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BREZILYA CEVIiZIiNIiN BIYOLOJIiK
OZELLIKLERI, BESIN iICERIGi VE SAGLIK
UZERINE ETKIiLERI

Fatma Zehra YAKUT"
Tugba DEMIiRIZ YUCER?

1. GIRIS

Brezilya cevizi- Bertholletia excelsa, pikan cevizi, cam
fist1g1, antep fistigl, macadamia fistig1, findik, badem ve kaju
ile en popiiler ve ticari oneme sahip aga¢ yemisleri arasinda yer
almaktadir (Venkatachalam & Sathe, 2006). Adin1 Brezilya'nin
Para eyaletinden alan Portekizce adi Castanha do Para olan
Brezilya cevizi, kabuklu olarak ¢ig veya kabuklu ve
kurutulmus olarak mevcuttur. Kurutulmus Brezilya cevizi, unlu
mamuller ve kahvaltilik gevrekler gibi gidalara giderek daha
fazla eklenmektedir. Botanik olarak kabuklu yemisler tek
cekirdekli meyvelerdir, ancak gida olarak kullanilan Brezilya
cevizi, daha ziyade kabuksuz bir kapsiil i¢inde 24 tohuma
kadar olan bir meyvenin tek bir tohumudur (Britannica, 2024).

Uretim agisindan Brezilya, yilda 35 tondan fazla
Brezilya cevizi meyvesi ile diinyanin en biiyiik iireticilerinden
biridir (Tonini, 2007). Ulusal Saglik Enstitiisii'ne (NIH, 2020)
gore bu meyvede ons basina 544 mg Selenyum bulunmaktadir.
Yerel ve uluslararasi pazarlarda 6nemli bir odun dis1 orman
iriinii olan Brezilya cevizi, kirsal bolgelerde yasayan topluluklar
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icin giderek artan bir dneme sahiptir. Ayrica kabugu, anemi,
bagirsak sorunlar1 ve hepatit gibi rahatsizliklar icin ¢ay
hazirlanmasinda kullanildig1r gibi, c¢esitli geleneksel tibbi
uygulamalarda da degerlendirilmektedir (Cymerys ve ark.,
2005). Sert kabuklu meyvelerin tiiketimi kardiyovaskiiler
hastaliklarin azaltilmasinda 6énemli bir etkiye sahiptir ve serum
lipid profilinin iyilestirilmesine yardimci olur (Kim & Clifton,
2018).

Karlilik agisindan, Brezilya cevizinin yenilebilir kismi
tohumdur ve hasatla ugrasan yerel halk i¢in ekonomik bir gelir
kaynagidir; FAOSTAT'a (2013) gore, tohum ihracati1 Bolivya ve
Peru ile Brezilya i¢in yaklasik 166 milyon ABD dolar1 tutarinda
bir gelir kaynagi saglamaktadir. Duchelle ve arkadaslarinin
(2011) belirttigi tlizere, korunan alanlardan Brezilya cevizi
toplayan haneler, toplam gelirlerinin yaklasik %43’linii bu
faaliyetten elde edebilmektedir.

Beslenme acgisindan, dnemli miktarda enerji saglayan,
protein acisindan zengin ve antioksidan aktivite agisindan
onemli bir besindir. Ayrica, demir, magnezyum ve manganez
gibi besin maddeleri acisindan zengin olup, ayn1 zamanda diyet
takviyesi olarak da kullanilabilmektedir.

Bu calismada, Brezilya cevizinin morfolojik ve kimyasal
ozellikleri ile birlikte icerdigi makro ve mikro besin Ogeleri
degerlendirilmis, ayrica insan sagligi lizerine potansiyel etkileri
arastirilmigtir.

2. BREZILYA CEVIiZIiNiN OZELLIKLERI

2.1. Botanik ve Morfolojik Ozellikler

Brezilya cevizi (Bertholletia excelsa), Lecythidaceae
familyasina ait, Amazon havzasina 0Ozgii uzun Omiirli bir
agactir. 40-50 m’ye kadar boylanabilen bu tiir, ormanin iist
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katmaninda yer alir ve birkac yiiz y1l yasayabilmektedir (Mori,
1990; Scoles & Gribel, 2012). Meyveleri 0,5-2 kg agirliginda,
sert kabuklu kapsiiller olup her birinde 12-24 tiiggen sekilli
tohum bulunur (Mori, 1990; Scoles & Gribel, 2012). Tozlasma
biiyilk arilar (Xylocopa, Eulaema, Bombus) araciligiyla
gerceklesir ve tiir capraz tozlasmaya bliyiik dlgiide bagimlidir
(Maugés, 2002; Cavalcante et al., 2012). Dogal yayilis1 Brezilya,
Peru, Bolivya ve Ekvador basta olmak {izere Amazon’un terra
firme ormanlarinda yogunlagsmaktadir (Scoles & Gribel, 2012;
Zuidema & Boot, 2002).

Brezilya cevizine ait morfolojik ozellikler Sekil 1 de
gosterilmektedir.

Brezilya cevizi Meyve boyutlar

’ X

&
‘Kapak

TTaban Tepe
Tohum boyutu ve sekli

‘ ' Uzunlak

N Geniglik Tohum

Sekil 1. Brezilya cevizi (Bertholletia excelsa) agaci, meyvesi ve
tohumlarimin morfolojik 6zellikleri (Pinheiro ve ark., 2024)

2.2. Kimyasal ve Besin I¢erigi

2.2.1. Makro Besin Ogeleri

Brezilya cevizi, enerji yogunlugu yiiksek bir gida olup
100 graminda yaklasik 656—680 kcal icerir. Makro besin 6geleri
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acisindan degerlendirildiginde ortalama olarak %14 protein,
%66—-68 yag ve %12 karbonhidrat igerigine sahiptir. Ayrica
onemli miktarda diyet lifi (yaklagik 7-8 g/100 g) saglar (Yang,
2009; USDA, 2023).

2.2.2. Yag Asidi Profili

Brezilya cevizi yag igeriginin biiyiik kismi1 doymamis
yag asitlerinden olusmaktadir. Ozellikle oleik asit (tekli
doymamis, %35-40) ve linoleik asit (¢oklu doymamis, %30-35)
baskindir. Doymus yag asitlerinden palmitik ve stearik asit ise
daha diislik oranlarda bulunur (Yang, 2009). Bu profil, Brezilya
cevizini kardiyovaskiiler saglik agisindan degerli kilmaktadir.

2.2.3. Mikro Besin Ogeleri

Brezilya cevizi, basta selenyum olmak iizere zengin
mikro besin igerigiyle 6ne ¢ikar. Tek bir ceviz, giinlilk 6nerilen
selenyum aliminin (%100-200) iizerinde bir miktar saglayabilir.
Ayrica magnezyum, fosfor, ¢inko, potasyum gibi mineraller ve
giiclii bir antioksidan olan E vitamini (tokoferol) agisindan da
zengindir (Chang ve ark., 1995; Cardoso ve ark., 2017).

3. BREZILYA CEVIiZIiNiN
SAGLIK ACISINDAN ONEMi

Amerika Birlesik Devletleri Gida ve ila¢ Dairesi (FDA)
artik Brezilya cevizi de dahil olmak iizere aga¢ yemisleri i¢in
saglik beyanina izin vermektedir. Koroner kalp hastaliklar
riskini azaltmak i¢in doymus yag ve kolesterol orani diisiik bir
diyetin pargasi olarak giinliik yaklasik 40 g aga¢ findig alimi
Onerisi epidemiyolojik ¢alismalara dayanmaktadir (FDA, 2003).
Diizenli Brezilya cevizi tiiketiminin kanser karsit1 ve daha genel
antioksidan etkileri olduguna dair kanitlar da mevcuttur
(Cardoso ve ark., 2017). Lipit bakimindan zengin Brezilya
cevizi, sinerjik antioksidan etkileri kesfedilmemis veya en
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azindan anlasilmamis olan seleno-amino asitlerle atipik olarak
birlestirilen bitki fenolleri ve tokoferol homologlarinin benzersiz
bir bilesimine sahiptir.

Diger agac yemisleri gibi Brezilya cevizi de diisiik su
aktivitesine sahiptir ve sirastyla %60-70 ve %15 lipit ve protein
igerigine sahiptir (Venkatachalam & Sathe, 2006; USDA, 2023).
Lipid igerigi yiiksektir ve insan sagligina uygun bir lipid profili
ile neredeyse macadamia findig: ile karsilastirilabilir.

Zeytinyag1 tiikketiminin, toplam kolesterol ve diisiik
yogunluklu lipoprotein  kolesterol (LDL-c) diizeylerini
disiiriirken, yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterolii (HDL-c)
koruma ya da artirma etkisi oleik aside atfedilmektedir. Benzer
sekilde, Brezilya cevizinde de yiiksek oranda bulunan oleik
asidin (%35—-40), kardiyovaskiiler saglik lizerinde benzer olumlu
etkiler gosterebilecegi bildirilmektedir (Cardoso ve ark., 2017).

Se seviyeleri bir tohumdan digerine degisir (<0,5 ila
146,6 ng Se/g) ve tek bir Brezilya cevizi (yaklasik 3 g) bu
mineral i¢in giinliik 6nerilen 70 pg'lik diyet alimimin iistesinden
gelebilir. Se seviyeleri, cogunlukla Se toprak seviyeleri ve
toprak asitligine bagli olarak tohum kokenine gore de
degismektedir ve tohumlarin toplandig1 Brezilya eyaletine gore
ortalama 66,1 ug Se/g (Amazonas), 51,2 ug Se/g (Para), 10,2 pg
Se/g (Roraima), 3,0 pg Se/g (Acre) ve 2,4 pg Se/g (Mato
Grosso) degerleri rapor edilmistir (Silva Jr. ve ark., 2017).
Ozellikle Brezilya cevizi tiiketimi nedeniyle selenyum agisindan
zengin beslenen ve dolayisiyla kan seviyeleri giivenli seviyelerin
tizerinde olan bazi Amazon popiilasyonlarindan bireyler
toksisite belirtileri gostermemistir (Martens ve ark., 2015).
Bununla birlikte, 6n calismalar, yiiksek Se seviyelerine sahip
Brezilya cevizi tiiketiminin obez kadinlarda pro-enflamatuar bir
etkiye sahip olabilecegini ortaya koymustur (Giovanini ve ark.,
2020). Bu nedenle, Brezilya cevizi tikketimi ilimli olmalidir.
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Ayrica, selenozu Onlemek icin hiikiimetin tiiketim Onerileri
dikkate alinmahidir. Tek tek kabuklu yemislerdeki Se
seviyelerinin analizi pahali ve isglicii gerektiren bir islem
oldugundan, Brezilya cevizi ve Brezilya cevizi igeren iiriinlerin
etiketlerinde, tohumlarin mengeine bagli olarak porsiyon basina
beklenen Se seviyesinin tanimlanmasi uygun bir alternatif
olabilir. Bu etiketleme girisimi ayn1 zamanda Brezilya cevizi ile
ilgili benzersiz saglik faydalari konusunda diinya ¢apinda
tiiketici farkindaligini artirabilir.

Brezilya cevizinde Se'nin yaklasik %85'1 proteinlere
kovalent olarak baglanir ve esas olarak selenometiyonin ve
selenosisteindeki stilflirlin  yerini alir. Se'nin memelilerdeki
biyolojik aktivitesi normalde glutatyon peroksidazlar (GPx),
iyodotironin deiyodinazlar (IDI), tiyoredoksin rediiktazlar (TR)
ve selenoprotein P (SePP) gibi simdiye kadar tanimlanan 25
selenoenzim arasinda yer alan antioksidan aktivitesine
baglanmaktadir (Cardoso ve ark., 2017). Isitma veya
pastorizasyon gibi iglemlerin Brezilya cevizindeki Se seviyeleri
tizerindeki etkisi, bu agac yemisinin gida formiilasyonlarinda
artan kullanimina ragmen hala net degildir. Sartori (2017), suda
¢oziliniir Brezilya cevizi oziitli (Brezilya cevizi siitii) ve Brezilya
cevizi unu tiretmek i¢in su ekstraksiyonu sirasinda Se kayiplarim
%73 olarak tahmin etmistir. Her islem adimmimin etkisini
belirlemek i¢in daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir, ancak 1sitma
altinda glikoz varliginda selenometiyonin tarafindan olusturulan
organoseleno bilesikleri ugabileceginden, Se agirlikli olarak un
kurutma asamasinda kaybolabilir.

Brezilya cevizi, Se ile birlikte, insan sagliginda rol
oynayan ¢inko ve fenolikler, 0Ozellikle tokoferoller gibi
antioksidan  aktiviteye sahip  diger  bilesikleri igerir.
Antioksidanlar, oksitlenebilir bir substratinkine kiyasla diisiik
konsantrasyonlarda mevcut olduklarinda oksidasyonu onemli
Olciide geciktiren veya onleyen maddelerdir. Brezilya cevizinde
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substrat olarak oksitlenebilir doymamis yag asitleri vardir ve
antioksidanlar tohumun canliigm1 korumak icin dogada
onemlidir. Brezilya cevizinin gida olarak islenmesi ve
depolanmasi sirasinda, lipit oksidasyonu besin degerinin kayb1 ve
kotii tatlarin  olusumu anlamina geldiginden, antioksidanlar
lipitlerin besinsel ve duyusal olarak kabul edilebilir kalmasini
saglamak i¢in 6nemli hale gelir (Zajdenwerg ve ark., 2011).

Selenyum, insan saglig1 i¢in gerekli bir mikro besindir. Bu
mineral selenoproteinler seklinde hareket eder ve antioksidan rolii
basta olmak tlizere ¢ok cesitli metabolik Ozellikler gosterir
(Rayman, 2008). Ayrica, selenyum genomik stabilitenin
korunmasi i¢in de kritik 6neme sahiptir. Selenyumun antioksidan
savunmay1 artirdigi ve ROS-reaktif rksijen tiirleri olusumunu
azalttigr bilinmektedir (Steinbrenner & Sies, 2013). Buna
dayanarak, selenoproteinler potansiyel olarak T2D-Tip 2
Diyabet'e kars1 koruyucu etkiler gosterebilir. Aslinda, bu mineral
kan sekeri kontrolii ve insiilin duyarlilig1 iizerinde olumlu etkiye
sahiptir. Ayrica, diisiik selenyum seviyeleri nihayetinde zayif kan
sekeri kontrolii ve ¢oklu T2D komplikasyonlar: ile iligkilidir.
Tabrizi ve arkadaglart (2017) T2D dahil olmak {izere metabolik
sendromla ilgili hastaliklar1 olan hastalarda selenyum
uygulamasinin glikoz metabolizmas: ve lipid profili iizerindeki
etkilerini incelemis ve selenyum takviyesinin insiilin seviyelerini
ve kantitatif insiilin duyarlilik endeksini (QUICKI) énemli dl¢lide
azalttigin1 bulmustur. Bununla birlikte, bu yazarlar selenyum
takviyesinin diger glikoz homeostaz parametrelerini (aglik
glikozu- FG ve HOMA IR) ve lipit profili belirteclerini
(trigliseritler, VLDL, LDL ve HDL) etkilemedigini de
bulmuglardir. Daha o6nce, selenyumun genomik stabilitenin
korunmasindaki roliinii gbézden geciritken, Ferguson ve
arkadaglar1 (2012) in vitro, in vivo ve insan diyetlerinde orta
miktarda selenyum bilesiklerinin hiicreleri DNA eklentilerinin
olusumuna, kromozomal veya DNA kirilmalarma ve
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kromozomlarin kazanilmasina veya kaybina karsi korudugunu
aciklamistir.

Mikrobesinlerin gida kaynaklarindan alinmasinin tercih
edildigi bilinmektedir. Gida diisiik maliyetli, siirdiiriilebilir ve
toksisite riski daha diisiik oldugundan, amag insanlarin beslenme
durumunu iyilestirmek oldugunda alternatif takviye yontemlerine
tercih edilir. Brezilya cevizi (Bertholletia excelsa) gida kaynaklari
arasinda en yliksek selenyum seviyelerine sahiptir ve biitiin bir
gida olarak besinsel icerigi de ozellikle ilgi ¢ekicidir (Alcantara
ve ark., 2022). Gergekten de bu yemis ayni zamanda yiiksek
konsantrasyonda protein ve lif igerir, ve biyoaktif bilesikler,
ozellikle fenolik bilesikler, steroller ve tokoferoller ve uygun bir
yag asitleri bilesimine sahiptir (Yang, 2009). Birka¢ calisma bu
Amazon yemisini selenyum takviyesi icin bir alternatif olarak
degerlendirmistir. Her iki cinsiyetten yetiskinlerde RDA (Onerilen
Giinlik Allm Miktar1) selenyum seviyesi 55 pg/dL/giin'diir.
Thomson ve arkadaglarina (2008) gore, 12 hafta boyunca giinliik
iki findik alimi1 (53 pg selenyuma karsilik gelir), plazma
selenyum seviyelerini ve glutatyon peroksidaz (GPx) aktivitesini
yiikseltmede 100 pg selenyum selenometiyonin kadar etkili
olmustur. Son olarak, bu yemis c¢ok ¢esitli diger saglik yararlar
ile de iligkilendirilmistir.

T2D hastalarinda ¢esitli metabolik bozukluklar ve
genomik dengesizlik goriilmektedir. Besin kaynaklar1 yoluyla
mikro besin tiikketimi daha 1yi biyoyararlanima sahiptir. Brezilya
cevizinin doganin en zengin selenyum kaynagi oldugu ve bu
mineralin redoks hiicresel durumunun iyilestirilmesi ve genomik
stabilitenin korunmasi da dahil olmak iizere ¢esitli saglik yararlar
sagladig1 géz Oniine alindiginda, bu g¢alismanin amaci Brezilya
cevizi yoluyla selenyum tiketiminin T2D hastalarinda
biyokimyasal ve oksidatif stres parametrelerinin yani sira
genomik instabilite iizerindeki etkilerini arastirmaktir. Sunulan
sonuglar, 6zellikle diyabet gibi durumlarda beslenme ve diyetetik



Bivoloji Degerlendirmeleri

ile ilgili hasta damigmanliginda klinisyenlere ve beslenme
uzmanlarina dogrudan fayda saglayabilir (Thomson ve ark.,
2008).

Ozetle, Brezilya cevizi saglik yararlan ile ilgili olan
antioksidan bilesiklerin 6nemli bir kaynagidir. Bu antioksidan
bilesikler arasinda Se, tokoferoller, fenolik asitler ve c¢esitli
flavonoid tiirevleri bulunmaktadir. Isleme ve depolamanin
Brezilya cevizi ve yan tirlinlerindeki bazi biyoaktifler tizerindeki
etkisine 151k tutmak i¢in daha fazla arastirmaya ihtiya¢ vardir.
Bertholletia excelsa agacinin daha az kullanilan kisimlar1 da
nispeten basit bir sekilde ve bol miktarda elde edilebilen
antioksidan kaynaklar1 olabilir. Brezilya cevizi ¢ok yiiksek
miktarda Se icerir ve Ozellikle Se bakimindan fakir topraklara
sahip olan ve Se eksikliginin niifuslar1 arasinda yaygin bir sorun
oldugu Cin ve Iskandinavya bolgelerinde daha yaygm olarak
tiiketilebilir. Brezilya cevizindeki Se seviyesi bir tohumdan
digerine degisir ve bliylik 6l¢iide mengeine baglidir. Bu nedenle,
Brezilya cevizinin gilivenli tiiketimini saglamak i¢in, perakende
etiketlemede tohumlarin menseine dayali Se seviyeleri
bilgilerinin eklenmesi Onerilmelidir. Bu tiir bir etiketleme,
Brezilya cevizinin diinya ¢apinda fonksiyonel bir gida olarak
imajin1 da gelistirebilir.

