonlarla 

veya oksidatif stresin ikincil yan ürünleri ile dolaylı reaksiyonlarla indüklenen bir proteinin 

kovalent modifikasyonu olarak tanımlanır[90]. Proteinlerin oksidatif modifikasyonları 

konformasyon, yapı, çözünürlük, proteolize duyarlılık ve enzim aktiviteleri dahil, fiziksel ve 

kimyasal özelliklerini değiştirebilir.  Oksidatif stres, oksidan oluşumu, antioksidan sistemlerin 

organizmalarda ROT'u elimine etme kabiliyetini aştığında meydana gelir. Artan protein 

oksidasyon seviyeleri, organizmalarda hastalıklar dahilolmak üzere çeşitli biyolojik sonuçlarla 

ilişkilendirilmiştir[16].Proteinlerin oksidatif modifikasyonu da oksidatif stresin birçok 

sonucundan biridir [16]. Oksidatif strese neden olan süreçte, üretilen reaktif oksijen türlerinden 

biri olan yüksek reaktif hidroksil radikalinin (OH), proteinlerde karbonil gruplarının 

oluşumundan sorumlu olduğu düşünülmektedir [91; 92].İmidaclopride maruz kalmanın 
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ardından C. carpio’nun karaciğer ve beyin dokularında belirlenen PCO seviyesindeki artış, aşırı 

ROT üretimine bağlanabilir [93]. 

Yem katkı maddelerinin, yüksek verimli ve sağlıklı hayvan elde etmenin ve ekonomik 

refaha kavuşmanın temel koşullarından olduğu bilinmektedir. Son yıllarda, beslenmenin 

hastalıklarının önlenmesindeki rolünün önemli olduğu gösterilmiştir[94]. Bu bağlamda, 

antioksidanlar, özellikle doğal kaynaklardan türetilenler, daha önemli duruma gelmiştir[95]. 

Antioksidanlar, eşleşmemiş bir elektrona sahip atomlar veya atom grupları olarak 

tanımlanan, toksik serbest radikalleri nötralize ederler. Serbest radikallerin neden olduğu 

oksidasyonları önleyen, serbest radikalleri yakalama ve stabilize etme yeteneğine sahip 

maddelerdir [96].Normal, sağlıklı bir organizmada, reaktif oksijen türleri (ROT) şeklinde 

proksidanların üretimi, çeşitli antioksidan savunma seviyeleri tarafından kontrol altında 

tutulur. Çeşitli besin takviyelerinde bulunan antioksidanlar, çeşitli hastalık koşullarında bu 

ROT’unötrleştirerek faydalı etkiler oluştururlar. Bu serbest radikaller oldukça dengesiz veya 

reaktifdir ve nükleik asitler, lipitler ve proteinler gibi hücre bileşenlerine doğrudan zarar 

verebilir.  Organizma, radikal kaynaklı hasarı önlemek için süperoksit dismutaz (SOD) ve 

katalaz (CAT) dahil olmak üzere birkaç strese yanıt enzimine sahiptir. Fenolik asitler, ROT ile 

indüklenmiş hücre hasarını, serbest radikal temizleme aktiviteleri ile SOD ve CAT enzim 

aktivitelerinin düzenlenmesine yardımcı olurlar[196; 97]. 

Yapılan çalışmada IM+FA uygulaması yapılan grup bireylerinde IM toksisitesini azaltma 

olduğu yönünde bulgular belirlenmiştir. Karaciğer ve beyin dokularıCAT ve SOD enzim 

aktivitelerinde ve MDA ve PCO düzeylerindedeneyin 10. gününde toksisite azaltıcı etkileri 

saptanmıştır. Bunun yanısıra sadece ferulik asit uygulanan grupta MDA düzeyi kontrol grubuna 

göre azalmıştır. Çok çeşitli tahıllarda, sebzelerde ve meyvelerde bulunan bir molekül olan 

ferulik asit (4-hidroksi-3-metoksisinamik asit, FA), bitkilerde en bol bulunan hidroksisinamik 

asittir [63]. Yapılan çalışmalarda Ferulik asitin sahip olduğu fenolik hidroksil grubu ile lipit 

peroksidasyonundan koruma özelliğine [95] ve serbest radikal temizleme yoluyla antioksidan 

özelliklere sahip olduğu ortaya konmuştur [38; 97]. 