4. SONUC

Brezilya cevizi (Bertholletia excelsa), yiiksek selenyum
icerigi ve zengin besin profili ile dikkat ¢eken degerli bir
fonksiyonel gida kaynagidir. Literatiirde yapilan c¢alismalar, bu
kuruyemisin diizenli tiikketiminin plazma selenyum diizeyini ve
glutatyon peroksidaz aktivitesini artirarak antioksidan kapasiteyi
giiclendirdigini, oksidatif stres belirteclerini azalttigin1  ve
biligsel  fonksiyonlarda iyilesmelere  katki  sagladigim
gostermektedir (Cardoso ve ark., 2017). Ayrica Brezilya
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cevizinin, tiroid fonksiyonlarmin korunmasinda, endotelyal
fonksiyonun desteklenmesinde ve bazi inflamatuvar belirteglerin
azaltilmasinda rol oynayabilecegi bildirilmektedir (Cominetti ve
ark., 2012). Kardiyometabolik saglik {izerine etkilerine
bakildiginda, selenyum diizeylerinde ve antioksidan enzim
aktivitesinde belirgin artis sagladigi, fakat lipoprotein
parametrelerindeki  degisimlerin ¢alismalara gore farklilik
gosterdigi anlasilmaktadir (da Silva ve ark., 2022). Bunun
yaninda, Brezilya cevizinde bulunan doymamis yag asitleri,
magnezyum, E vitamini ve fitosteroller, LDL oksidasyonuna
kars1 koruma saglayarak ateroskleroz riskinin azaltilmasina
katkida bulunabilir (Yang, 2009).

Genel olarak degerlendirildiginde, Brezilya cevizi,
antioksidan ve antiinflamatuvar ozellikleri ile insan sagligina
onemli katkilar sunan bir besindir. Ancak icerdigi selenyum
miktariin oldukca yliksek olmasi, giinliik tiiketimde porsiyon
kontroliinii zorunlu kilmaktadir. Asir1 tiiketim durumunda
selenyosiz riski bulundugundan, giinde 1-2 adet tiiketim giivenli
kabul edilmektedir (Rayman, 2012). Sonu¢ olarak, Brezilya
cevizi dengeli ve kontrolli miktarlarda tiliketildiginde
beslenmeye degerli katkilar sunarken, gelecekte yapilacak genis
Olcekli klinik ¢aligmalar, bu besinin saglik {izerine uzun vadeli
etkilerini daha ayrintili bicimde ortaya koyacaktir.
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MIKORIiZAL MANTARLARIN
EKOLOJIK ROLU

Ahmet DIREK*
Hasan Hiiseyin DOGAN?
Ummiihan UNLU®

1. GIRIS

Mikorizal birliktelik kelime anlami olarak “Muvxkiteg”
(Mykites) ve “PiCo”’(Riza) kelimelerinin birlesmesinden bir araya
gelmektedir (Bonfante & Anca, 2009). Mikoriza bir¢ok farkli
bitki kokii-mantar iligkisini tanimlarken ayni zamanda hem
mantar hem bitki agisindan biyocesitliligi cok yiiksek bir grubu
da on plana ¢ikarir. Mikorizanin bir diger tanimi, bitkilerle
mantarlarin bitki koklerinde baglayan ve bitkilerin inorganik
elementleri absorbe etmesini kolaylastirirken ayni zamanda
mantarlarin organik madde ihtiyacini karsiladigi mutualistik bir
iligkidir (Dighton, 2009). Tiim kara bitkilerinde farkli oranlarda
ve formlarda goriilebilen mikorizalar, 0Ozellikle arbiiskiiler
mikorizalarin fosil kayitlar1 incelendiginde, bitkilerin karasal
alanlar1  kolonize etmesinde Onemli bir rol oynadig:
anlagilmaktadir (Hibbett, Gilbert, & Donoghue, 2000;
Pirozynski & Malloch, 1975). Kara bitkilerinin %92’sinin farkl
sekillerde mikorizal oldugu diistinlilmektedir (Wang & Qiu,
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2006). Mikorizalarin,  bitkilerin ~ normal  kosullarda
ulagsamayacagi nitrojen (N) alimmi artirdigi ve bu etkilesimin
ozellikle erken gelisim safhalarinda bitkilerin azot dongiisiine
katkisin1 yiikselttigi gosterilmistir (Smith & Read, 2008).
Bitkiler tarafindan iiretilen karbonun %5-30 aras1 mantarlar
tarafindan kullanilmaktadir (Jakobsen & Rosendahl, 2006).
Buna ragmen mikorizal birlesimlerin bitkilerin neredeyse tiim
fotosentetik  parametrelerini  artirdigi  farklt  calismalarla
kanitlanmistir  (Moustakas, Baycu, Sperdouli, Eroglu, &
Eleftheriou, 2020; Rashidi, Yousefi, Pouryousef, & Goicoechea,
2020; Ye, Wang, & Li, 2022). Bitkilerin hem inorganik
maddelere erisimini kolaylastirarak hem de bitkilerin stres
dayanikliligimi  artiran  maddeleri  sentezleyerek  bitkileri
dogrudan ve dolayli olarak katki saglayan mikorizalar, kara
ekolojik dongiisiiniin 6nemli parcalari olarak bilinmektedirler
(Salmeron-Santiago et al., 2021; Wu et al., 2021). Mikorizal
birlesimlerin kokeni, biyolojik islevi ve ekolojik Onemi
incelendiginde, bu mutualistik iliskinin kara bitkilerinin
ozellikle evrimsel basarisinda vazgecilmez bir rol oynadig
anlasilmaktadir. Mikorizalarin bitkilerin hem besin maddelerine
erisimini kolaylagtirmasi hem de ¢evresel stres faktorlerine karsi
dayanikliligin1 artirmasi, bitki-mikorizal iligkilerinin yalnizca
gecmiste degil, giiniimiizde de ekosistemlerin
stirdiiriilebilirliginde temel bir unsur oldugunu gostermektedir.
Bununla birlikte, mikorizal iliski ¢esitliliginin ve bu iliskinin
bitki tiirleri tiizerindeki farkli etkilerinin hala tam olarak
anlagilamadigr  bir gercektir. Bu dogrultuda, mikorizal
birlesimlerin ¢esitli bitki tiirlerindeki fonksiyonel farkliliklarinin
ve bu iliskilerin ekosistem dengesine katkilarinin derinlemesine
arastirilmasi, kara ekosistemlerinin isleyisi ve gelecekteki
strdiiriilebilir tarim uygulamalart i¢in Onemli bir bilgi
saglayabilir.
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2. MIKORIZA CESITLERI

Mikorizalar, farkli 6zelliklerine gore siniflandirilabilse
de fungal miselyumun kok yapisiyla olan iligkisine gore
genellikle dort biiylik gruba ayrilir, bu gruplar su sekilde
ayrilabilir; Arbiiskiiler mikorizalar (ArM), Ektomikorizalar
(EcM), Erikoid mikorizalar (ErM) ve Orkide mikorizalar
(OrM). Ektendomikorizalar (EkM). Mikorizal gesitlerin her biri
farkli evrimsel yollardan gelmis olup, anatomik, ekolojik ve
dongiisel acidan bitkileri birbirinden ¢ok farkli sekillerde
etkilemektedir (Tedersoo, Bahram, & Zobel, 2020). Mikorizal
mantarlar ¢evresel olarak iki farkli ortamda yasarlar. Bunlardan
ilki, bitki ile karsilikli madde transferinin en yogun sekilde
gerceklestigi bitki kokleridir. Ikincisi ise bitkilerin yakininda
veya i¢inde bulundugu topraklardir. Mikorizal birliktelik yapan
mantar tiirlerin ¢esitleri arasinda, en c¢ok cesitli bitkiye uyum
saglayip farkli ortamlarda bitkilerle birliktelik yapabilen ArM
diger mikorizal cesitlerin arasinda bu konuda ilk sirada yer alir
(Brundrett, 2009). Bitkilerin yaklasik %74’ ArM ile birliktelik
yaparken, %?2’lik bir kismi ErM, %9’luk bir kism1 OrM ve
%1°lik bir kism1 EkM ile mikorizal yagam siirmektedirler (M. G.
A. van der Heijden, F. M. Martin, M. A. Selosse, & 1. R.
Sanders, 2015).

ArM’lar bitkilerin ¢ogunda bulunan ve obligat simbiyoz
bir yagsama sahip olan Glomeromycota filumuna ait olan bir
mikoriza ¢esididir. Bu iliskide mantarlar bitkiye fosfor, azot ve
diger besin maddelerini saglar, bitki ise mantara karbonhidrat
saglar. Son zamanlarda yapilan DNA analizlerinin sonucunda
kara yasamimin baglamasinda bu mikorizalarin 6nemli rol
oynadiginin kanitini olusturmustur (Heckman et al., 2001). Bu
DNA analizlerinin bir diger sonucu ise ArM’larin 1000 milyon
yasindan daha yash olduklaridir (Smith & Read, 2008). Kara
yasaminin baglamasindan yaklagik 200 milyon yil sonra ise,
ErM ve EkM ortaya ¢ikmistir (Martin & van der Heijden, 2024).
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Bu aslinda mikorizal sistemlerin gelisiminin kii¢iik bir 6zetidir.
Gelisimin ilk safhalarinda mantarlar sadece bitkilerle birlikte
yasamak i¢cin BHDSE (Bitki hiicre duvar: sindirici enzimler)
tizerinde degisime gitmislerdir ve dolayisiyla ArM’lar genellikle
BHDSE bulundurmazlar veya c¢ok az bulundururlar. Bu
Ozelliklerinin, bitkilere penetre olurken bitkinin bagisiklik
sistemini daha az aktiflestirmek i¢in oldugu diisiintilmektedir
(Balestrini & Bonfante, 2014). Ancak mikorizal mantarlar
BHDSE bulundurmasa dahi, mikorizal birliktelik i¢in hem
bitkinin hiicre duvart yapisini degistirdigi hem de mantarin
hiicre duvarin1 bitkiye gore adapte ettigi bilinmektedir (Yi &
Valent, 2013).

Mikorizal mantarlarin bir diger Onemli grubu ise
EcM’lardir. EcM’lar ozellikle ArM’lardan bazi BHDSE
genlerinin korunmasi ile ayrilirlar (Kohler et al., 2015). Bu
genlerin  korunmasit EcM’lara, c¢evredeki biyomolekiilleri
sindirebilme o6zelligi kazandirmistir. Bu Ozellikleri EcM’lari,
cevresel etmenlere karsi daha dayanikli yapar. Ozellikle ¢evrede
bulunan serbest organik maddeleri pargalayarak iizerinde
bulunduklar1  bitkiye kazandirma fonksiyonlari, rekabet
ortammnin daha yogun oldugu orman ekosistemlerine
yayilmasinda 6nemli rol oynamistir (Bonfante & Genre, 2010).
Orman  yanginlarinda  ektomikorizal  kdkler  topragin
derinliklerinde tutunarak, orman ekosisteminin yeniden
olusmasinda 6nemli katkilarda bulunmaktadir (Glassman,
Levine, DiRocco, Battles, & Bruns, 2016). Ayrica olusturduklari
hartig aglar1 sayesinde besin degisim bolgesi olusturarak bitkiler
ve mantarlar arasinda bir apoplastik bir bolge olusturmuslardir
(Chowdhury et al., 2022). Bu bolge, besin degisiminin yan1 sira
fiziksel etmenlere karsi dayaniklilik saglar ve bitkilerin agir
metal, kuraklik, asir1 yagis gibi ¢evresel streslere karsi direncini
artirir (Henke, Jung, & Kothe, 2015).
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Mikorizal mantarlarin evriminin sonraki asamalarinda ise
mantarlar sadece bitkilerin aktif olarak {retti§i karbon
kaynaginin yam sira, bitkilerin artiklarim1 da kullanabilir hale
gelmiglerdir. Bunun en Onemli 6rnegi ErM’lardir. ErM’lar,
diinyadaki neredeyse tiim ormanlarla birlikte, maki bitki oOrtiisii
sistemlerinde ve dolayisiyla sicak Akdeniz iklim bolgelerinde de
gorilmektedir. Farkli iklimlerde bulunmalari, dagilimlarini
belirleyen faktorlerin iklimsel degil, besinsel oldugunu
disiindiirmektedir. Ascomycota'dan ¢esitli mantarlar, yaklasik
3400 bitki tiirii ile bu tiir mikorizal iligskiyi olusturur. Erikoid
mikorizalar bircok biyoma uyum saglayabilirler. Hatta ErM
uyumlu olmayan bitkilerle kok endofitleri olarak iliski
kurduklar1 bilinmektedirler (Bergero, Perotto, Girlanda, Vidano,
& Luppi, 2000).

ErM mantarlar1 hem saprob hem de simbiyotik seklinde
yasayabilirler.

Bunun ii¢ a¢iklamas1 mevcuttur;

1. ErM mantarlart birgok kaynaktan organik madde
almak i¢in sekillenmistirler dolayisiyla farkli yasam
sekillerine uyum saglamahdirlar (E. B. Ward,
Duguid, Kuebbing, Lendemer, & Bradford, 2022).

2. ErM mantarlarinin atalar1 saprob yasam bi¢iminde
olduklar1 i¢in heniiz simbiyotik olarak yasama tam
olarak uyum saglamamiglardir.

3. PCWDE genleri bitki hiicre duvarimi delmek igin
birtakim fonksiyonlara sahip olduklarindan dolay1

saprob  ozelliklerini  kaybetmemislerdir (Ward,
Duguid, Kuebbing, Lendemer, & Bradford, 2022).

Bitkilerden ayr1 olarak yasayabilme 6zellikleri, EcM’lere
gore ¢cok daha fazladir ve tamamen bagimsiz olarak yasamlarin
stirdiirebilirler. Bu 0Ozellikleri 6zellikle orman yanginlarinda
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EcM’lere gore daha etkin rol oynayabilme fonksiyonlarini
gosterir. Orman yangini olmus bir bolgede 6nce ErM aktif rol
oynar ve ortamda kalan organik maddeyi serbest azota
doniistliriir. Sonrasinda EcM ve bitkiler orman ekosistemini
yangindan onceki haline geri getirmek i¢in gorev alirlar. En son
asamada ise ArM ve EcM birlikte calisarak tam calisan bir
orman ekosistemi olustururlar. Sonu¢ olarak ErM dogada ¢ok
farkli lokasyonlarda yasayabilmekle beraber hem saprob hem de
simbiyotik  olarak  bulunabilmektedirler. Bu  06zellikleri
kendilerine ekolojik olarak bir avantaj saglarken tizerlerinde
bulunduklar bitkilere ¢evresel streslere ve diger faktorlere karst
ciddi bir bagisiklik kazandirmaktadirlar.

Son olarak diger mikorizalardan fonksiyonel olarak ¢ok
daha farkli ve kendine Ozgili olan bir tiire bakarsak, OrM,
mantarlar ile karasal, epifitik veya litofitik, Orchidaceae
familyasina ait tiirler arasindaki simbiyotik etkilesimlerdir
(Dearnaley, Perotto, & Selosse, 2016). Bu etkilesim orkide
bitkilerinin yagsamasi i¢in obligat olup, yasamalar1 mikorizal
mantarlara baghdir (Hsiao et al., 2011). Orkide kdoklerinin
kortikal hiicrelerinde kolonize olan mikorizal endofitler, peloton
olarak adlandirilan yogun miselyum kivrimlari olusturur ve bu
yapilar, konak hiicrelerde bir adaptasyon mekanizmasi olarak
kabul edilir. Konak hiicrelerin i¢inde, pelotonlar bir zarla
cevrilidir. Bu zar, plazma zarina benzer, ancak adenilat siklaz
aktivitesine sahip degildir. Enfeksiyon sirasinda, hiicre duvari
mikroflamentlerinin ve mikrotiibiillerin yonelimi degisir; bu,
sitoplazmanin modifikasyonu ve pelotonlar1 cevreleyen zarin
olusumu icin gerekli olabilir (Hossain, 2022). Orkideler bu
enfeksiyonu  kontrol etme yetenegine sahiptirler ve
mikobiyontlar bu kontrol siirecine uyum saglar. Mikorizal
enfeksiyonla birlikte, peroksidaz, askorbik asit oksidaz,
polifenol oksidaz ve katalaz gibi hiicresel enzimlerin aktivitesi
onemli Olglide artar ve mantar pelotonlarinin sindirimi
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gerceklesir (Blakeman, Mokahel, & Hadley, 1976). Orkideler,
mantar  enfeksiyonunun  kapsamini  diizenleyebilir  ve
fitoaleksinler bu kontrol siirecinde araci olarak islev goriir. Orkis
protokormlarinda kesfedilen ilk fitoaleksin olan orkinolun,

mantar biiylimesini engelledigi disiiniilmektedir (Hossain,
2022).

Endofit mantar Epulorhiza sp., agik kap kiiltiirlerinde
orkide ile birlikte inkiibe edildiginde, orkidenin hayatta kalma
oranini, taze agirligini, kuru agirhigini ve orkidenin tirettigi dort
enzimin ($-1,3-glukanaz, kitinaz, fenilalanin amonyum lizaz ve
polifenol oksidaz) aktivitesini artirabilir (Tang & Guo, 2004).
Dolayisiyla OrM mantarlari, bitkilerin stres faktorlerine karsi
olan dayanikliligin1 artirmakla birlikte onlarin farkli ortamlara
adapte olmasmi da kolaylastiir. Ekolojik olarak uyum
saglamasint kolaylastirir ve bitki cesitliliginin korunmasina
ve/veya artmasina yardimci olurlar. Ilging bir sekilde OrM’lar
saprob veya orkide olmayan koklerin endofitleri olarak diger
kaynaklara dayanabilen mantarlardan ziyade orkidelere daha
faydali olan bir simbiyotik iliski olarak kabul edilir. Bu nedenle,
orkideler ve mantarlar arasindaki etkilesim, bagimli bir asimetri
olarak goriinmektedir (Li, Wu, Yang, Selosse, & Gao, 2021). Bu
aslinda orkidelerin ekolojik dagiliminin ne kadar hassas bir
yapida oldugunu ve mantarlara ne kadar bagli oldugunu
gostermektedir. Mantar simbiyontlari, toz benzeri ve yedek
besin depolar1 olmayan orkide tohumlarina erken gelisim
doneminde karbon ve mineraller sagladiklar: i¢in hayati 6neme
sahiptir. Bitki, 6nce ¢ogu karasal tiirde aklorofilli olan ve daha
sonra kokler ve siirglinler gelistiren bir protokorm adi verilen
kiiresel bir organizma olarak gelisir. Bu protokormlar farkli
oranlarda olmak kosuluyla fizyolojik olarak mantarlara
bagimhidirlar (Li et al., 2021).
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2.1. Arbiiskiiler Mikorizalarin Ekolojideki Yeri

Mikorizalar, bitkilerin yetisme alanlarindaki toprak
kosullarina adapte olmasinda ciddi rol oynamakla beraber,
diinyanin ilk zamanlarinda yasanabilir bir atmosfer olusumunda
da oOnemli olmuslardir (Franklin, Nasholm, Hogberg, &
Hogberg, 2014; Hawkins et al., 2023). Ornek vermek gerekirse,
toprak siirdiiriilebilirligi ve devamliligr bitkilerin karaya ilk
gecisinden itibaren ArM etkinligi ile devam etmistir. Amerika,
Arjantin ve Hollanda’daki bir grup arastirmact ArM’mn en fazla
katki sagladigi temel ekolojik olgulara 1997 yilinda yillik
yaklasik 33 trilyon ABD dolar1 gibi bir fiyat bigmistir (Costanza
et al., 1997). Bu aslinda mikorizalarin ekolojik agidan ne kadar
onemli oldugunu gostermektedir (Gianinazzi et al., 2010).
Mikorizalarin bazi ekolojik rolleri su sekilde siralanabilir: toprak
yapisint  degistirmeleri, karbon geri doniislimiine katki
saglamalari, bitkilerin stres kosullarina  dayanikliligim
artirmalar1 ve c¢evresel yapinin organik canlilara uyumunu
artirmasi olarak ifade edilebilir (Sweeney et al., 2022). ArM
Ozellikle besin geri doniisiimii ve toprak olusmasi gz Oniine
alimarak ekosistemin vazgecilmez bir parcast olarak var
olmaktadirlar. Bu rollerin ayr1 ayr1 tahmini degerleri
diisiiniiliirse (17,1 ve 2,3 trilyon ABD dolar1) ekosistemlerin ve
tarimin  Ozellikle ekonomik agidan mikorizalara bagimh
oldugunu anlayabiliriz (Costanza et al., 1997). ArM inorganik
azot yogunlugunun daha ¢ok bulundugu topraklarda bulunurken,
serbest organik madde ile etkilesimi arbiiskiiler mikorizalarda
daha az olmaktadir. Dolayisiyla ArM’lar genellikle saprob
degillerdir ve organik madde ihtiyacin1 daha ¢ok {izerinde
bulunduklar1 bitkiden karsilarlar (E. B. Ward et al., 2022). Bu
dezavantajlarim1 ArM farkli canlilar1 kullanarak azaltmaktadir.
ArM’m en 6nemli ekolojik etkilerinden bir tanesinin serbest
yasayan saprob canlilar1 kullanarak toprakta bulunan serbest
azotu bitkilerin koklerine aktarmak oldugu diisiiniilmektedir.
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Dolayisiyla arbiiskiiler mikorizalar aslinda bakterilerin tastyicisi
olmanin yani sira bakterilerle beraber bitkilerin biiylimesini
kolaylagtirict etki yaptigi gozlemlenmistir (Hnini, Rabeh, &
Oubohssaine,  2024).  Bakteriler  ozellikle  ArM’larin
kolonizasyonunda 6nemli bir rol oynamaktadir. Ayn1 zamanda
mikorizalarin ~ fosfor tutma  etkisini Onemli  Olgiide
artirmaktadirlar.  Bu etki bakteri ve ArM’larin birlikte
calismasiyla goriillmektedir. Bu konuda yapilan bir¢ok ¢alismada
bakterilerin ve ArM’larin birlikte uygulanmasi bitkiler {izerinde
etkili bir pozitif etki birakmakla birlikte bitkilerin stres
dayanikliligini 6nemli 6l¢iide artirmistir (Hnini et al., 2024;
Ramasamy et al., 2011).

Bakteri ve ArM’larin  beraber uygulandiklarinda
gosterdigi etkiler su sekilde siralanabilir;

1. Bitkilerin kdk ve govde biliylimesini tesvik edici
(Sangwan & Prasanna, 2022)

2. Bitkilerin inorganik bilesiklerin aliminin artig1 (Duan
et al., 2024)

3. Zararli mantarlarin ve bakterilerin tizerinde ciddi bir
azaltic1 etki (M. G. A. van der Heijden, F. M. Martin,
M.-A. Selosse, & I. R. Sanders, 2015)

4. Bitkilerin zararlilara kars1 savunma mekanizmasinda
ciddi bir artis (Bonfante & Anca, 2009)

5. Agir metal ve c¢evresel streslere karst bitki
dayanikliliginin ciddi artisi (Rahayu & Al-Najar,
2024)

Bu oOzellikler aslinda mikorizalarin tek baslarina
caligmanin yani sira ¢evresindeki farkli canlilar1 ve maddeleri
kullanma yetenegini de goOstermektedir. Ayrica, ArM farkli
yollar kullanarak da bitkilere fayda saglamaktadir. Ornegin,
ArM sadece ylizey alanin1 genigletmekle kalmayp aym
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zamanda olusturduklart sinyal yolaklariyla bitkilerin fotosentez
miktarini artirarak hem kdk hem de gdvde biiyiimesine yol agtig1
gbzlemlenmistir. Ayn1 zamanda mikorizalar farkli birgok etki
saglayarak  bitkinin sagligmi ve adaptasyon siirecini
kolaylastirmistir. Bu sinyal yolaklar1 disinda da bir ¢ok farkli
pozitif etkisi oldugu bilinen ArM’in bir ¢ok etkisi heniiz
kesfedilememistir (Chen, Arato, Borghi, Nouri, & Reinhardt,
2018).

2.2. Ektomikorizalarin Ekolojideki Yeri

EcM, ArM kadar inorganik madde aligverisini
artirmamakla birlikte topraktaki organik maddeleri sindirerek
serbest azotu bitkiye aktarabilmesi sayesinde bulundugu
ormanlarin siirdiirtilebilirligini ve ekosistemin organik madde
kaybin1 azaltmakta rol almaktadir. Bu sebepten dolayr EcM
dogadaki neredeyse biitliin ormanlarda baskindir. Ciinki
ormanlarda bulunan serbest azot miktar1 bitkiler arasinda olusan
rekabetten dolayr ¢ok fazla degildir ve EcM bu rekabete
dogrudan katki sunabilmektedir. EcM’larin bitkiye sagladig:
katki kesin olarak bilinse bile azotu bitki hiicresine nasil
aktardigi veya bazi sekerleri nasil metabolizma ettigi gibi
mekanizmalar hala tam olarak bilinmemektedir (Bonfante &
Genre, 2010). EcM, ekolojik olarak toprak tiiriine bagimsiz
olarak yetisip, aym1 zamanda fonksiyonel olarak proteinlerini
degistirip ortama uyum saglayabilirler. Bu aslinda EcM’in
cevresel adapte yetenegini ve bitkiden bagimsiz olarak
yasayabilme yetenegini gozler Oniine seren bir Ozelligidir.
EcM’in  simbiyotik iliskileri de degisebilmektedir. Bazi
durumlarda EcM bitkilerden daha fazla faydalanirken, bazi
durumlarda bitkiler EcM’den daha fazla faydalanmaktadirlar
(Medina-Vega et al., 2024). Buna ragmen, mikorizal baglantilar
icindeki EcM oran1 sicaklik ve/veya kuraklik arttikca
azalmaktadir. Dolayisiyla bitkilere sagladiklar1 fayda olarak
ArM daha fazla oldugundan dolay1 sicak ve islak iklimlerde
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ArM’ye daha fazla rastlanmaktadir. Ilging olarak ise ¢ogu
durumda ArM ve EcM arasindaki farkliliklar kesin bir sekilde
ayrilamamaktadir ve dolayisiyla heniiz sicaklik arttikga ArM
artar trendi de kesin bir ifade degildir (Koele, Dickie, Oleksyn,
Richardson, & Reich, 2012).

2.3. Erikoid Mikorizalarin Ekolojideki Yeri

ErM bulunduklart farkli iklimler itibariyle ekolojik
esneklige ve saprob ozelliklere daha c¢ok ihtiyag duymaktadir.
Bu ozellikleri ise bulunduklar1 bitkinin ¢evreye uyum
saglamasint ve c¢evresel streslere karst olan dayanikliligin
artirmaktadir. ErM ekolojik geri kazanim durumlarinda, 6rnegin
orman yanginlari ve yogun ormancilik yapilan sahalarda, 6nemli
bir rol oynamaktadir. Bu rol, farkli bitkilerle kurduklar
simbiyotik iligkiler nedeniyle 6nemlidir. Cilinkii erikoid mantar
tirlerinin  potansiyel kullanim alanlarindan  biri, orman
yanginlarindan sonra topragin daha derin katmanlarinda hayatta
kalabilmeleri ve bdylece topragin verimliligini yeniden
artirabilmeleridir (Bergero et al., 2000). ErM’in bulundugu
bitkiler %85 oraninda cali formundadir, aga¢ formu ise sadece
%7 oranindadir (Soudzilovskaia et al., 2020). ErtM genellikle
nitrojen ve karbon oraninin diisiik oldugu topraklarda daha ¢ok
bulunurken, EcM ve ArM ozellikle daha zengin topraklarda
bitkiye fayda saglamaktadir (Elisabeth B. Ward et al., 2021).
ErM’in ozellikle daha diisiik kaliteli topraklarda bulunmasi,
hiicre dis1 enzimlerin salinmasi sonucu elde edilen pargcalanmis
protein parcalarii elde edebildiklerinden kaynaklandigi
diistiniilmektedir. Bir diger ifadeyle, ErM aslinda biyolojik
parcalamayr ¢ok daha iyi yaparak topragi zenginlestirme
gorevini tstlenmistir. Dolayisiyla, 6zellikle bitkisel aritim yani
toprag Ozellikle zararli kimyasallardan veya asir1 tuzluluk gibi
durumlardan kurtarmak icin kullanilabilirler (Osburn et al.,
2019).
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2.4. Orkide Mikorizalarin Ekolojideki Yeri

Orkidelerin diinya ¢apinda dagilmasi tamamen OrM’ya
bagli degildir. Ancak orkidelerin 6zellikle tohum evresinde
mantarlara ihtiya¢ duydugu daha spesifik olarak mantarlarin
sagladig1 karbona ihtiyag duyduklar1 bilinmektedir (Li et al.,
2021). Dolayisiyla orkidelerin korunmasi ve siirdiiriilebilirligi
icin OrM’ya ihtiyag vardir. Neredeyse tiim orkide tiirleri OrM
ile bag kurarken bu bag cok spesifik olup sebebinin orkidelerin
nadir bulunmasina bagli oldugu diisiiniilmektedir (Sathiyadash,
Muthukumar, Karthikeyan, & Rajendran, 2020). Ancak bu
bilgiler orkide mikorizalarin ve orkideler hakkindaki yeni gen
bilgileri ¢ok limitli oldugundan dolay1 kesinlestirilememektedir
(McCormick, Whigham, & O'neill, 2004).

3. MIiKORIiZALARIN ENDUSTRIDE
KULLANIMI

Mikorizalar tarim ve biyoteknoloji gibi alanlarda
endiistriyel olarak kullanilmaktadirlar. Avrupa genelinde bir ¢ok
firma  mikoriza  {iretimini  gelistirip  tim  diinyaya
pazarlamaktadirlar (Vosatka, Latr, Gianinazzi, & Albrechtova,
2013). Bitkilerle birlikte mikorizalarin kullanimi ciddi bir
potansiyel gostermektedir. Ozellikle fosfor alimini artirmasi ve
nitrojen fiksasyonu yapabilmesi, mantarlar1 bu konuda
bakterilerle birlikte essiz kilmaktadir (Rubin & Gorres, 2021).
2000 ila 2020 yillar1 arasinda mikorizalarla ilgili toplam 696
patent basvurusu olmustur. Bu basvurularin ¢ogu Cin Halk
Cumhuriyeti tarafindan olup, lokal olarak tanmmaktadir
(Srivastava, Johny, & Adholeya, 2021). Dolayistyla bu alanda
aslinda ciddi bir gelistirme ve inovasyon ag¢ig1 bulunmaktadir.
ArM kullanim1 ve sirketlerin sayis1 glinden giine artarken, ArM
tretimindeki ve dagitimdaki zorluklardan dolayr bu market
beklentilerin altinda kalmistir (Chen et al., 2018). Ozellikle
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ArM’larin kisa stireli raf dmrii olmas1 ve pahali iiretimlerinden
dolayt endiistriyel kullanim igin optimizasyon gereklidir
(Abdullah & Akhtar, 2014). Mikorizalar tarim diginda
ormanlarm  geri kazanimi (Glassman et al.,, 2016),
bioremeditasyon (agir metal kirliligi olan topraklarin geri
kazanimi)(Rubin &  Gorres, 2021), egzotik tiirlerin
korunmasinda oynadiklari roller (Swarts & Dixon, 2009) gibi bir
cok yerde kullanilmaktadirlar. Bu tiir uygulamalarda genellikle
EcM kullanilmaktadir. Ciinkii EcM daha genis bir bitki
yelpazesine sahip olmakla birlikte bazi tiirleri ¢ok degerli
iiriinler verebilmektedir. Ornegin mikorizal olmayan mantarlar
bile farkli amaglarda kullanilmigtir. Bunlardan bir 6rnek olan
Pleurotus tiirleri birgok biyo-remediyasyon ¢alismalarinda
kullanilmistir (Adenipekun, 2008; Fasiku, Wakil, & Alao, 2023;
Isikhuemhen, Anoliefo, & Oghale, 2003). Mikorizalar sadece
uygulama olarak degil ayn1 zamanda potansiyel bir gen bankasi
olarak kullanilabilir (Fei et al., 2022; Sanders, Clapp, &
Wiemken, 1996). Gelecekte siirdiiriilebilir bir tarim zorunlu bir
hale geleceginden, gelismis gen teknolojileriyle birlikte elde
edilebilecek gen wverileri, gen aktarimi, CRISPR-CAS9 gibi
teknolojiler sayesinde bu genler bitkilere ve/veya mantarlara
aktarilarak siirdiiriilebilir bir gelecek olusturulabilir (Leal et al.,
2024).

3.1. Siirdiiriilebilirlik ve Mikorizalar

Ozellikle mantarlarin kullanimu siirdiiriilebilir bir gelecek
icin Onemlidir. Mantarlar, kimyasal bazli ilaglar ve/veya
giibrelere karsit bircok avantaja sahiptir. Bunlar su sekilde
siralanabilir;

1. Daha az ¢evresel zarar verirler.

2. Genellikle insan sagligima daha diisiik risk teskil
ederler ¢linkii kullanimlar1 daha giivenlidir.

3. Daha hedefe yonelik bir aktivite gosterebilirler.
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4. Kiigiik miktarlarda etkili olabilirler.
5. Kendi kendilerine ¢ogalabilirler.

6. Geleneksel kimyasal pestisitlere gore daha hizl
ayrigirlar.

7. Konak bitkilerde veya hedef patojenlerde daha az
direng gosterirler.

8. Geleneksel veya biitiinlesmis zararli  yOnetim
sistemlerinde de kullanilabilirler.

Doganin bize verdigi her seyi kullanarak siirdiiriilebilir
bir diinya elde etmek icin siiremiz git gide azalmaktadir. Bu
stirecte mantarlar milyonlarca yildir diinyayr daha iyi bir hale
getirmek i¢in calismaktadirlar. Biz  bilim insanlarinin
gorevlerinden bir tanesi de bu yolaklar1 kesfetmek ve diinyay:
insanlar i¢in daha siirdiiriilebilir ve yasanabilir hale getirmektir.
Daha siirdiiriilebilir bir gelecek i¢in mantarlar1 ve onlara ait
genomik zenginligi ve ¢esitliligi  kullanmak Onemli bir
misyonumuz olmalidir.
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SUCUL MAKROFITLERIN
AGIR METALLERLE fLISKIiSIi

Meryem TUNC?
Selda TEKIN OZAN?

1. GIRIS

Yeryitiziindeki yagamin siirdiiriilebilmesi i¢in gerekli olan
en onemli bilesik sudur ve canlilarin sivi bilesenini olusturur.
Bitkiler tarafindan fotosentez yapmak igin kullanilan su hem
bitki hem de hayvanlarin metabolik faaliyetleri i¢in de
gereklidir. Su canlilarin barindigi, beslendigi, tireyip yavrularina
baktig1 ve ¢Oziinmiis olan gazlardan faydalandigi bir ortam
saglar (Tanyolag, 2009). Dogal kaynaklarinda en 6nemlisi sudur
ve Oncelikle giinliikk ihtiyaglarimiz olan temizlik, yemek ve
1sinmanin yani sira enerji elde etme konusunda olduk¢a 6nem
arz etmektedir. Yeryiiziiniin biiyiik kismi suyla kaplidir ancak
igme suyu miktar1 oldukca kisithdir. Yeryliziindeki suyun
cogunlugu deniz ve okyanuslarda bulunmasina ragmen tuzlu

olmasi1 sebebiyle kullanim imkanlar1 sinirhdir (Akman ve ark.,
2004).

Nehir, gol, dere, golet, baraj golii, irmak seklindeki
karalarin i¢inde yeralan sucul ortamlara i¢ sular, bunlarin
haricindeki biiyiik su ortamlar1 ise okyanuslar ve denizler olarak
adlandirilmaktadir (Goksu, 2003). Diinyamizda bulunan 1,4
milyar km® suyun ancak %3’liikk kismim i¢ sularda bulunan tath
sular olusturmaktadir. Tatli suyun ise biiyiikk kismi dogrudan
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kullanilamayacak sekilde kutuplarda ve buzullarda buz olarak ya
da yer alti suyu olarak ¢ok derinlerde bulunmaktadir. Tath
suyun yaklasik %0,003’liik kismi insanlarin kullanabilecegi
sekildedir ancak bu orandan ¢ok daha az miktar1 kullanilabilir su
kalitesindedir (Kocatas, 2020). Tabiatta gol, nchir ve deniz gibi
sucul ortamlara uyum saglamis canlilar bulunmaktadir
(Tanyolag, 2009). Bu canlilar; bentik makroomurgasizlar,
fitoplankton, fitobentoz (diyatome), balik, makroalg ve
angiosperm gibi canli gruplaridir (T.C. Resmi Gazete, 2019). Bu
canl1 gruplarindan biri de sucul makrofitlerdir.

2. SUCUL MAKROFITLER

Sucul makrofit, suyla iligkisi olan, c¢iplak gozle
goriilebilen, fotosentez yapan organizmalardan meydana gelen,
alglerden tohumlu bitkilere kadar farkli sistematik gruplarda
bulunabilen karasal bitkiler haricindeki sucul bitkileri ve algleri
ifade eder (T.C. Resmi Gazete, 2019). Makrofitler yasama
ortamlar1 bakimindan primer ve sekonder su bitkileri seklinde
iki temel gruba ayrilir (Giiner, 1985).

2.1. Primer Su Bitkileri

Bu bitki grubunun biiyiik kismini algler olusturmaktadir.
Basit bir yapilart olan algler genel olarak sucul ortamlarda
yasamlarini siirdiiren, gergek kokleri, ¢icek, yaprak ve govde
kisimlar1 olmayan bitkilerdir (Giliner, 1985; Altinayar, 1988).
Algler durgun su ortamlarindaki asil su bitkileridir ve cesitli
gruplar ile temsil edilmektedir. Bunlar; Su samdanlar
(Charophyceae), Mavi — yesil algler (Cyanophyceae), Kirmizi
algler (Rhodophyceae), Silisli algler (Diatomae), Flagellatae
(Kamgili  algler), Ates rengi algler (Pyrrophyceae),
Chrysophyceae (Altin rengi algler), Chlorophyceae (Yesil
algler), Conjugatophyceae (Kavusur algler) ve Phaeophyceae
(Esmer algler)’dir.
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2.2. Sekonder Su Bitkileri

Kara hayatina gecis yaparak uyum saglamis olan
kormofit karakterdeki bitkilerin tekrar su ortamma uyum
saglayanlar1 sekonder su bitkileri olarak adlandirilmaktadir.
Yasama ortamlar1 bakimindan su alti, yar1 batik ve yliziici
yaprakli su bitkileri seklinde 3 kategoriye ayrilirlar (Giiner,
1985).

2.2.1. Yanr1 Batik Makrofitler
(Emers Tipi Su Bitkileri)

Bu makrofitlerin viicutlarinin bir boliimii suyun icinde
bir boliimii ise suyun ilizerinde kalmaktadir (Gliner 1985). Emers
su bitkileri, suya doygun ya da su altindaki topraklarda, taban
suyunun toprak ylizeyinin yarim metre altinda bulundugu yerden
sedimentin yaklasik 1,5 m’ye kadar suyla kaplandig: yere kadar
ki alanda bulunur. Asil olarak rizomlu ve ¢ok yillik
makrofitlerdir. Heterofil tiirlerde, su ici veya yliziicii yapraklar
su Ustli yapraklardan Once olusmaktadir, tiimiinde iireme
organlant su istiinde gelismektedir (Wetzel, 2017). Emers tip
makrofitlere Ornek olarak Phragmites, Typha, Ranunculus,
Sagittaria, Alisma ve Butomus vb. cinsler verilebilir (Giiner,
1985).