Fenolik Asitler, bitkilerde doğal olarak ortaya çıkan aromatik karboksilik 

asitlerdir. Fenolik asit terimi, en az bir karboksilik asit fonksiyonelliğine sahip bir fenol 

halkasını tarif eder[98; 99]. Bununla birlikte, bunlar,  hidroksibenzoik ve hidroksisinamik asit 

yapılarını içeren ayrı iki organik asit grubunu belirtir. Hidroksisinamik asit türevleri, 

antioksidanlar olarak önemli yararlar sağlayabilen bir fenolik asit 

kategorisidir[100]. Meyvelerde, sebzelerde ve kepekli tahıllarda, hidroksisinamik asitler esas 

olarak bağlanmış, konjuge ve esterlenmiş formlarda bulunur [101]. Fenolik bileşikler, serbest 

radikal temizleme, metal şelasyonu ve protein bağlanması dahil olmak üzere birçok farklı 

mekanizma ile antioksidanlar olarak görev yapabilir [102]. 
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Fenolik bileşiklerinin antioksidan etkisi, serbest radikalleri temizleme [103], metal 

iyonlarla bileşik oluşturma (metal şelatlama) vetekli oksijen oluşumunu engelleme veya 

azaltma gibi özelliklerinden ve genellikle fenol radikalinin dirençli kararlılığından 

kaynaklanmaktadır[103]. Bu bileşikler, lipitlerin ve diğer biyomoleküllerin (protein, 

karbohidrat, nukleik asitler) serbest radikallerce okside olmalarını engellemek icin aromatik 

halkalarındaki hidroksil gruplarında bulunan hidrojeni verebilmektedirler.Fenolik bileşikler 

indirgen ajan, hidrojen verici, tekli oksijen yakalayıcı ve metal kelatör olmaları nedeniyle önemli 

antioksidanlar arasında sayılmaktadır [103; 104]. Bu çalışmada ferulik asit ilaveli yemlerin, CAT 

ve SOD aktivitelerinde iyileştirici etkileri, MDA ve PCO düzeylerini düşürmesi, yukarıda 

belirtilen antioksidan özelliklerine bağlanabilir. 

Bununla birlikte, sağlık açısından bakıldığında, güçlü antioksidanların aynı zamanda 

hücresel bileşenlerin oksidatif hasarına yol açan proksidan davranış sergileyebileceği bilincinde 

olunmalıdır[105]. Polifenollerin antioksidan/prooksidant özellikleri, bir hücrenin fonksiyonel 

sonucunu belirlemede önemli olabilir. Biyolojik tepki, bir hücre içinde mevcut olan oksidatif 

duruma bağlı olarak faydalı veya zararlı olabilir [106]. Bazı çalışmalar, fenolik bileşiklerin 

miktarına bağlı olarak, antioksidan veya proksidan aktiviteye sahip olduğunu göstermiştir[107; 

108]. Hidroksisinamik asitlerin, düşük derişimlerde, çok iyi antioksidan potansiyele sahip 

olduğu ve daha yüksek derişimlerde proksidan davranış göstermeye başlayabileceği 

bilinmelidir[109]. Bu nedenle, çeşitli diyet formülasyon preparatlarında olası kullanımları için 

optimum koşulları bulmak, balık sağlığı açısından oldukça önemlidir. 

 

5.2. Sonuç 

Pestisitler,amacına uygun olarak uygun dozlarda ve koşullarda kullanıldıklarında 

oldukçayararlıdırlar. Fakat yanlış ve aşırı dozlarda kullanımı hem insan sağlığına 

zararvermekte, hem de çevre kirliliğini arttırarak diğer canlıları da olumsuz 

yöndeetkilemektedir. 

Bir organizmanın yabancı bileşiklere biyolojik yanıtı,absorpsiyon ve dağılımını takiben 

hücresel ve biyokimyasal seviyelerde toksik kaynaklı değişikliklerle başlar, bu da hücrelerin, 

dokuların, fizyolojinin ve davranışının yapısında ve fonksiyonunda değişikliklere neden 

olur.Toksik maddeler tarafından tetiklenebilen ROS üretiminin artması,hücre içi oksidatif strese 

ve bunun hücre hasarına neden olmaktadır. 