2.2.2. Su I¢i Makrofitler (Submers Tip Su Bitkileri)

Bu bitkiler denizlerde ve tatli sularda zemine tutunarak
tamamen suyun altinda sabit sekilde yasarlar. Cigekleri ise
bazen su ylizeyine c¢ikabilir. Submers makrofitlerden damarl
angiospermler yaklastk 10 m (1 atm hidrostatik basingta)
derinlige kadar bulunmakta iken, diger submers makrofitler
fotik bolgenin tim derinliklerinde yayilis gosterirler. Submers
makrofitler, besleyici maddeleri kokleriyle bagli bulunduklar
tortul tabakadan ve c¢evrelerindeki sudan alabilirler.
Bulunduklar1 ortamla biitliinlesmis bi¢imde islevleri vardir ve
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besin miktarindaki en kiiciik degisikliklere karsi oldukca
hassastirlar. Submers makrofitlere 6rnek olarak Isoetes, Chara,
Nitella ve Myriophyllum cinsleri verilebilir (Giiner, 1985; Lirika
ve ark., 2013; Wetzel, 2017).

2.2.3. Yiiziicii Yaprakh Makrofitler

Bu bitki grubu suda serbest sekilde ylizen makrofitler ile
kokleriyle substratuma tutunan yapraklart ise su yiizeyinde
yiizen makrofitler seklinde iki gruba ayrilir.

2.2.3.1. Kokleri ile Dibe Tutunup Yapraklar
Su Uzerinde Yiizen Makrofitler

Bu Dbitkiler genellikle 0,5-3 metre arasindaki
derinliklerde sedimente tutunmus angiospermlerdir. Bu bitkiler
koklerini dip camuruna gomerler ve besleyici element
ihtiyaglarin1 bu ¢amurdan kokleriyle temin ederler. Nymphaeae,
Brasenia, Potamogeton gibi makrofitler bu gruba dahildir
(Wetzel, 2017).

2.2.3.2. Suda Serbest Yiizen Makrofitler

Bu gruptaki makrofitler biliyilk oranda cesitlilik
gosterirler. Bunlarin subtrata bagli kokleri bulunmaz ve suda
striikklenirler. Bu grupta; Eichornia, Trapa, Hydrocharis,
Lemnaceae, Azolla, Salvinia, Utricularia, Ceratophyllum gibi
bitki taksonlart bulunur. Bu makrofitler genellikle durgun
sularda ve akis hizi yavas olan akarsularda bulunurlar. Bu
bitkilerin ¢ogu ¢oziinmiis besleyici elementler agisindan zengin
olan sularda bulunurlar ve besleyici elementleri sudan absorbe
ederek biinyelerine alirlar dahildir (Wetzel, 2017).

3. SUKALITESI

Su kalitesi, suyun korunmasi ve faydali sekilde
kullanilabilmesi amaciyla belirlenmis olan siniflara uygun
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kimyasal, fiziksel ve biyolojik etmenlerdir (LAWA, 1980;
SKKY, 2008). Su kalitesi, suyun potansiyel kullaniminin
saptanabilmesi i¢in temel kuraldir (Akman ve ark., 2004).
Onceleri su kalitesi calismalarinda kimyasal ve fiziksel
parametre Olc¢limlerinden yararlanilmaktaydi. Fizikokimyasal
parametreler, Ol¢liimiin yapildigr alandaki anlik parametre
degerlerini yansittig1 i¢in, yapilan Ol¢limler suyun asil kalite
diizeyini tespit etmekte yetersiz olmustur. Bu nedenle 20.
yiizyilin baglarindan itibaren uzun vadeli verileri isleyerek su
kalitesinin daha dogru bigimde degerlendirilebilmesi igin
gosterge canli gruplart kullanilmaya baslanmis ve gdsterge
canlilarin kullanildig1 bazi biyotik indeks gelistirilmistir. Sucul
ortamlardaki gosterge (indikatdr) canli gruplart makrofitler,
fitoplankton, diatomlar, baliklar ve bentik makroomurgasizlar
gibi canli gruplaridir. Sucul gosterge canli gruplart kullanilarak
esaplanan biyotik indeksler ile kimyasal ve fiziksel veriler
beraber degerlendirilerek daha gilivenilir sonuglar elde
edilebilmektedir (Sladecek, 1973; Cummins, 1994; Thorne ve
Williams, 1997; Benejam ve ark., 2008).

3.1. Su Kalitesinde Makrofitlerin Kullanim

Makrofitler su kalitesinin saptanmasinda kullanilan iyi
birer gostergedir. Su ortamindaki fiziksel ve kimyasal
parametrelerde olusan degisimlere karsi hassastirlar. Fosfor ve
azot gibi besleyici elementlerin ortamdaki miktarlarinin artmasi
bazi makrofit tiirlerinin asir1 ¢ogalarak baskin duruma gelmesine
bazi makrofitlerin ise ortamdan yok olmasina sebep olmaktadir.
Makrofitler su ortamindan uzaklagamadiklar1 ve uzun siire agir
metallere ve nutrientlere maruz kalmalarindan dolayr uzun
vadeli kirlilik indikatorii olarak kullanilabilirler (Bakir, 2015).
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4. SUKIRLILIGI

Su kirliligi, insanlar tarafindan sucul ortamlara verilen
madde ya da enerjiden dolay1 su canlilar1 bakimindan zararli
olup, insan saglig1 icin tehlikeli ve balikgilik gibi sucul
ortamlardaki aktiviteleri degistiren, icme suyundaki kaliteyi
bozan ve suyun tatliligini azaltan unsurlarin tamamidir (Goksu,
2003). Su kirliligi, su kalitesinin yani sucul ortaminin dogal
dengesinin bozulmasiyla olusur ve suyun normal durumundan
ne kadar uzaklastigi, halk sagligina ve ekolojiye yaptig1 etkileri
ifade eder. Suyu kirleten etkenler viriisler, bazi patojenik
bakterilerle birlikte fazla miktardaki agir metalleri, radyoaktif
izotoplari, fosfor ve azot benzeri yararli hatta gerekli olan
elementleri de igerir (Akman ve ark., 2004). Su kirliliginde
kirletici etkenin ekosisteme ne miktarda katildig1 ve ne seviyede
zarara sebep oldugu, kirleticinin ¢esidine, miktarina, kirlilige
maruz kalan ortamin biyolojik, kimyasal ve fiziksel yapisina,
alanin biiytikliigline ve derinligine ayrica etkilenen canlilarin tiir
ve blytikligline baghdir (Tanyolag, 2009). Su kirligi organik
maddelerden olusan kirlilik, inorganik maddelerden olusan
kirlilik, kat1 maddelerden olusan kirlilik, 1s1l kirlenme (termal
kirlenme) ve radyoaktif kirlenme olarak 5 grupta
siiflandirilmaktadir. Suya giren inorganik maddelerin ¢ogu
kirlilik olusturmaktadir ve inorganik kirlilige sebep olan en
Oonemli maddeleri agir metaller olusturmaktadir (Goksu, 2003).

4.1. Agir Metaller

Toksik etki yaparak c¢evre kirliligine neden olan
metallerin tamamina agir metal denilmektedir. Bununla birlikte
Stoker ve Seager (1976)’a gore yogunlugu 5 g/cm3’iin iistiinde
olan ve su yogunlugunun 5 kat1 degerindeki metaller agir metal
olarak ifade edilmektedir (Karadede, 2002). Buda periyodik
cetvelde atom numarasi 22 ile 92 arasindaki 70 kadar elementi
(Ar, Cu, Cr, Fe, Hg, Se, Zn gibi) agir metal olarak
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tanimlamaktadir (Akgiin, 2006; Yildirim, 2016). Agir metaller
iz element ya da eser element olarak da ifade edilir ve bunlarin
bir kism1 periyodik cetveldeki metaller grubunda olmamasina
ragmen agir metal olarak kabul gérmektedir. Agir metaller eser
miktarda bile zararli oldugu ig¢in canlilardaki birikimlerine
siirekli dikkat edilmelidir (Rainbow, 1995; Goksu, 2003).
Metallerden Co, Cr, Cu, Fe, Zn, e ve Mn gibi elementler eser
miktarda canlilarin metabolik faaliyetleri icin esansiyel fakat
fazla miktarda olunca toksik etki yapar (Shuka ve ark., 2007),
As, Hg, Cd, Ni ve Pb gibi metaller ise esansiyel degildir ve
sucul canlilar i¢in tiimiiyle toksik etki yapar (Kumar ve ark.,
2011).

4.1.1. Suda ve Sedimentte Agir Metal Birikimi

Agir metallerin sucul ortamlara karigmasi dogal yollarla
ya da insan faaliyetlerinden kaynaklanmaktadir. Bu karisimlar
erozyon, volkanik faaliyetler, ormanlarda meydana gelen
yanginlar, riizgar, canlilarin artiklar1 ve Oliilerinin ayrigsmasi,
maden ocaklari, evsel, endiistriyel ve tarimsal kaynakli atiklar
vasitastyla olabilir. Agir metallerin  bircogu endiistride
kullanildig1 i¢in insan kaynakli karigimlarin en Onemlisi
endiistrilerdir (Goksu, 2003; Ozel, 2010; Yildirim, 2016). Hizh
niifus artis1, kentlesme, sanayilesme ve zirai faaliyetlerin artisi
sucul ortamlara insan kokenli agir metal karigimlarinin tabii
kaynaklardan daha fazla olmasina neden olmaktadir ve kiiresel
capta sorun olusturmaktadir (Abdel-Baki, 2011; Yildirim, 2016).
Insan kokenli kirlilikte iz elementlerin, besin zincirindeki
toksisiteleri, uzun siire dayanmalari, biyolojik birikimleri ve
biyolojik tasinimlar1 sebebiyle dogal kokenli karisimlardan daha
fazla tehlike olusturmaktadir (Ural ve ark., 2011).

Sudaki kirletici maddeler ¢oziinerek canli dokularina ve
dokulardan da besin zincirine girebilir ya da ¢ozlinmeyip
cokerek sedimentte birikim yapar (Rainbow, 1995). Agir
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metallerin yogunlugu yiiksek oldugu icin suda uzun siire
kalamayip dibe c¢okerler ve sedimentte birikim yaparlar ve
coziinmedikleri icin yillarca sedimentte kalarak sucul canlilara
dolayli ya da dogrudan tehdit olustururlar. Sedimentte biriken
metaller besin zincirine dahil olduklar takdirde su canlilar1 i¢in
oldukga tehlikeli olmaktadirlar (USEPA, 2001). Sucul ortamlara
giren agir metaller suda seyrelir ve siilfiir, karbonat ve siilfat gibi
bilesikleri olusturarak su tabanina c¢okerler bdylece agir
metallerin sedimentteki konsantrasyonu artmaktadir. Sedimentin
adsorpsiyon kapasitesi simirlidir ve birikimin artmasiyla
bilinyesindeki agir metalleri tekrar suya vermekte ve suyun agir
metal yogunlugunu arttirmaktadir (Kahvecioglu ve ark., 2004).

Sediment, sucul ortamlardaki farkli seviyelerdeki
birikinti maddelerin yigilarak olusturdugu dip g¢amurudur.
Cografik ve dogal nedenlerle olusan erozyon, sudaki 6l algler,
organik ve inorganik maddelerin ¢okerek dipte birikmesi
sedimentin  olugmasinda etkilidir (USEPA, 2001). Su
ortamlarinda sediment agir metallerin birikerek depolandig:
bolge olarak bilinmektedir ve agir metal yogunlugu sudakinden
fazla olabilmektedir (Goksu, 2003).

4.1.2. Makrofitlerde Agir Metal Birikimi

Bitkiler agir metalleri hem sudan hem de kara
ortamindan uzaklastirma kabiliyetine sahiptir. Biyolojik olarak
makrofitler toksik olan agir metalleri kara bitkilerinden daha
yiiksek kapasitede biriktirme Ozellikleriyle onemlidir (Pratas,
2012). Agir metalleri koksiiz makrofitler sudan, kokli olan
makrofitler ise sedimentten ayirmada daha etkilidir (Reddy ve
Debusk, 1987). Sucul makrofitler agir metalleri adsorpsiyon ya
da absorbsiyon ile biinyelerine bagl olarak depolarlar (Rai ve
ark., 1995). Agir metallerden Mn, Mg, Mo, Fe, Cu, Ni ve Zn
gibi elementler makrofitlerin biiylime gelisme olaylart igin
gerekli besinlerdir. Baz1 makrofitler ise Ag, Cd, Pb, Se, Cr, Hg
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ve Co gibi biyolojik olarak islevi bilinmeyen bazi elementleri de
biinyelerinde depolarlar (Raskin ve ark., 1994; Nedelkoska ve
Doran, 2000; Ozatlar, 2019). Makrofitlerde agir metal
akiimiilasyon kapasitesi tiirlere gore degisim gostermektedir
(Albers ve Camardese, 1993; Samecka-Cymermanin ve
Kempers, 1996; Ozatlar, 2019).

Submers, emers ve yiiziicii yaprakli makrofitlerin tiimi
agir  metalleri  sucul  ortamlardan  uzaklastirmalariyla
bilinmektedirler. Makrofitler bu kirletici maddeleri ¢evreye,
yasam ortamina ve biyokimyasal bilesimlerine gore farkli miktar
ve verimde absorplarlar (Giinhan, 2019). Makrofitlerin metalleri
biinyelerine alimi temel olarak kokler vasitasiyla olurken yiiziicii
makrofitlerde 1ise bu olay yapraklar ve kokler ile
gerceklesmektedir (Denny, 1980; Denny, 1987). Makrofitler
metalleri adsorpsiyon ya da absorbsiyon ile biinyelerine alarak
bagli bir formda saklarlar (Rai ve ark., 1995). Sucul canlilar
kirletici maddeleri suda bulundugu miktardan ¢ok daha fazla
miktarlarda biyoakiimiile ya da biyokonsantre edebilirler (Cha
ve ark., 1997).

Ozkog, (2011) ¢alismalarinda Lemna minor bitKisinin
agir metal gideriminde kullanilabilirligini arastirmistir. Gala
Goli ve Desarj kanalindan alinan sularda bitkileri 7 giin
boyunca bekletmis ve agir metal seviyelerini dl¢miistiir. Calisma
sonucunda L. minor’un sudan Cd, Cu, Pb ve Ni gideriminde
oldukca  etkili  oldugunu ve  aritma  sistemlerinde
kullanilabilecegini bildirmistir.

Sancer ve Tekin-Ozan (2016), calismalarinda Kovada
Goli sedimentinde, suyunda ve Phragmites australis tiiriiniin
bazi  organ ve  dokularinda  bulunan agir metal
konsantrasyonlarini tespit etmeyi amaglamiglardir.
Calismalarinda P. australis’te kokte tespit edilen agir metalin
govde ve yapraga gore daha fazla oldugunu belirlemislerdir.
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Sel (2018), Bafa Golii’nde yapmis oldugu ¢alismada P.
australis ve Juncus acutus tiirlerinin agir metal akiimiilasyon
yeteneklerinin  belirlenmesini amaglamistir.  Subat, nisan,
haziran, agustos, ekim ve aralik aylarinda 6 istasyon
bolgesinden bitki, sediment ve su ornekleri almis ve analiz
etmistir. Calisma sonucunda Bafa Goli’niin suyu kaliteli olarak
tespit edilmis. Sedimentte 4. istasyonda Cr ve Ni metalleri analiz
limiterinin {izerinde belirlenmistir. Bitkilerin Cu, Cd, Mn ve
Zn’yi akiimiile edebildigini belirlemistir. Biyoakiimiilasyonun P.
australis’te en ¢ok kokte, J. acutus’ta ise govdede
gerceklestigini bildirmistir.

Nabi (2021), Kesmir Himalaya’daki Nigeen Golii’den su
ve makrofit ornekleri (P. australis, Potamogeton crispus ve
Ceratophyllum demersum) toplayarak g6l suyunda ve
bitkilerindeki agir metal (Cu, Fe, Mn, Zn, Cr, Pb, Co ve Cd)
birikim diizeylerini belirlemek i¢in bir ¢calisma yapmistir. Sudaki
agir metallerin konsantrasyonunun sirastyla Pb> Fe> Zn> Cd>
Mn> Cu> Cr> Co seklinde oldugunu saptamistir. Suda Cd, Fe,
Co, Pb ve Mn konsantrasyonlarinin WHO i¢me suyu limitlerinin
tizerinde oldugunu belirlemistir. Calismasinda C. demersum
tiiriiniin agir metalleri sirasiyla Fe> Zn> Pb> Mn> Co> Cr> Cd>
Cu seklinde, P. crispus tiiriiniin Fe> Zn> Mn> Pb> Cr> Cd =
Cu> Co sirastyla ve P. australis tiiriiniin ise Fe> Zn> Mn> Cd>
Pb> Cu> Cr> Co seklinde biriktirdigini bildirmistir. P. crispus,
P. australis ve C. demersum olmak {izere ii¢ makrofit tliriniin de
agir metal biriktirme potansiyelinin yiiksek oldugunu ve atik
sularin, kirlenmis topraklarin ve sucul ekosistemlerin
tyilestirilmesinde etkili bir yontem olarak kullanilabilecegini
bildirmistir.

Gecheva ve ark. (2023), calismalarinda bazi agir metaller
(As, Al, Cd, Cu, Cr, Co, Fe, Mn, Zn, Hg, Ni, Pb) ile su
bitkilerindeki  birikimleri  arasindaki  ekolojik  durumu
degerlendirmisglerdir. Baz1 nehirlerden aldiklar1 su bitkilerini

49



Bivoloji Degerlendirmeleri

(Fontinalis antipyretica Hedw., Platyhypnidium riparioides
(Hedw.) Dixon, Leptodictyum riparium (Hedw.) Warnst.,
Myriophyllum spicatum L. ve istilact Elodea canadensis Michx.)
biyomonitor olarak kullanmislardir. Metal kirliligi indeksi (MPI)
ve kontaminasyon faktoriine gore akarsulardan 3 tanesini diistik
seviyede kirlenmeyle iligkili oldugunu ve yiiksek statiide iyi
sinifinda degerlendirildigini belirtmislerdir. Iki alanmn ise agr
eser metal kirlenmesi gosterdigini ortaya koymuslardir.
Degerlendirilen {i¢ nehir alanindaki orneklerde EQS’na gore
belirlenen civa konsantrasyonunun biyota icin belirlenen kalite
standardinin iizerinde oldugunu bildirmislerdir.

Ozcelik ve Tekin-Ozan (2023), Egirdir Gélii’nde
yiriittikleri ¢alismada Temmuz 2019-Nisan 2020 arasinda
mevsimsel  olarak  Phragmites australis ve Typha
angustifolia’nin  fitoremediasyon potansiyelini  belirlemeyi
amaglamislardir. Bunun i¢in bitkilerin yaprak, gévde ve kok
kisimlarindaki agir metal (Se, Fe, Mo, Cd, Cr, Cu, Ni, Mn, Zn
ve Pb) konsantrasyonlarin1i belirlemisler ve mevsimsel
periyotlarla  biyoakiimiilasyon faktoriinii  hesaplamislardir.
Arastirmalarisonucunda her iki bitkinin de 6zellikle Mo ve Zn
icin birikim yetenegine sahip oldugunu belirlemislerdir. Se’un
P. australis’te yazin T. angustifolia’da ise hem yaz hem de
ilkbaharda yiiksek seviyelerde oldugunu gdzlemlemislerdir. ki
bitkinin de bilhassa Zn ve Mo’in ortamdan uzaklastirilmasinda
fitoremediasyon  potansiyeline  sahip  oldugunu ortaya
koymuslardir.

5. SONUC

Sucul bitkiler besleyici tuzlar, 151k, kirleticiler, agir
metaller, herbisitler, turbidite, su seviyelerindeki degisimler ve
salinite seklindeki baskilara kars1 tepki verebilen canlilardir. Bu
Ozellikleri nedeniyle sucul ortamlarindaki durumu iyi
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yansitmaktadir (WFD, 2003; Haury ve ark.,, 2006). Bentik
bolgedeki algler ve su bitkileri niitrientlerin sebep oldugu
baskilarin iyi birer gostergesidir (Bakir, 2015). Sucul bitkiler
metalleri akiimiile ederek sucul ortami temizlerler. Cesitli
makrofit gruplarinin agir metalleri akiimiilasyon kapasitelerinin
farkl1 oldugu bilinmektedir. Su i¢i makrofitlerin yiiziici ve
emers makrofitlere gore daha yiiksek miktarda agir metali
bilinyelerinde bulundurdugu tespit edilmistir. Sucul bitkilerin
ekolojik ozellikleri dolayisiyla yaprak, tohum, kok, ¢igek ve
govde  kisimlart  arasinda  bile  farklihk  bulundugu
belirtilmektedir. Su bitkiler agir metaller gibi kontaminantlari su
ortamindan uzaklastirdiklar1 igin kirli sularin aritilmasindaki
rolleri olduk¢a 6nemlidir (Bakir, 2015).

Sucul bitkilerin agir metal birikimi i¢in uygun bir¢cok
ozelligi vardir (Duman, 2005). Bu 0Ozelliklerden bazilar
sunlardir; sucul ortamda oldukc¢a hizli ¢ogalip yayilabilirler,
yaprak ve diger bitki kisimlari agir metalleri biriktirmek igin
oldukca genis alan saglarlar, hareketsizdirler, sadece kokle degil
ayni zamanda govde ve yaprak gibi bitki kisimlariyla da agir
metalleri absorbe edebilirler.

Sucul  bitkiler dogal aritim sistemleri olarak
adlandirilmaktadir ve maliyetinin diisiik olusu sebebiyle kirli
sularin aritimi i¢in uygun sistemler olarak Onerilmistir (Reddy
ve Debusk, 1987). Bu sistemler vasitasiyla; endiistriyel, evsel ve
madencilik gibi atiksu desarjlarinin sebep oldugu agir metaller
ve diger  kirlilik  etkenlerinin  sucul  ortamlardan
uzaklagtirilabildigi ucuz ve cevre dostu bir yontem olarak
kullanilabilecegi belirtilmistir (Srivastav ve ark., 1994; Rahmani
ve Sternberrg, 1999; Kara ve ark., 2003; Kamal ve ark., 2004;
Malik, 2004; Ozatlar, 2019).
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CONTROLLED MIGRATION OF BIOACTIVE
SUBSTANCES IN ANTIMICROBIAL
PACKAGING

Selin DOGAN!
Medine GULLUCE?

1. INTRODUCTION

Today, with economic developments and increased
purchasing power, significant changes have occurred in
consumer preferences; Attention has increased to the healthiness
of the products they purchase and their hygienic production and
packaging conditions. In this regard, the function and diversity
of packaging methods and materials used have become
increasingly important (Oksuztepe & Beyazgul, 2015).

Packaging is fundamentally a communication tool and a
key parameter that provides consumers with essential product
information. In the food industry, packaging materials serve
multiple functions, including facilitating transportation, storage,
and stacking, protecting products from physical, chemical, and
microbial contamination, brand promotion, and consumer
information. Therefore, the packaging process is an integral and
essential step in the food production chain (Arvanitoyannis et
al., 2004; Sablani & Rahman, 2007).

Modern food packaging practices not only preserve the
physical integrity of food but also aim to extend shelf life,
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minimize economic losses, and preserve nutritional value and
sensory properties. Packaging acts as a barrier against
environmental factors such as heat, light, oxygen, and moisture
that can cause food spoilage. However, many packaging
materials that are not inert, such as glass, can interact
undesirably with food due to their additives, plasticizers,
monomers, dyes, or coating components (Sablani & Rahman,
2007; Fasano et al., 2012).

Plastics, glass, metal, and paper-based materials are
widely used in food packaging. The primary purpose of these
materials is to protect food from potential microbial
contamination and to ensure the expected quality and safety.
However, when packaging materials are not designed or selected
appropriately, chemical compounds within them can migrate
into food. The controlled or uncontrolled transfer of these
substances from packaging materials into food is defined as

"migration" and is critical for food safety (Coles, 2003; Dogan,
2009).

In recent years, driven by consumer demand for safe and
long-lasting food, "active” and "antimicrobial™ packaging
systems have gained prominence. Antimicrobial packaging
suppresses or delays microbial growth on the food surface
through the addition of bioactive compounds. The natural (e.g.,
bacteriocins, plant extracts, organic acids) or synthetic
antimicrobial agents used in these systems are released from the
packaging into the food through controlled migration
mechanisms. Controlled migration ensures that the release rate,
quantity, and duration of the bioactive substance are maintained
at the desired levels throughout the shelf life of the food, thus
increasing both effectiveness and minimizing toxicological
risks.
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This chapter will provide a detailed overview of the
fundamental principles of antimicrobial systems used in food
packaging, the integration of bioactive compounds into the
packaging matrix, controlled migration mechanisms, factors
affecting migration, and food safety evaluation criteria. This will
provide a comprehensive discussion of the future potential and
safety aspects of antimicrobial packaging from both a biological
and food science perspective.

2. PACKAGING

2.1. Packaging Description

In the journey of food from farm to table, the process of
delivering it from producers to consumers varies depending on
the type and quality of the product, and this process can
sometimes take days or even months. Undoubtedly, the most
important aspect to consider during this long journey is food
safety. This requires the best possible protection of food
products against all kinds of contamination, including physical,
microbial, oxidative, and chemical sources, such as heat, light,
humidity, impact, and breakage. Because, no matter how high-
quality a food product is, without adequate and effective
protection, it risks losing both its nutritional value and its safety.
Furthermore, in addition to posing a health risk, it also leads to
consumer dissatisfaction (Marsh & Bugusu, 2007; Cinar, 2018;
Al-Attabi et al. 2024; Saied et al. 2025).

Inadequate preservation not only endangers consumer
health but also damages the perception of quality by impairing
the taste, smell, aroma, and textural structure of the product.
This increases food waste, which can lead to serious losses in
the national economy. In this regard, food packaging can
prevent significant waste with seemingly small protective steps.
Properly designed food packaging fulfills four fundamental
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functions: wrapping products, facilitating communication
between the product and consumer, facilitating identification of
product variety and content, and protecting against spoilage.
Thus, packaging not only protects products from external
factors, extending their shelf life, but also builds a bridge of
information, communication, and trust between the producer and
the consumer (Marsh & Bugusu, 2007; Cinar, 2018; Tumuluru,
2023; Verma et al. 2024).

Packaging is an economical value-added material
produced from various materials that provides the best
protection according to the structure, shape, physical, chemical
and microbial requirements of the product it contains, ensures
that the product remains clean and easy to carry, provides and
promotes information to the consumer about the identity and
composition of the product it contains, contains information on
how to prepare, use and consume the product, has usage
functionality and is produced from various substances (Marsh &
Bugusu, 2007; Cinar, 2018; Verma et al. 2024).

According to the Turkish Food Codex, packaging or
packaging materials are defined as "materials manufactured
from plastic, glass, ceramic, paper, metal, wood, or various
combinations thereof, that protect food products from external
factors and facilitate marketing activities such as transportation,
storage, distribution, promotion, and advertising by holding the
product together.” (Anonymous, 2010a). Traditional food
packaging should incorporate important elements such as
protecting the food, facilitating its transportation, storage,
stacking, and distribution by surrounding it, enhancing product
appeal to consumers, providing necessary communication, and
promoting marketing (Tumuluru, 2023; Saied et al. 2025).
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2.2. The Importance of Packaging

The role of packaging is not limited to protecting
products from external factors; it also has a direct impact on
food safety, environmental sustainability, and commercial
success, which in turn increases product sales. The fundamental
and most critical role of packaging materials is to preserve food
products in healthy and hygienic conditions. Furthermore,
ensuring that the materials used in packaging are
environmentally friendly and recyclable is crucial for addressing
today's growing environmental concerns and achieving
sustainability goals (Marsh & Bugu-su, 2007; Robertson, 2016).

The importance of packaging isn't limited to the
protective and environmental aspects mentioned above;
packaging design also plays a decisive role in influencing
consumer perception and purchasing behavior. In retail sales, a
product's visibility on shelves and its interaction with consumers
are best achieved through packaging design. While the
information on the packaging (name, ingredients, production
and consumption dates, nutritional value, etc.) defines the
product's identity, color, shape, typography, and design elements
are crucial elements of a brand's marketing strategy (Silayoi &
Speece, 2007; Rundh, 2016).

Consumer surveys show that seven out of ten customers
say packaging has a strong influence on their purchasing
decisions. Indeed, research findings indicate that approximately
70% of consumers say packaging design influences their
purchasing decisions. This suggests that companies should
consider their packaging not only in terms of functionality but
also in terms of marketing and sales (Ozek, 2016; Norgaard &
Giacalone, 2018).
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2.3. Purposes and Functions of Packaging

2.3.1. Purposes of Packaging

Because food products are often consumed in locations
and at different times than where they were produced, they
require protection and preservation. Packaging and the
packaging process come into play in this regard. Packaging is a
necessary auxiliary material for storing, protecting, transporting,
and distributing food products. Because of this, packaging
serves many important purposes (Paine 1991; Cinibulak, 2010).

Packaging facilitates the storage of desired quantities of
food within a container, the collection of multiple products and
their transportation, and the use of these products. Examples
include bottling fluid foods like water or fruit juice, which can
be easily transported by boxing them, and storing these boxes in
stacks. Packaging also aids food processing. For example, metal
containers used in the heat sterilization of a food product not
only protect it but also shape it according to its size, enabling it
to be used in heat transfer calculations (Cinbulak, 2010).

When used appropriately, packaging can be a cost-
cutting method. It prevents product spillage or scattering,
facilitates handling and transportation, protects food from
contamination by preventing contamination, and reduces labor
and labor costs, resulting in economic savings. The most
important purpose of packaging is product protection. Packaging
protects products from mechanical damage, from the
environmental conditions to which food products may be
exposed, from the table to the fork, and from damage that may
occur during loading, unloading, and distribution (Sacharow &
Griffin 1980).

Packaging is also an important marketing tool.
Packaging, crucial for product promotion, attracts consumers'
attention with distinctive designs and facilitates sales. In this
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regard, almost every large company has its own advertising and
promotion departments dedicated to packaging design, or
significant funds are spent on advertising firms for this purpose.
Good food packaging should inform consumers about the
product, include important information such as the product
name, brand, ingredients, net weight, nutritional value, place of
production, production date, expiration date, health and allergen
warnings, and price, and promote the product. It should also
facilitate ease of use throughout the production, transportation,
storage, and distribution systems (Golan et al. 2004; Joint,
2004). The primary characteristics of good packaging include
ensuring food freshness and a long shelf life. Next comes the
minimization of the risk of contamination, providing an
effective protective barrier against deterioration with gas
permeability and mass transport properties (Kim et al. 2016;
Mathew et al. 2025).

2.3.2. Development of the Packaging Industry and
Its Contribution to Local Products

Food preservation studies first began in 1809 with
Nicolas Appert. To halt the fermentation process in foods,
Appert placed them in sealed glass bottles and heated them
briefly in a water bath. In 1810, metal packaging was invented, a
milestone that enabled the industrialization of heat-processed
foodstuffs. These metal packagings were followed by aluminum
in 1910, steam-injected can packaging in 1929, and lacquered
can packaging in 1950. Many notable developments and
changes have occurred in food packaging since the 1950s, and
continue to do so (van Boekel et al. 2010; Jeannet et al. 2021;
Christen-sen, 2023; Joseph et al. 2023).

Technological advancements in the packaging sector
directly impact not only product protection but also product
presentation, shelf organization, and branding. With these
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developments in the sector, potential competition between
businesses producing similar products in the same region is
becoming more diverse. In this process, packaging is gaining
prominence and becoming a factor that strengthens a business's
brand identity (Rundh, 2016). In the local food market in
particular, unique packaging designs that best represent the
product contribute to both the identity of these products and the
increase in the number of existing brands in the market
(Koutsimanis et al., 2012).

Incorporating elements that add value to the product in
packaging design is also of particular importance. Academic-
industry collaborations support the development of modern and
visually compelling packaging solutions. Such collaborations
not only enhance design quality but also contribute to the
stronger positioning of local products in both national and
international markets (Verghese et al., 2012).

Another crucial issue in today's food processing and
packaging processes is the environmental friendliness of these
practices. Environmentally friendly packaging practices should
be recyclable, biodegradable, or biodegradable. Furthermore,
choosing packaging made from bio-based raw materials is
crucial for both cost reduction and compliance with global
sustainability standards (Marsh & Bugusu, 2007; Siracusa et al.,
2008). Furthermore, approaches to expanding the use of
environmentally friendly packaging, supported by various
incentive mechanisms and government policies aimed at
environmental protection, will reduce negative environmental
impacts and provide a competitive advantage in exports
(Wikstrom et al., 2019). Consequently, the packaging sector
plays a strategic role not only in terms of food safety but also in
terms of branding, sustainability, economic development, and
global market competition.
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3. MIGRATION FROM PACKAGING TO FOOD

3.1. Definition of Migration

Packaging materials and packaged food products used in
food packaging can be affected by various factors, such as
packaging and storage temperatures, storage duration, and
exposure to UV light. Migration is defined as the mass transfer
from packaging materials to the food as a result of these
interactions. In experimental determination methods often used
to determine total migration in foods, it is the mass of the
substance detected to migrate from packaging materials to the
food. Substances that migrate into food during migration are
also called migrants. Specific migration involves the
identification of one or more important compounds used in
experimental setups designed to unravel the migration
mechanism, determine the amount of migrant transferred to
food, and, in particular, to examine migration from a
toxicological perspective (Crosby, 1981; Kizilirmak, 1996;
Muncke, 2009; Altuntas, 2014; Hayta, 2018).

Migration in foods is generally examined in two
categories: total migration and specific migration. These are:

Total migration refers to the total amount of material
that passes from the packaging material into the food. The total
migration value is a very important indicator of the suitability of
the packaging material used during food packaging and of food
safety (Arvanitoyannis & Bosnea, 2004).

Specific migration, on the other hand, is an approach
that expresses the amount of one or more specific compounds
used in experiments designed to understand the mechanism of
migration or pose a toxicological risk. The extent to which the
identified chemicals migrate into food is determined, providing
a critical assessment criterion for both food safety and legal
regulations (Pocas & Hogg, 2007; Nerin et al., 2018).
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All packaging materials in contact with food interact
with food in one or two directions. However, migration, whether
total or specific, generally occurs in a two-way interaction: from
packaging to food and from food to packaging. In other words,
while compounds and packaging additives within the packaging
material pass into food, migration can also occur from food to
packaging, affecting the food's color, odor, taste, and shelf life.
Any migration from food to packaging or from packaging to
food reduces the effectiveness of the packaging material and
accelerates various reactions that affect packaging permeability,
such as flavor transfer and oxidation. This, in turn, reduces
product quality and consumer acceptability. Furthermore, this
interaction increases the risk of migration in foods (Kizilirmak,
1996, Altuntas, 2014).

Migration, which occurs as a result of the interaction
between a food and a packaging material, is considered a
process in which stabilizers or polymerization residues spread to
the surface. Diffusion is considered the transfer of matter from
the packaging material to the food, and it occurs from a region
of high concentration to a region of low concentration. In this
case, the greater the concentration difference, the greater the rate
of diffusion (Caliskan, 2001; Arvanitoyannis et al. 2004).

While diffusion between food and the packaging material
in contact with it is undesirable, this transfer is inevitable. This
is because nearly all food products are packaged before being
offered to the consumer. Contamination caused by diffusion
generally results from the dissolution of stabilizers migrating
from the polymer surfaces of the packaging material during
contact with the food (Caligkan, 2001; Arvanitoyannis et al.
2004).

Substances that transfer between the food product and
the packaging material are called migrants. Migrants are
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generally studied in three groups. The first group includes
monomers and additives used in the production of packaging
materials. The second group includes substances used in the
conversion of adhesives, printing inks, and various solvents. The
third group includes the degradation products of molecules
permitted for use in packaging production, resulting from poor
practices and not intentionally added to the structure (Reinas et
al. 2012).

Migration from packaging materials to food is often
caused by wvarious contaminants, plastics, monomers, and
oligomers. A wide variety of additives are used during the
production and processing of polymeric materials used in
packaging, including antioxidants, plasticizers, stabilizers
(thermal, light, etc.), antistatic agents, lubricants, and slip
additives. In addition, various additives such as adhesives,
converters, printing inks, and varnishes can be incorporated into
the structure. The complexity of the structures of these materials
and the lack of knowledge about their composition raise
numerous health and safety concerns (Begley, 2008; Nerin et al.
2013).

4. ACTIVE PACKAGING

Active packaging, a breakthrough in food packaging in
recent years in response to increasing consumer needs and
changing preferences, is a living and rapidly growing packaging
method that actively protects products against environmental
challenges and ensures food safety by adding value to the basic
functions of conventional packaging materials by incorporating
various compounds into their structure (Karagéz & Candogan,
2007; Saied et al. 2025). This active packaging method is an
advanced technology that goes beyond the passive protection
feature of the inert packaging materials we are accustomed to
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and traditionally used in packaging, enabling interaction
between the packaging material and the packaged product
(Fadiji et al. 2023).

Active packaging technology is based on the specific
properties of the packaging material and the properties of the
substances added to the polymer compounds. These substances
typically include enzymes, organic acids, fungicides,
bacteriocins, ethanol, ions, and various natural essences and
extracts. Furthermore, incorporating these active substances into
the polymer structure can be used in addition to basic packaging
materials such as plastic, paper, and metal, materials obtained by
blending these materials This allows packaging to gain a wide
range of functions, including oxygen, carbon dioxide, and
ethylene retention, moisture control, odor and aroma removal,
antimicrobial and antioxidant activity (Sung et al. 2013).
However, in order to use active packaging technologies, it is
necessary to know the properties of the product to be actively
packaged, such as respiration rate, water activity, temperature,
pH and oxidation, which may lead to microbial spoilage (Ostad-
Ali-Askari, 2022).

5. ANTIMICROBIAL PACKAGING

Various packaging materials using natural antimicrobial
agents have been developed to minimize foodborne illnesses,
which are common worldwide, and to protect food quality for
both food safety and public health (Suvarna et al. 2022).
Antimicrobial packaging, one of the active packaging
applications, is the process of slowing the growth of pathogenic
microorganisms that contaminate food by prolonging their lag
phase by adding antimicrobial substances to the packaging
material or limiting or completely preventing microbial growth
by reducing the number of viable microorganisms in the
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environment (Lavoine et al. 2014; Asgher et al. 2020). This
process is made possible by adding antimicrobial polymers to
packaging materials or antimicrobial agents to packages to
compensate for the loss of antimicrobial activity that may occur
over time in food products, which may cause sensory, textural,
microbial, and financial damage (Suvarna et al. 2022). This has
reduced the prevalence of foodborne illnesses worldwide, while
at the same time increasing the appeal of antimicrobial
packaging due to consumers' preference for minimally
processed, fresh, additive-free, high-quality, and delicious foods
(Kim & Rhee, 2016; Saied et al. 2025).

Antimicrobial agents used in the food packaging sector
are classified into two categories based on their chemical
structures: natural and synthetic. Natural antimicrobial agents
can be plant, microbial, or animal-based. Enzymes, polymers
such as chitosan, essential oils, bacteriocins, and various
antimicrobial peptides are among the important and widely used
natural antimicrobial agents (Fadiji et al. 2023). Synthetic
antimicrobials include antibiotics, parabens, preservatives,
chelating agents, antifungal agents, and various synthetic
organic acids and salts (Suvarna et al. 2022).

Synthetic antimicrobial peptides offer advantages over
natural antimicrobial peptides due to their high efficacy against
a wide variety of bacteria, their lower cost, greater stability, and
biodegradability. However, due to the increasing demand from
consumers for green additives in the structure and packaging of
nutritious and functional food formulations, which play a
significant role in the food industry, natural antimicrobial
peptides are gaining more value (Lucera et al. 2012; Roy at al.
2024).

In addition to these two classes, nanotechnology-based
antimicrobials, which have recently become quite popular due to
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their non-toxicity, high stability, suitability for use in vital
foods, and their suitability for research and development, can
also be used as packaging materials. Metal and metal oxide
nanoparticles such as silver (AgNP), titanium dioxide (TiO2),
and zinc oxide (ZnO), antimicrobial agents embedded in
bioplastic packaging, and biopolymer-based nanocomposites
such as chitosan nanoparticles are among the nanotechnology-
based antimicrobials frequently used as food packaging
materials (Mihindukulasuriya and Lim, 2014;
Bumbudsanpharoke et al. 2015; Jafarzadeh & Jafari, 2021).