Bu çalışmada elde edilen sonuçlara göre,C. carpio’da imidacloprid (2,8 mg/L) 

uygulamasının, karaciğer ve beyin dokularında antioksidan enzim sistemlerinden CAT ve SOD 

enzim aktiviteleri ile MDA ile PCO düzeylerinde artışa neden olmuştur.  Ferulik asit iaveli yem 

ile beslenen gruplarda imidacloprid etkisiyle oluşan toksisitenin azaldığı yönünde sonuçlar 
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belirlenmiştir. Bununla birlikte sadece FA uygulamasının, doku MDA ile PCO miktarlarında 10. 

günde azalma yönünde etkisi olduğu belirlenmiştir. 

Oksidatif stres parametreleri, su kirliliğinin çevresel bir göstergesi olarak daha sık 

çalışılan bir konudur. Toksik maddeler, enzim aktivitesini etkileyerek balıklarda fizyolojik 

bozulmalara neden olmaktadır. Pestisitler, oksidatif stresi uyarır ve antioksidan enzimler bir 

savunma mekanizması olarak indüklenir. Oksidanların üretimi ile bu oksidanların 

antioksidanlar tarafından temizlenmesi arasındaki denge, balıkların çeşitli organlarındaki lipid 

peroksidasyon derecesini belirlemektedir. 

İmidacloprid, neonikotinoidler olarak adlandırılan postsinaptik nikotinik asetilkolin 

reseptörlerinin bir agonistidir ve bu nedenle merkezi sinir sisteminin bozulmasına neden olur. 

IM'nin kullanımında ve satışında gözlenen artış göz önüne alındığında, sulardaki miktarının 

artmasının olasılığını ve IM’nin kronik etkilerine maruz kalan balıklara zarar verebileceği, 

konunun önemini arttırmaktadır.Bu nedenle, insanlar, hayvanlar ve özellikle de suda yaşayan 

hayvanlar dahil, hedef dışı organizmalarda IM maruziyetinin potansiyel olumsuz etkileri daha 

fazla ilgi çekmektedir. Balıklarda IM toksisitesini değerlendirmek, hem insanlar,hem hayvanlar 

gibi hedef olmayan organizmalar için de önemlidir. 

Oksidatif stresin birçok hastalık durumunda önemli rol oynadığının tespit edilmesiyle, 

antioksidanlar üzerine çalışmalara ilgi artmıştır. Doğal antioksidanların terapötik kullanımı 

konusunda bilimsel açıdan büyük ilgi vardır. Doğal antioksidanlar arasında polifenoller çok 

önemli bir rol oynamaktadır. Fenolik bileşikler, suda çözünen antioksidanların en önemli 

grubunu oluşturmaktadır. Yüksek oranda meyve ve sebzelerde bulunur ve sağlık üzerine olumlu 

etkiye sahiptirler. Fenolik bileşikler temel olarak fenolik asitler ve flavonoidler olarak bilinir. 

Son yıllarda bitkilerde bulunan fenolik bileşiklerin antioksidan aktivitesini ortaya koyan çok 

sayıda çalışmalar yapılmıştır. Yapılan çalışmalar sonucunda elde edilen bulgular, bu bileşenlere 

olan ilgiyi daha da artırmıştır. Bir fenolik asit olan ferulik asit, bitkilerde yaygın olarak 

bulunmaktadır. Fenolik bileşikler, miktarına bağlı olarak antioksidan aktiviteye sahiptirler.  

Bununla birlikte, Polifenollerin antioksidan/prooksidant özellikleri, bir hücrenin 

fonksiyonel sonucunu belirlemede önemli olabilir. Düşük derişimlerde, çok iyi antioksidan 

potansiyele sahip olduğu ve daha yüksek derişimlerde proksidan davranış göstermeye 

başlayabileceği bilinmelidir. Bu nedenle, çeşitli yem formülasyon preparatlarında olası 

kullanımları için optimum koşulları bulmak, balık sağlığı açısından oldukça önemlidir. 
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