Antimicrobial packaging can be classified into four
categories based on the mechanisms of action of the
antimicrobial agents used. The first of these is the class that
provides antimicrobial activity by inhibiting enzymes/proteins
thanks to the organic acids or metal ions in their structure. The
second group consists of antimicrobial agents that act by
disrupting the cell wall structure or reducing membrane
permeability, such as essential oil components and chitosans.
The third group, which acts by inhibiting DNA or RNA
synthesis through the use of bacteriocins and some nanoparticles
in antimicrobial packaging, consists of materials that exert
antimicrobial activity by acidifying the nutrient medium through
organic acids produced by lactic acid bacteria (Irkin & Esmer,
2015; Suvarna et al. 2022; Kumar et al. 2025).

As a packaging material, antimicrobial agents can be
used directly embedded in the packaging material in the form of
an active film or coating, as a surface coating, as in films coated
with essential oils, or as controlled-release systems, as in nano-
and microencapsulation (Irkin & Esmer, 2015; Bumbudsanp-
haroke et al. 2015).
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6. CONTROLLED MiGRATION OF
BIOACTIVE SUBSTANCES IN
ANTIMICROBIAL PACKAGING

The effectiveness of antimicrobial packaging systems
largely depends on the controlled migration of various bioactive
substances, such as natural extracts, enzymes, organic acids,
essential oil components, bacteriocins and antimicrobial agents,
which are incorporated into the structure of the packaging
material and impart antimicrobial properties, to the surface or
into the food.

6.1. Migration Mechanism

The migration mechanism in packaging materials varies
depending on the frequency of use, the structure of the material,
and the characteristics of the foodstuff being enclosed.
Migration is generally based on diffusion. Here, antimicrobial
bioactive substances dissolve in the polymer matrix and diffuse
into the food along the resulting concentration gradient. The
encapsulation method of the bioactive substance used, the
porous structure of the packaging material, and the permeability
of the polymer are the primary release factors that determine this
process. Furthermore, the area of effect is also crucial in a
migration mechanism. As in contact migration, migration may
be limited to a specific area on the food surface, or, as with
volatile compounds, it may penetrate into the packaging
atmosphere and act in the headspace (Kizilirmak Esmer, 2020).

6.2. The Importance of Controlled Migration

Excess bioactive substances migrating from packaging
materials to food products, including color changes and changes
in taste and odor, can lead to sensory deficiencies. This situation
not only reduces consumer acceptance but also violates food
safety and EU food framework legislation (EC 1985/2004).
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According to relevant legislation, materials in contact with food
must not alter the composition and organoleptic properties of
food in any way (European Commission, 2004). Volatile
antimicrobials such as thymol, carvacrol, and cinnamaldehyde,
when added to packaging materials at high doses, can leave
various vegetal/woody tastes and odors on food. When used in
packaging materials for such products, undesirable sensory
effects can be controlled by reducing the release rate through
encapsulation and multilayer film design methods (Lopez—
Gomez et al. 2020; Sharma et al. 2022).

For an antimicrobial agent to act on the surface or
headspace of food, that is, to migrate, it must be at least
equivalent to the MIC value. In other words, insufficient
migration is ineffective. Diffusion occurring in the polymer
structure, gel/colloidal structure, or the oil and water content of
the food are important factors determining the degree to which
this threshold is reached. Experimental studies and modeling on
antimicrobial packaging have shown that for compounds such as
carvacrol and thymol, a threshold exists between growth
inhibition and release, and that the microstructure of the food
can prevent the necessary concentration on the surface by
preventing access of volatile compounds or limiting their
potential effect (Ulloa et al. 2017; Wang et al. 2021).

Sustainable, long-term effect: The spreading of the
release of an antimicrobial agent in the packaging material over
a specific period of time prevents the rapid depletion of the
agent, providing long-term protection.

Sensory compatibility: The gradual release of the
antimicrobial agent achieves the desired effect while minimizing
potential quality losses in taste, odor, aroma, and textural
properties.
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Quality and shelf life: Appropriate release profiles in
many food products, particularly meat, dairy, and grain
products, reduce the existing microbial load in the food,
contributing to extended shelf life.

Compliance and safety: While compliance with the
relevant EU food framework legislation is ensured through the
controlled migration mechanism, both food safety and sensory
acceptability are also ensured.

75



Bivoloji Degerlendirmeleri

REFERENCES

Altuntas, U. (2014). Measurement of migration from packaging
materials in some foods sold in Turkey.

Al-Attabi, A., Ahmed, A. T., Merza, M. S., Shakier, H. G.,
Zabibah, R. S., Al-Hetty, H. R. A. K., & Baher, H.
(2024). Electrospinning in food packaging: current trend
and future direction. Packaging Technology and
Science, 37(6), 571-584.

Anonymous (2010a). Turkish Food Codex. Source Access:
http://lwww.kkgm.gov.tr/TGK/yonetmelik.html
(15.01.2010).

Arvanitoyannis, I. S., & Bosnea, L. (2004). Migration of
substances from food packaging materials to foods.
Critical reviews in food science and nutrition, 44(2), 63-
76.

Asgher, M., Qamar, S. A., Bilal, M., & Igbal, H. M. (2020).
Bio-based active food packaging materials: Sustainable
alternative  to  conventional  petrochemical-based
packaging materials. Food Research International, 137,
109625.

Begley, T. H. (2008). 11 Migration from food packaging:
Regulatory considerations for estimating exposure.
Plastic packaging materials for food: Barrier function,
mass transport, quality assurance, and legislation, 359.

Bumbudsanpharoke, N., & Ko, S. (2015). Nano-food packaging:
an overview of market, migration research, and safety
regulations. Journal of food science, 80(5), R910-R923.

Christensen, D. E. (2023). “The Father [s] of Canning”?
Narrating Nicolas Appert/American Industry. Journal of
American Folklore, 136(539), 16-47.

76



Bivoloji Degerlendirmeleri

Coles, R.,, & Kirwan, M. J. (2011). Food and beverage
packaging technology. John Wiley & Sons.

Crosby, N. T. (1981). Migration theoretical aspects. Food
Packaging Materials, 106-121.

Caligkan, S. (2001). Use of Isooctane in Determining Total
Migration Values of Some Plastic Materials Used in
Packaging of Fatty Foods. Ege University Institute of
Science, Master's Thesis, 17, 22-23.

Cmar, G. (2018). Investigation of Heavy Metal Contents of
Paper Based Food Packages, Istanbul University,
Institute of Science, Master Thesis, 95 pages.

Cinibulak, P. (2010). Migration in food packaging. Unpublished
Master's Thesis), Institute of Science, Namik Kemal
University, Tekirdag.

Dogan, C. (2009). Food contact materials and packaging.
Science and Technology Journal, 56.

European Commission. (2004). Regulation (EC) No 1935/2004
of the European Parliament and of the Council of 27
October 2004 on materials and articles intended to come
into contact with food and repealing Directives
80/590/EEC and 89/109/EEC. EEC.

Fadiji, T., Rashvand, M., Daramola, M. O., & lwarere, S. A.
(2023). A review on antimicrobial packaging for
extending the shelf life of food. Processes, 11(2), 590.

Fasano, E., Bono-Blay, F., Cirillo, T., Montuori, P., & Lacorte,
S. (2012). Migration of phthalates, alkylphenols,
bisphenol A and di (2-ethylhexyl) adipate from food
packaging. Food control, 27(1), 132-138.

Golan, E. H., Krissoff, B., Kuchler, F., Calvin, L., Nelson, K. E.,
& Price, G. K. (2004). Traceability in the US food
supply: economic theory and industry studies.

7



Bivoloji Degerlendirmeleri

Hayta, P., Yenidogan, S., Aydemir, C., Mutlu, B. (2018).
Migration of Plastic Film Packaging Material
Components. 6th International Printing Technologies
Symposium Istanbul University- Cerrahpasa / 01-03
November 2018.

Irkin, R., & Esmer, O. K. (2015). Novel food packaging systems
with natural antimicrobial agents. Journal of food
science and technology, 52(10), 6095-6111.

Jafarzadeh, S., & Jafari, S. M. (2021). Impact of metal
nanoparticles on the mechanical, barrier, optical and
thermal properties of biodegradable food packaging
materials. Critical reviews in food science and
nutrition, 61(16), 2640-2658.

Jeannet, J. P., Volery, T., Bergmann, H., & Amstutz, C.
(2021). Masterpieces of Swiss entrepreneurship: Swiss
SMEs competing in global markets (p. 561). Springer
Nature.

Joint, F. A. O., & FAO/WHO Codex Alimentarius Commission.
(2004). Report of the twentieth session of the Codex
Committee on General Principles, Paris, France, 307
May 2004.

Joseph, T. M., Hasanin, M. S., Unni, A. B., Kar Mahapatra, D.,
Haponiuk, J., & Thomas, S. (2023). Macromolecules:
Contemporary  futurist thoughts on  progressive
journey. Eng, 4(1), 678-702.

Karagoz, Z., & Candogan, K. (2007). Antimicrobial packaging
in meat technology. Food, 32(3), 113-122.

Kizilirmak, O. (1996). Plastic packaging used in the food
industry and migration. Journal of Food Engineering,
1(4), 19-21.

78



Bivoloji Degerlendirmeleri

Kizilirmak Esmer, O. (2020). Bisphenol-A Migration from
Polycarbonate Materials in Contact with Water.
Eskisehir Technical University Journal of Science &
Technology C-Life Sciences & Bio-technology, 8(2).

Kim, S. A., & Rhee, M. S. (2016). Highly enhanced bactericidal
effects of medium chain fatty acids (caprylic, capric, and
lauric acid) combined with edible plant essential oils
(carvacrol, eugenol, B-resorcylic  acid, trans-
cinnamaldehyde, thymol, and wvanillin) against
Escherichia coli O157: H7. Food control, 60, 447-454.

Koutsimanis, G., Getter, K., Behe, B., Harte, J., & Almenar, E.
(2012). Influences of packaging attributes on consumer
purchase decisions for fresh produce. Appetite, 59(2),
270-280.

Kumar, L., Tyagi, P., Lucia, L., & Pal, L. (2025). Innovations in
Edible Packaging Films, Coatings, and Antimicrobial
Agents for Applications in Food
Industry. Comprehensive Reviews in Food Science and
Food Safety, 24(4), e70217.

Lavoine, N., Givord, C., Tabary, N., Desloges, I., Martel, B., &
Bras, J. (2014). Elaboration of a new antibacterial bio-
nano-material for food-packaging by synergistic action
of cyclodextrin and microfibrillated cellulose. Innovative
Food Science & Emerging Technologies, 26, 330-340.

Lopez—Gomez, A., Ros—Chumillas, M., Buendia-Moreno, L., &
Martinez—Hernandez, G. B. (2020). Active cardboard
packaging with encapsulated essential oils for enhancing
the shelf life of fruit and vegetables. Frontiers in
Nutrition, 7, 559978.

Lucera, A., Costa, C., Conte, A., & Del Nobile, M. A. (2012).
Food applications of natural antimicrobial
compounds. Frontiers in microbiology, 3, 287.

79



Bivoloji Degerlendirmeleri

Marsh, K., & Bugusu, B. (2007). Food packaging—roles,
materials, and environmental issues. Journal of food
science, 72(3), R39-R55.

Mathew, S. S., Jaiswal, A. K., & Jaiswal, S. (2025). A
comprehensive review on hydrophobic modification of
biopolymer ~ composites  for  food  packaging
applications. Food Packaging and Shelf Life, 48, 101464.

Mihindukulasuriya, S. D. F., & Lim, L. T. (2014).
Nanotechnology development in food packaging: A
review. Trends in Food Science & Technology, 40(2),
149-167.

Muncke, J. (2009). Exposure to endocrine disrupting
compounds via the food chain: Is packaging a relevant
source?. Science of the total environment, 407(16), 4549-
4559,

Nerin, C., Alfaro, P., Aznar, M., & Domeifio, C. (2018). The
challenge of identifying non-intentionally added
substances from food packaging materials: A review.
Analytica Chimica Acta, 775, 14-24.

Norgaard Olesen, S., & Giacalone, D. (2018). The influence of
packaging on consumers’ quality perception of
carrots. Journal of Sensory Studies, 33(1), €12310.

Ostad-Ali-Askari, K. (2022). Management of risks substances
and sustainable development. Applied Water
Science, 12(4), 65.

Oksiiztepe, G., & Beyazgiil, P. (2015). Smart packaging systems
and food safety. Firat University Health Sciences
Veterinary Journal, 29(1), 67-74.

Ozek, E. U. (2016). Packaging Sector TRB1. Firat Development
Agency.

80



Bivoloji Degerlendirmeleri

Paine, F. A. (2012). The packaging user’s handbook. Springer
Science & Business Media.

Pogas, M. D. F., & Hogg, T. (2009). Exposure assessment of
chemicals from packaging materials. In Predictive
Modeling and RiskAssessment (pp. 121-137). Boston,
MA: Springer US.

Reinas, 1., Oliveira, J., Pereira, J., Machado, F., & Pocas, M. F.
(2012). Migration of two antioxidants from packaging
into a solid food and into Tenax®. Food Control, 28(2),
333-337.

Robertson, G. L. (2005). Food packaging: principles and
practice. CRC press.

Roy, S., Ghosh, S., & Das, A. (2024). Recent progress in the
antimicrobial and antioxidant incorporation in food
packaging. Journal of Food Engineering, 294, 111416.

Rundh, B. (2016). The role of packaging within marketing and
value creation. British Food Journal, 118(10), 2491-
2511.

Sablani, S. S., Bhunia, K., & Rahman, M. S. (2020). Food-
packaging interactions.  In Handbook of food
preservation (pp. 923-942). CRC Press.

Sacharow, S., & Griffin, R. C. (1980). Principles of food
packaging. (No Title).

Saied, M., Bassyouni, M., El Fray, M., & Hasanin, M. S. (2025).
Recent Advances in Food Packaging Technology Using
Nanotechnology. Packaging Technology and Science

Sharma, S., Mulrey, L., Byrne, M., Jaiswal, A. K., & Jaiswal, S.
(2022). Encapsulation of essential oils in nanocarriers for
active food packaging. Foods, 11(15), 2337.

81



Bivoloji Degerlendirmeleri

Silayoi, P., & Speece, M. (2007). The importance of packaging
attributes: a conjoint analysis approach. European
journal of marketing, 41(11/12), 1495-1517.

Siracusa, V., Rocculi, P., Romani, S., & Dalla Rosa, M. (2008).
Biodegradable polymers for food packaging: a
review. Trends in food science & technology, 19(12),
634-643.

Sung, S. Y., Sin, L. T, Tee, T. T., Bee, S. T., Rahmat, A. R.,
Rahman, W. A. W. A., ... & Vikhraman, M. (2013).
Antimicrobial agents for food packaging
applications. Trends in Food Science &
Technology, 33(2), 110-123.

Suvarna, V., Nair, A., Mallya, R., Khan, T., & Omri, A. (2022).
Antimicrobial nanomaterials for food
packaging. Antibiotics, 11(6), 729.

Tumuluru, J. S. (Ed.). (2023). Food Processing and Packaging
Technologies: Recent Advances.

Ulloa, P. A., Guarda, A., Valenzuela, X., Rubilar, J. F., &
Galotto, M. J. (2017). Modeling the release of
antimicrobial agents (thymol and carvacrol) from two
different encapsulation materials. Food science and
biotechnology, 26(6), 1763-1772.

van Boekel, M., Fogliano, V., Pellegrini, N., Stanton, C.,
Scholz, G., Lalljie, S., ... & Eisenbrand, G. (2010). A
review on the beneficial aspects of food
processing. Molecular nutrition & food research, 54(9),
1215-1247.

Verghese, K., Lewis, H., & Fitzpatrick, L. (Eds.). (2012).
Packaging for sustainability. Springer Science &
Business Media.

82



Bivoloji Degerlendirmeleri

Verma, P., Rathod, H., Johnson, S., Palal, D., Sohkhlet, G.,
Jadav, V., Borah, N., Nallapu, S., Gangurde, S.,
Vishwakarma, K., Mahajan, A., Jadhav, S. L., & Joon, S.
(2024). Influence of packed food labeling on shopping
practices: A cross-sectional study. Indian Journal of
Community Medicine, 49(3), 484-488.

Wang, L., Fogliano, V., Heising, J., & Dekker, M. (2021). The
effect of pore size on the diffusion of volatile
antimicrobials is a key factor to preserve gelled
foods. Food Chemistry, 351, 129316.

Wikstrom, F., Williams, H., Trischler, J., & Rowe, Z. (2019).
The importance of packaging functions for food waste of
different products in households. Sustainability, 11(9),
2641.

83



Bivoloji Degerlendirmeleri

TELOMER VE BESLENME ILiSKiSI

Sema KOSE!
Deniz MIHCIOGLU?

1. GIRIS

Telomerler, kromozom uglarinda bulunan ve genomik
biitiinligli korumak i¢in evrimlesmis proksimal ¢ift sarmalli,
distal tek sarmallt bolgeleri ve tandem niikleotid tekrarlarini
iceren yapilardir. Ardisik replikasyon dongiilerinin bir sonucu
olarak insan somatik hiicrelerinde kademeli olarak telomer
kisalmast meydana gelmektedir. Bu geri doniisiimsiiz replikatif
yaslanma siirecindeki hiicreler ¢ogalma 6zelligi olmayan ancak
metabolik olarak aktif hiicrelerdir. Telomer uzunlugunun sabit
kalmas1 kendine ait RNA ve proteinleri bulunan 'telomeraz
enzim kompleksi' tarafindan saglanmaktadir. Insan hiicrelerinde
telomeraz enzim kompleksinin islevi ¢esitli nedenlerle azalarak
telomer uzunlugunda kisalma meydana gelmektedir. Beslenme,
oksidatif stresi ve inflamasyonu diizenleyerek gesitli
mekanizmalarla telomer uzunlugunu etkilemektedir. Son
caligmalar  besinlerin, besin gruplarmin ve beslenme
aligkanliklarimin ~ telomer  uzunlugu  iizerindeki  roliinii
degerlendirmektedir. Mevcut kanitlar, bazi1 antioksidan
besinlerin ve besin gruplarinin Akdeniz diyeti modelinin daha
uzun telomerlerle iligkili oldugunu gostermektedir. Bu boliimde

Uzm. Dyt., SANKO Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve
Diyetetik Boliimii, kosesema@icloud.com, ORCID: 0000-0002-3957-2722.

Dr. Ogr. Uyesi, SANKO Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve
Diyetetik Boliimii, denizmihcioglu@hotmail.com, ORCID: 0000-0003-2355-8026.

84


mailto:kosesema@icloud.com
mailto:denizmihcioglu@hotmail.com

Bivoloji Degerlendirmeleri

telomerlerin yapisi, telomer uzunlugu ve beslenmenin telomer
uzunlugu tizerindeki etkileri incelenecektir.

2. TELOMERLERIN YAPISI VE ISLEVLERI

Telomer, kromozom wuclarinda bulunan genomik
instabiliteyi korumak amaciyla evrimlesmis tandem dizilerini
iceren yapilardir (Blackbum, 1991). Kromozomlarin uglarini
kapatma ve yapisal bitinliiglini korumada O©nemli rol
oynamaktadir. Ozellikle DNA’nin replikasyonu asamasinda her
bolinmede kromozomlardan 50-100 baz c¢ifti kisalmaktadir.
Gorevleri arasinda daha fazla kisalmayr Onlemek ve
replikasyonun  tamamlanmasin1  saglamak, kromozomlari
deoksiriboniikleaz ~ yikimindan ve flizyondan korumak,
kromozom uglarinin birbirine yapigsmasini engellemek, bdliinme
kapasitesinin kontroliinii saglamak gibi Onemli islevleri vardir
(Ulutin et al., 2024). Farkli tiirlerde uzunluklar1 degisen
telomerler ilk olarak 1931 yilinda Protozoa grubundan
Tetrahymena Thermophila’nin ekstrakromozomal ribozomal
DNA'sinda kesfedilmistir  (Blackburn &  Gall, 1978).
Tetrahymena telomerlerinin dizilimi, GC agisindan zengin 20
ile 70 araliginda degisen hekzamerik TTGGGG dizilerinden,
maya telomerleri yaklasik 300 bg¢’ye kadar ulasabilen
GGTTACA dizilerinden, bitki telomerleri 2 ile 100 kb arasinda
degisen TTTAGGG tandem dizilerinden olusurken bazi
protozoa ve mantarlar ise 18 ile 600 bg¢ arasinda degisen kisa
telomerler tagimaktadir (Pfeiffer & Lingner, 2013; Srinivas,
Rachakonda, & Kumar, 2020). insan telomerleri 3'TTAGGG
tandem dizilerinden olusmakta ve uzunlugu 10-15 kb
araligindadir ayn1 dizi tiim memeliler ve 90°dan fazla dkaryotik
tirde de tespit edilmistir. En uzun telomerler 150 kb'ye kadar
ulasan siganlar ve bazi fare tiirlerinde bulunmaktadir (Shay &
Wright, 2019).
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Kromozom uclarmi korumakla gorevli telomer bolgesi,
heterojen tekrarlar1 iceren subtelomerik, homojen tekrarlari
iceren esas telomerik bolge olarak ikiye ayrilmaktadir.
Telomerik boélgenin ucunda hiicre dongiisiiniin S fazinda en
uzun halini alarak telomerazin etki etmesi i¢in bir alan saglayan
G kuyrugu bulunmaktadir (Sekil 1). Tek iplikli 50-300 niikleotid
guanin bakimindan zengin telomerik G-kuyrugunun, cift
sarmalli  DNA'ya geri katlanmasiyla ‘T-loop’  yapisi
olugsmaktadir (Sekil 2). (Dionne & Wellinger, 1996).

Telomere Centromere Telomere
- L R

[ Subtelomere Telomere
»

G-tail

G strand .
3

L C strand 5

Sekil 1. Telomerik ve subtelomerik bolgeler (Kanoh, 2023)

Memeli telomerleri, TRF1, TRF2, POT1, RAP1, TIN2
ve ACD (TPP1 olarakta bilinir) olmak {izere alti proteinden
olusan shelterin kompleksini iceren 6zel bir kromatin yapisi ile
iliskilidir. Bu kompleks telomer uzunlugunu diizenlemede
dinamik bir birim olarak islev gérmesinin yani sira kromozom
uclarinin DNA hasar1 olarak taninmasini 6nler ve DNA hasari
yanit1 sinyallerini bastirir. TRF1 ve TRF2 homodimerleri benzer
ozelliklere sahip olarak goriilsede N-terminal bolgeleri TRF1’de
asidik ve TRF2’de baziktir. TRF2’nin bu o6zelligi T-loop
olusumunu baglattigi ve stabilize ettigi ileri siirlilmiistiir
(Benetti, Schoeftner, Muioz, & Blasco, 2008; Ichikawa,
Nishimura, Kurumizaka, & Shimizu, 2015). Genomik
biitiinliiglin ve wuglarin korunmasinda rol oynayan TRF2
fonksiyonunun tamamen kaybolmasi, telomerlerin kromozom
flizyonlarina agik olmasiyla sonuclanmaktadir. Kromozom
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uclarinin etkili bir sekilde korunmasit ve T-loop olusumunu
saglamasi icin yeterli fonksiyonel TRF2 gereklidir. Ek olarak
TRF1ve TRF2 arasinda koprii gorevi géren TIN2, TRF2 ile
birleserek proteinlerin telomerlere lokalizasyonunu baskilayan
RAPI1, sinyal yollarin1 baskilayarak telomer uglarin1 koruyan
POT1 ayn1 zamanda ACD (TPP1 olarakta bilinir) ile etkilesime
girerek telomer islevselligini desteklemenin Onciisii olarak
goriilen shelterin kompleksinin temel elemanlaridir. (Romero-
Zamora & Hayashi, 2023) (Sekil 2).

(TTAGGG)n

I(AATCCC)n

Sekil 2. Shelterin kompleksi ve T-loop olusumu (Shay & Wright,
2019)

DNA replikasyonu, hiicre dongiisiiniin S fazinda
gergeklesir ve c¢ift yonlii bir sekilde birden fazla replikasyon
baslangic noktasinda baslatilir. Her replikasyon catalinda,
replisom DNA'nin ¢oziilmesini saglar, ardindan DNA
polimerazlar tarafindan tamamlayic1 zincirin DNA sentezi
baslamaktadir. Kalip zincirin 3’ ucundan yaklasik bir primer
boyutu kadar (50-200 baz ¢ifti) DNA kayb1 yasanmaktadir. Ozel
riboniikleoprotein enzimi olan telomeraz, kromozom uglarinda
yeni telomerik tekrarlari ekleyerek bu DNA kaybim
onlemektedir. Telomerazin telomeraz ters transkriptaz (TERT)
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ad1 verilen protein alt birimi, DNA sentezi i¢in katalitik bir ters
transkriptaz alani igermektedir. Telomeraz RNA bileseni (TERC
veya TR) adi verilen telomerazin RNA alt birimi, diger
unsurlarin yani sira telomerik tekrar ekleme sablonunu igeren bir
yapiya sahiptir (Smith et al., 2020).

Replikatif yaglanma ilk olarak biyolog Leonard Hayflick
tarafindan kesfedilmistir. Hayflick, insan diploid fibroblast
hiicrelerinin yaklagik 40 ile 60 bolinme sonrasi bdliinme
yetenegini kaybettigini kesfetmistir (Hayflick, 1965). Replikatif
yaslanmanin baglica nedeni, telomerlerin hiicre bdliinmeleri
arttikca giderek kisalmasi olan telomer erozyonudur. Sonunda
telomerler iyice kisalir ve bu da hiicre dongiisiiniin sona
ermesine neden olan bir DNA hasar1 tepkisini tetiklemektedir
(Harley, Futcher, & Greider, 1990). Bunun nedeninin, germ kok
hiicrelerde telomer uzunlugunu korumak i¢in kromozomlarin
uclarina telomerik tekrar dizileri ekleyen telomerazin katalitik
bileseni olan telomeraz ters transkriptazin (hTERT) yoklugu
oldugu anlasilmaktadir. hTERT aktivitesi normal insan somatik
hiicrelerinde  tespit  edilemediginden, telomer asinmasi,
organizma diizeyinde hiicresel yaslanmanin temelinde yattig
varsayilan yaygin bir yaglanma fenotipidir (Lopez-Otin, Blasco,
Partridge, Serrano, & Kroemer, 2013; Meyerson et al., 1997)
Tiim hiicreler hayflick tamimma uygun degildir. Ornegin
hematopoetik hiicreler, bagisiklik hiicreleri, kalp damar sistemi
hiicreleri stirekli boliitinmeyi saglayacak kadar telomeraz
enzimine sahiptir. Bu enzim hiicre boliinmesi sonrasi tekrar
dizilerini telomerlere ekleyerek ayni zamanda DNA polimeraz
icin 3’-OH ucunun olusumunu saglayarak telomer kaybini
onlemektedir (Blackburn, Epel, & Lin, 2015).
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3. TELOMER UZUNLUGUNU ETKIiLEYEN
FAKTORLER

Epidemiyolojik  arastirmalar, telomer uzunlugunu
karmasik kalitsal ~ bir ozellik olarak nitelendirmistir. ikiz
calismalarindan elde edilen tahmini kalittim oranin1 %36 ila %82
arasinda degisirken, aile caligmalarindan elde edilen kalitim
oraninin ise %34 ila %50 arasinda degistigi gozlemlenmistir.
Ikiz ciftler arasinda baskin gevresel faktorlerin, ilk bilyiime ve
gelisme doneminde telomer uzunlugunu etkiledigi belirtilmistir
(Hjelmborg et al., 2015). Alt1 farkli popiilasyonnu igeren 19.713
bireyden olusan bir meta-analizde, anne ile yavru telomerleri
arasinda %70 ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
bildirilmistir; bu durum X kromozomuna bagli bir mekanizma

ile mitokondriyal DNA'ya atfedilmistir (Broer et al., 2013).

Telomer uzunlugunu etkileyen diger faktorler arasinda
oksidatif stres, inflamasyon, yasam tarzi faktorleri, fizyolojik
stres ve karsinojen maddelere maruziyet yer almaktadir
(Cassidy et al., 2010; Patel, Manrai, Corona, & Kohane, 2017,
Starkweather et al.,, 2014) Oksidatif stresin, telomer
kisalmasinin  en 6nemli nedenlerinden biri oldugu ve
antioksidanlar ile reaktif oksijen tiirleri (ROS) arasinda ters bir
iliski oldugu bildirilmistir (Reichert & Stier, 2017) Telomerler,
yiikksek guanin igerigi nedeniyle, oksidatif stresin 6nemli bir
belirteci olan 8-hidroksi-2-deoksiguanosin (8-oxodG) olusumu
yoluyla oksidatif hasarin hedefidir ve bu durum hizlandirilmis
bir sekilde telomer kisalmasina neden oldugu belirtilmistir
(Fouquerel et al., 2016). Ultraviyole ve iyonlastirici radyasyona,
arsenik ve kursun gibi kanserojen maddelere maruz kalma,
dogrudan veya dolayli olarak oksidatif hasarin indiiksiyonu veya
kronik inflamasyonun baglamasiyla DNA hasarina neden
olmaktadir (Kesdniemi et al., 2019; Mannan et al., 2018). Sigara
kullanimi, obezite ve sedanter yasam tarzi faktorleri telomer
kisalmasmin hizin1 artirmaktadir. Igerisinde 84 ¢alismanin
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bulundugu bir meta-analizde, sigara igenlerin sigara igmeyenlere
gore daha kisa telomerlere sahip oldugu bildirilmistir.
Sosyoekonomik durumun cesitli yonleri, 6zellikle egitim diizeyi
ve sosyal desteginde telomer uzunlugunu etkiledigi
gosterilmistir. Hispanik olmayan 84.996 birey lizerinde yapilan
bir caligmada, sosyoekonomik durumu diisiik olan bireylerin
telomerleri daha kisa bulunmustur (Adler et al., 2013; Alexeeff
et al., 2019; Astuti, Wardhana, Watkins, & Wulaningsih, 2017).

4. TELOMERLER VE BESLENME

Beslenme, sedanter yasam ve diger yasam tarzi faktorleri
birden fazla kronik hastaligin patofizyolojisinde yer almaktadir.
Ayrica toplam mortalitenin azalmasi ve yasam siiresinin
uzamasi ile de iligkilendirilmektedir. Beslenme, oksidatif stresi
ve inflamasyonu diizenleyerek ya da epigenetik reaksiyonlari
modiile ederek g¢esitli mekanizmalarla telomer uzunlugu
tizerindeki etkisiyle hastalik olusum riskini azaltabilmektedir
(Galie et al., 2020).

Diyetin toplam protein ve karbonhidrat alimi ile telomer
uzunlugu arasinda agik bir iligki bulunmadigi bildirilmektedir.
Ancak 1000 kkal bagina diyet lifi alimindaki her 1 g artis i¢in
telomerlerin 8,3 baz c¢ifti daha uzun oldugu belirtilmistir.
Kronolojik yasin her bir yil artisi telomerlerden 15,5 baz ¢ifti
kisalmasiyla sonu¢lanmaktadir. Bu durum 1000 kkal basina lif
alimindaki 10 g'lik bir artigin, telomerlerin 83 baz cifti daha
uzun olmastyla iliskilendirilmistir. Ayn1 zamanda lif alimindaki
bu artis biyolojik yaslanmanin 5,4 yil daha az olmas1 anlamina
gelmektedir (83 + 15,5). Sonug olarak, 6nemli miktarda diyet
lifi alimi, diisik miktarda lif alimina kiyasla daha uzun
telomerlere ve daha az biyolojik yaslanmaya neden olmaktadir
(Tucker, 2018).
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Yag, inflamasyonda 6nemli bir rol oynadig1 gosterilen
temel bir besin bilesenidir. Menopoz sonrasi kadinlar arasinda
yapilan bir vaka kontrol ¢aligmasinda, tekli ve ¢oklu doymamis
yag asitleri higbir iliski gostermezken (sirasiyla P = 0,33 ve P =
0,55), kisa ve orta zincirli yag asitleri (<12 karbonlu alifatik
kuyruklar) telomer wuzunlugu ile ters orantili bir iligki
bulunmustur. Enerji alimmin %1'ini kisa ve orta zincirli yag
asitlerinin ikame kaynaklartyla degistirmek, telomerlerin 119
baz ¢ifti uzamasiyla iligkilendirilmistir. Sonu¢ olarak baslica
kaynaklar1 yagsiz siit, tereyagi ve tam yagli peynir olan kisa ve
orta zincirli yag asitlerinin alimin1 azaltmak menopoz sonrasi
kadinlarda periferik 16kosit telomer uzunlugunu anlamli oranda
artirmaktadir. Ayni calismada toplam yag alimi i¢in herhangi bir
iliski gozlemlenmemistir (Song et al., 2013). Buna Kkarsin,
Helsinki Dogum kohortunun kesitsel analizinde, 57-70 yas
araligidaki erkeklerde toplam yag aliminin yiiksek olmasi
telomer uzunlugunun daha kisa olmasiyla iliskilendirilmistir
(Tiainen et al., 2012). Telomer uzunlugu iizerinde yag asitleri
takviyesinin, celiskili sonuglar bulunmaktadir. Takviyenin
onemli bir etkisi olmadigimi gosteren calismalar olsa da
plazmadaki cesitli inflamatuvar yolaklar1 diizenleyen ®-6/®-3
yag asidi oranindaki degisiklikler ile telomer uzunlugu arasinda
Oonemli bir ters iligski saptanmistir. Diger bir ¢calismada ise hafif
kognitif bozuklugu olan yetiskinlerde -3, -6, DHA ve EPA
besin takviyesi aliminin etkisi arastirildiginda ©-6 takviyesi alan
grupta telomer kisalmasi egilimi gosterirken, DHA grubunda
telomer {izerinde koruyucu bir etki gosterdigi bildirilmistir
(Galie et al., 2020).

Vitamin ve mineral alimmin telomer uzunlugu
tizerindeki etkisi geligkili sonuglarla bildirilmigtir. Retrospektif
bir vaka kontrol caligmasinda, D vitamini tedavisi almayan
hemodiyaliz hastalarinin telomerlerinin daha kisa oldugu
bildirilmistir (Borras, Panizo, Sarrd, Valdivielso, & Fernandez,
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2012). Ancak prostat kanseri hastalarini igeren baska bir vaka
kontrol ¢aligmasinda bu duruma rastlanmamistir (Mirabello et
al., 2009). Cift kor randomize kontrollii bir ¢alisma, 16 hafta
boyunca oral D vitamini takviyesinin kontrol grubuna kiyasla
periferik kan mononiikleer hiicresi telomeraz aktivitesini onemli
Olclide artirdigini gostermistir. Suda eriyen vitaminler arasinda
olan C ve E vitaminleri ile telomer uzunlugu arasinda pozitif bir
ilisgki oldugu gosterilmistir. Ek olarak giinlik multivitamin
takviyesi alan kadinlarin telomerleri, almayanlara kiyasla %5,1
daha uzun oldugu bildirilmistir (Lee, Shin, & Baik, 2017; Zhu et
al., 2012) (Xu et al., 2009). Diyetle alinan diger mikro besin
ogelerinin telomer uzunlugu {izerindeki etkilerini degerlendiren
kesitsel ¢alismalara bakildiginda, NHANES calismasindan elde
edilen epidemiyolojik veriler telomer uzunlugu ile diyetle alinan
bakir alimi1 arasinda anlamli bir pozitif korelasyon oldugunu
gosterirken bir vaka-kontrol ¢alismasi fosfor ile arasinda pozitif
bir korelasyon bulmustur (Lin, Gao, Wang, & Wang, 2018).
Bunun yani sira Giiney Avustralya'daki yasli bir popiilasyonda
cinko takviyesi alan grubun baslangictan 12. haftaya kadar
telomer uzunlugu artmis ancak plasebo ve takviye alan grup
arasinda telomer uzunlugu degisikliklerinde herhangi bir fark
bildirmemistir (Sharif, Thomas, Zalewski, & Fenech, 2015).

Besin gruplarin1 inceledigimizde; meyve ve sebze
tilketiminin telomer uzunlugu iizerindeki etkileride celiskili
sonuclar gostermektedir. Bu durum pestisitli tirlinlerin tiikketimi
ile degiskenlik gostermektedir. Pestisit karisimlarina maruz
kalmayan ve haftada 3-4 giin veya giinlik olarak meyve ve
sebze tliketen ciftcilerin, pestisitlere maruz kalan ¢iftcilere gore
daha uzun telomerlere sahip oldugu bildirilmistir (Kahl et al.,
2016). Farkli besin gruplarint ve ¢ok degiskenli analizleri i¢eren
calismalarda ise yalnizca islenmis et tiikketimi (jambon, sosisli
sandvig¢, salam) daha kisa telomerlerle iliskilendirilmistir
(Nettleton, Diez-Roux, Jenny, Fitzpatrick, & Jacobs Jr, 2008).
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Bir diger arastirmada tam bugday ekmegi telomer
uzunluklarinin artigtyla et/kiimes hayvanlari/av eti ve kizarmig
patates lriinleri ise azalmasi ile iligkili bulunmustur (De Meyer
etal., 2018).

Alkol alimi ile telomer uzunlugu arasindaki iliski
incelendiginde rs1229984 genotipine sahip bireylerin alkol
bagimlis1 olma olasiliklar1 daha yiiksek iken giinde 40 g'dan
fazla alkol tiiketen bireylerin daha az igenlere kiyasla dnemli
Olgiide daha kisa telomer wuzunluguna sahip oldugunu
bildirilmigtir. Benzer sonuglar  farkli  calismalarla
desteklenmistir (Pavanello et al., 2011). Kahve tiiketimleri
incelendiginde glinde 2 ve daha fazla fincan kafeinli kahve igen
kadinlarin telomerleri, kahve i¢cmeyenlere gore daha uzun
oldugu bildirilmistir. Ancak kafeinsiz kahve tiiketimiyle bir
iliski saptanmamustir (Liu, Crous-Bou, Giovannucci, & De
Vivo, 2016).

Diyet modellerine bakildiginda Akdeniz  diyeti
kardiyovaskiiler hastalik riski ve mortalite oraninin azaltilmasi
ve saglikli yaslanma olasiliginin artmast dahil olmak
tizere diger saglik yararlar1 ile o©ne c¢ikan en 1yi diyet
modellerinden  biridir.  Sebzeler, meyveler, zeytinyagi,
kuruyemisler ve sarap gibi Akdeniz diyetinin bazi temel
bilesenleri 6zellikle antioksidan ve anti-inflamatuar igeriklerin
acisindan zengindir. Telomer uzunlugunun korunmasinda rol
oynayan ¢esitli inflamatuar ve oksidan biyobelirteglerin
tyilestirilmesiyle genel olarak iligkilendirilmistir. Ancak,
Akdeniz diye modelinin telomer uzunlugu iizerindeki koruyucu
etkileri, icerigindeki tek tek bilesenlerinden mi yoksa bu
bilesenlerin birlesiminden mi kaynaklandigi belirsizligini
korumaktadir (Soltani, Jayedi, Shab-Bidar, Becerra-Tomas, &
Salas-Salvado, 2019).
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Cevresel etkiler ile telomer yapisi arasindaki iliskiyi
aciklayan biyokimyasal yollar halen belirsizligini korusada bu
iliskiyle ilgili 3 ana potansiyel mekanizma bulunmaktadir: stres
hormonlari, iltihaplanma ve oksidatif stres. Ik olarak, reaktif
oksijen tiirlerinin iiretimi ve kontrol edilemeyen artis1 telomer
erozyonunu arttirabilmektedir. Farkli in vitro c¢alismalarda
gozlemlenen telomer dizileri, yiiksek guanin kalintisi igerigi
nedeniyle 8-oksoG'ye oksidasyonuna olduk¢a yatkindir.
Telomerlerde bulunan 8-oksoG kalintilar1 hem shelterin
proteinlerinin telomerik DNA'ya olan afinitesini azaltabilit hem
de telomerlerin kisalmasin1 dnleyen ve koruyucu rol oynayan
telomer G-kuadrupleks yapilarini bozabilmektedir. Ek olarak
telomerlerin  oksidatif hasari, telomerazi inhibe ederek
telomerlerin kisalmasina ve erken hiicre yaslanmasina yol
acabilmektedir. Oksidatif hasar, IL-6 ve TNF telomeraz
aktivitesini  etkilemekte ve dogrudan modiille ediyor
goriinmektedir. Son olarak kronik stres durumunda hipotalamus-
hipofiz-adrenal eksenin diizensizligi ve kortizoliin anormal
salgilanmasi, insanlarda telomer kisalmasini artirabilir ve
telomeraz aktivitesini azaltabilmektedir (Choi, Fauce, & Effros,
2008; Gotlib et al., 2015).

5. SONUC

Bu bolimde ele alindigi tizere telomerler genetik
materyalin  korunmasmi saglayan ve ¢evresel faktorlerin
etkisiyle degisebilen dinamik bir yapidir. Telomer uzunlugu
hiicresel yaslanmay1 yansitan biyolojik bir belirte¢ olup besin ve
besin alimlarinin tiirli bu silire¢ {izerinde dogrudan etkili
goriinmektedir. Antioksidan igerigi yliksek, diyet lifi oram
yiiksek, islenmis besinlerden uzak, inflamatuvari azaltmaya
yonelik bir beslenme seklinin telomer kisalmasini engelledigi
ve hiicresel sagligi artmasina destek sagladigi goriilmiistiir.
Sonug olarak Akdeniz tipi beslenme modeline benzer beslenme
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seklinin benimsenmesi sagligin iyilestirilmesinin yan1 sira
telomer biitiinliigiinii koruyarak uzun vadede saglikli yaglanmayi
desteklemektedir. Caligmalar yiiksek heterojen gozlemsel
caligmalara ve ¢ok az sayida randomize klinik calismaya
dayanmaktadir. Heterojenlik (tasarim, incelenen bireylerin yasi,
cinsiyeti ve siire agisindan) nedeniyle, makro ve mikro
besinlerin 6gelerinin telomer sagligi tizerindeki yararh etkilerini
belirlemek son derece giic hale gelmistir. Bu nedenle, bu
besinlerin telomer biyolojisi lizerindeki etkisini ve yararh
miktarlarin1 anlamak icin gelecekte daha biiyiik ve daha uzun
stireli caligmalar gerekmektedir.
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RIBOANAHTARLAR YOLUYLA
GEN REGULASYONUNUN TEMEL HATLARI

Fatma ZiLIFDAR FOTO!

1. GIRIS

Canlilarda genetik bilginin DNA’da var olan o6zel
sifrelerde sakli oldugu bilinse de, bu sifrelerin metabolizmay1
olusturmak iizere gerektigi zaman ve diizeyde okunmasi i¢in
karmagik bir genetik regiilasyonun gerekliligi de asikardir.
Genetik regiilasyon i¢in santral dogmanin tiim asamalarinda
farkli canli gruplart i¢in 6zellesmis ve evrensel nitelikte cesitli
mekanizmalar gelistirilmistir. Regiilasyon i¢cin DNA iizerindeki
0zel bolgeler ve bu bolgelere baglanan diizenleyici proteinler
(aktivator ve represorler) temel rolii oynarken, son zamanlarda
diizenleyici RNA dizilerinin regiilasyondaki 6nemli aktorler
olduguyla ilgili veriler de artmistir. Birgok diizenleyici RNA,
hedef mRNA'daki tamamlayict bir bolgeyle baz eslesmesi
yaparak etki eder. Bazilari ise diizenledikleri genin mRNA'sinin
bir pargasi olarak kodlanir ve regiilasyona katilabilir (Henninger
& Young, 2024). Riboanahtarlar, metabolitlere segici olarak
baglanarak hiicrede gen ifadesini diizenleyen, mRNA {iizerinde
yapilanmis kodlamayan RNA boliimleri olarak tanimlanabilir.
Dolayisiyla metabolitleri i¢in birer biyosensor gibi davranarak
hiicre i¢indeki metabolit konsantrasyonu degisimleri ve
fizikokimyasal degisiklikleri algilayan ve hiicresel yaniti
tetikleyen 6zel RNA bolimleri olarak gen regiilasyonunu
diizenlerler. Genetik regiilasyondaki rolleri ¢ogunlukla
baglandiklar1 metabolit ve {lizerinde yer aldiklart mRNA’nin
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sentezledigi protein ile iligkili transkripsiyon ve translasyon
stireclerini direkt olarak etkilemek oldugu gibi, o&zellikle
Okaryotlardaki liyelerinde alternatif splaysti ve mRNA
kararlihigmmi  etkilemek  seklinde de  olabilmektedir.
Riboanahtarlarin baskin olarak prokaryotik canlilarda goriilmesi
diizenledikleri sistemlerin ilkel diinyadan giinlimiize aktarilmis
oldugunu diistindiirmektedir. 2002 yilinda ilk
kesfedilmelerinden sonra 55 farkli riboanahtar smifinin
prokaryot ve 0karyotlarda yayildigi goriilmistiir. Riboanahtarlar
ile ilgili yapilan caligmalarin bir kismi farkli ligandlari ve
mekanizmalart  kullanan  smiflarin  ortaya ¢ikarilmasina
odaklanmaktadir. Bu c¢alismalarda 0Ozellikle biyoinformatik
analizler ile farkli tiirlerdeki olasi riboanahtar yapilar1 ve
mekanizmalar1 kesfedilmeye ¢alisilmaktadir (Beyene, Ling,
Ristevski, & Chen, 2020). Diger yandan bazi c¢alismalarsa
sentetik ya da hiicresiz riboanahtarlarin genetik miihendisligi
kullanilarak  tasarlanmasina  yoneliktir. Bu c¢alismalarda
gelistirilen RNA  molekiilleri  biyosensoér olarak ¢esitli
molekiillerin hassas bir sekilde tayini i¢in kullanilabilecektir.
Ayrica bu tip riboanahtarlarin, 06zellikle biyoyakitlar ve
kimyasallarin  {liretimi i¢in tasarlanan sentetik hiicrelerde
metabolik kontrol i¢in kullanilabilecek anahtarlar olabilecekleri
distiniilmektedir (Findei3, Etzel, Will, Morl, & Stadler, 2017;
Groher & Suess, 2014). Patojenik bakterilerde bulunan birgok
riboanahtar, yeni antibiyotiklerin gelistirilmesi i¢in stratejik
hedefler olarak da Onerilse de uygulanabilirligi heniiz
kanmtlanmamistir ~ (Giarimoglou ve ark.,, 2022). Diger
biyoteknoloji uygulamalar1 arasinda aptamerlerin terapdtik
ajanlara veya ila¢ dagitim sistemlerine veya indiiklenebilir kendi
kendini kesen RNAlar (aptazimler) olusturmak {iizere
ribozimlere konjugasyonu yer almaktadir (He ve ark., 2023;
Kelvin & Suess, 2023). Bu bdliimde riboanahtarlarin genel
yapilari, smiflandirilmas1 ve fonksiyonlar1 ile ilgili gilincel
veriler tartisilacaktir.
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2. RIBOANAHTARLARIN YAPISAL VE
LIGAND BAGLAMA OZELLIKLERI

Tipik bir riboanahtar metabolit veya iyon olabilen
ligandin1 segici olarak baglayabilen evrimsel olarak korunmus
bir “aptamer” alan1 ve gen ekspresyonunu yoneten degisken bir
efektor alami (ekspresyon platformu) igerir (Sekil 1). Ligand
baglanmasi, aptamerin ribozom baglamasini yani translasyon
baslamasini veya transkripsiyonun sonlanmasina neden olan
veya engelleyen bir sekilde ekspresyon platformunun yapisini
degistiren bir konformasyonel degisiklige ugramasina neden
olur (Serganov & Nudler, 2013; Sherwood & Henkin, 2016).

A\
i ORF s--—&-) ORF_:

Aptamer  ifade
Platformu

Sekil 1. Tipik bir riboanahtarin temel yapisi.
ORF: agik okuma ¢ergevesi, M: metabolit/ligand (Ariza-
Mateos, Nuthanakanti, & Serganov, 2021)

Spesifik ligand baglanmasi, bir genetik yaniti tetikleyen
metabolit sensoOriiniin ve ifade platformunun katlanmasinm
indiiklerken, baglanmama durumunda olusan alternatif
konformasyon ise gen ifadesi ilizerinde zit bir etki gosterir.
Ligand ozgiilliigliniin molekiiler temeli, bir veya daha fazla
ligandin miilkemmel bir sekilde taninmasi ve benzer
molekiillerin reddedilmesi i¢in ayarlanmis karmasik {i¢ boyutlu
yapilarin olusumu ile saglanir. Aptamerler ~30 ila ~250
niikleotid boyutunda degistiginden, yapilar1 ve metabolit tanima
ozellikleri1 bliylik olgiide degisirken, ifade platformlar
cogunlukla transkripsiyon sonlandiricilari, anti-sonlandiricilar
veya ribozom engelleyici yapilar olarak islev gdren sag
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tokalarina katlamir. Iyi bilinen riboanahtarlarin ¢ogunun
molekiiler yapilar1 iyi ¢6ziiniirliikte belirlenebilmistir. Genel
olarak, riboanahtarlarin 3 boyutlu yapilart igerisinde sarmal
baglantilar, yalanci diiglimler, dongii-dongii etkilesimleri ve k-
doniisleri yer almaktadir. Sarmal baglantilar kovalent olarak
iplikciklerin degisimiyle birbirine baglanan birden fazla heliks
boliimiin birlesimidir. Sarmal baglantilar 3 kollu, 4 kollu ve
daha karmasik yapilanmalar seklinde izlenmistir ve heliks
icindeki baz eslenikligi orani oldukca yiiksektir. En yaygin
olarak gozlenenler ise 3 kollu olanlardir. Yalanci digim
motifinin en basit biciminde, bir sa¢ tokasi yapisinin terminal
halkast uzak bir tamamlayici iplikcikle bir heliks olusturur.
Dongii-dongili  etkilesimlerinde ise spesifik ligand baglanma
bolgesini olusturan temel yapr oOzelligi, iki terminal halka
arasindaki etkilesim seklindedir. Metabolit baglanmasi, algilama
alaninin genel yapisini stabilize eder ve genellikle algilama
alanin1 kapatan bir sarmalin olusumunu ve stabilizasyonunu
kolaylastirir (Huang & Lilley, 2025; Serganov & Nudler, 2013;
Sherwood & Henkin, 2016).

Bir ligandin riboanahtara baglanmasi, RNA'da gen
ifadesini diizenleyen konformasyonel bir degisiklige yol acar.
Bir¢ok riboanahtarda baglanma, RNA'nin transkripsiyon ile es
zamanli olarak katlanmasi sirasinda gerceklesir. Bazi
riboanahtarlar ligandlarina yiiksek afinite ile baglanirken,
bircogu 10-100 puM araligr gibi daha diisiikk afinitelerde
baglanma gerceklestirir. Genel olarak etkilesim sonucu gen
ifadesinin degismesi i¢in, afinitenin biyolojik yanita &zgii
degisen bir aralikta olmasi gerekir. Ancak biyolojik yanitta
afiniteden ziyade ligandin baglanma 6zgiilligi yani ligandin
diger benzer molekiillerden ayirt edilebilme giicli esastir.
Riboanahtarlarin ¢ogu, ligandlariyla ¢oklu hidrojen baglari,
metal iyon etkilesimleri ve katyon-n etkilesimleri ile baglanir
ki bahsedilen baglanmadaki biiylik secicilik bu sekilde
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saglanir. Ornegin, glisine yanmit veren riboanahtarlar daha
bliyiik amino asitlerin erisemedigi c¢ok kii¢iik bir ligand
baglama cebi igerir. Piirin riboanahtarlarda, guanin ve adenin
arasindaki ayrim, aktif merkezdeki riboanahtardaki tek bir
niikleotid tarafindan gergeklestirilir. SAM'in siilfonyum
grubu, SAM baglayic1 riboanahtarlarin baglanma cebinde
bulunan aridinlerin O, karbonil oksijen
atomlariyla elektrostatik etkilesimlere katilir. Bu etkilesim,
SAM ile benzer yapida olan ancak siilfonyum grubundan
yoksun  S- adenozilhomosistein  arasindaki ayrim  igin
Oonemlidir. Riboanahtarlara baglanan ligandlardaki ortak
ozelliklerden biri de, negatif yiiklii RNA molekiilleri ile secici
baglanmay1 kolaylastiran fosfat ve karboksil gruplarinin
varligidir (Huang & Lilley, 2025; Peselis & Serganov, 2014;
Smith, Shanahan, Moore, Simon, & Strobel, 2011).

Birgok ligand farkli riboanahtarlarla baglanip farkl
genleri diizenleyebilir. Bir dizi riboanahtar, niikleobazlar,
niikleozitler veya niikleotidler, 6zellikle de adenozin tiirevleri
igeren koenzimlere baglanir. Temel olarak guanidin baglayici ti¢
sinif riboanahtar vardir. Bunlar genetik kontrol bigimleri
bakimindan farklilik gosterir: tip I, transkripsiyonel baslatma
tizerinde kontrol uygularken, tip II ve III translasyonun
baslatilmasini kontrol eder. Riboanahtarlarin ¢ogu ayn1 anda tek
bir ligand molekiiliine baglanirken ayn1t RNA alani iginde veya
iki ardisik baglanma alanma ayr1 ayr1 olmak iizere de
baglayabilir (Huang & Lilley, 2025; Reiss & Strobel, 2017).

3. RIBOANAHTARLARIN SINIFLANDIRILMASI

Ik kesfedildigi 2002 yilindan beri kiigiik molekiilleri
veya fizikokimyasal degisimleri secici olarak algilayan 55°den
fazla farkli dogal riboanahtar smifi kesfedilmistir (Sekil 2).
Riboanahtar simniflari, aptamer alaninin yapisal ve islevsel
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ozelliklerine gore gruplandirilir ve dogal ligandina gore
adlandirilir (Sekil 3). Pratikte fakli aptamerler ayni ligandi
tantyabilir ancak ligand bagli durumlarinda farkli RNA
mimarileri kullanabildikleri i¢in ayr1 gruplara dahil edilebilirler.

Digerleri
5 sif

tRNA
1 siuf

Kofaktir
20 simf

Aminoasit
4 simf

Elemental
ivon
9 simf

RNA tiirevi
8 simf

Sinyal
molekiilii

6 smif RNA onciilii
6 sumf

Sekil 2. Bilinen riboanahtar siniflar: tarafindan algilanan
ligandlar ve siniflari

Buna karsilik, iki farkli aptamer benzer ikincil ve
iiclinciil mimariler kullanabilir ancak ligand baglama alanindaki
niikleotid farkliliklart nedeniyle farkli ligandlari taniyabilirler.
Islevsel farkliiklari gdz  ©Oniine  alindiginda,  yapisal
benzerliklerine ragmen bunlar ayri riboanahtar simiflarinin
tiyeleri olarak siniflandirilmaktadir. Bazi nadir durumlarda ise,
iki aptamer neredeyse ayni genel mimariyi olusturarak ayni
ligand1 taniyabilirken farkli alt yapisal oOzellikler tasiyabilir.
Neredeyse ayni islevleri ve olduk¢a benzer ligand baglama
ozellikleri goz oniine alindiginda, bu farkl aptamer 'tipleri' ayni
simnifa dahil edilebilmektedir. Bununla birlikte riboanahtar
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fonksiyonuyla tutarli bazi 6zellikler sergiledigi bilinen, ancak
ligandlar1 heniiz belirlenemeyen cok sayida 'yetim' riboanahtar
adayr molekiil de bulunmaktadir (Kavita & Breaker, 2023;
McCown, Corbino, Stav, Sherlock, & Breaker, 2017).

Benzer mimari, farkh ligand

‘ aptamer aptamer varyautl‘ farkh aptamer Benzer aptamerler, es fonksiyon
o g ¢ ml >} O
: - [_\nmtasynn z =
55— 5—I- 5 5 —I- 5 —1-
Smmf X’ Siif vy’ Smf X-Ir Smmf ‘X’ Smf ‘X
TipI Tip IL

Farkh mimari, ayni ligand

Sekil 3. Riboanahtarlarin siniflandirilmasinda kullanilan Kriterler
(Kavita & Breaker, 2023)

4. RIBOANAHTAR TURLERI

Riboanahtarlar gen ifadesini diizenlemek i¢in fiziksel
parametreler (sicaklik, pH), kiiclik molekiiller veya spesifik
tRNA'lar dahil olmak {izere ¢ok c¢esitli sinyallerden
yararlanabilir. En ¢ok karakterize edilen riboanahtarlar, gen
ekspresyonunu spesifik bir ligandin baglanmasi yoluyla
diizenlemekle birlikte, ¢esitli RNA elemanlar1 fizikokimyasal
diizeydeki degisikliklere de dogrudan yanmit verebilir. Bu
kisimda farkli parametrelere yanit veren riboanahtar tiirleri
incelenecektir.

4.1. Metabolit Baglayic1 Riboanahtarlar

Bugiine kadar tanimlanan riboanahtar siniflarinin ¢ogu
diizenleyici ligandlar olarak adlandirilabilen ¢ok cesitli kiigiik
molekiillere baglanir. Ligand olarak kullanilan kii¢iik molekiiller
riboanahtarlarin siniflandirilmasinda kullanilmaktadir. Bunlar
arasinda  kofaktorler, RNA tiirevlerii, RNA  Onciilleri,
aminoasitler, sinyal molekiilleri, iyonlar, sekerler, tRNAlar ve
diger baz1 kii¢lik molekiiller yer almaktadir. Bu riboanahtarlarin
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en yaygin yapisal mimarisi, ligand tanima (aptamer alani) ve
diizenleyici yanit (ifade platformu) alanlar1 olarak adlandirilan
iki ayr1 bolgenin bulundugu formdur. Daha az yaygin olan ikinci
bir mimaride ise hem ligand baglanmasi hem de gen
diizenlenmesi i¢in tek bir alan kullanir. Diizenleyici ligandin
baglanmasi, spesifik olmayan kiiciik molekiillerle etkilesimi
onlemek i¢in oldukga segcicidir (Breaker, 2011; Peselis &
Serganov, 2014).

4.2. Tyonlar ve Metaller ile Aktiflesen
Riboanahtarlar

Hiicreler, biyolojik olarak &nemli olan ya da
konsantrasyonlarinin degisimi durumunda hiicresel cevaplar
etkileyebilen elementlerin miktarlarin1 ayarlamak ve toksik
seviyelerin birikmesine karst koruma saglamak igin cesitli
iyonlarin veya metal oksitlerin konsantrasyonlarini izlemelidir.
Bu hassas kontroliin saglanmasi i¢in sensor gorevi goren cesitli
riboanahtar  smiflart  devreye  girmektedir. Bu  tip
riboanahtarlarde aktif merkezlerinde metal veya iyonu baglayan
cepler mevcuttur. Bu riboanahtar siniflarinin tiyeleri genellikle
iyon veya metal oksit tasinmasinda yer alan proteinlerin genleri
ile iligkilidir ve bu iyonlarin miktarin1 6lger. Simdiye kadar
Co 2+, Mo, W, Li"* ve F iyonlarini taniyan riboanahtarlar
kesfedilmistir. K*, Ca2 " ve Zn2 ™ basta olmak iizere diger
bircok metal iyonu veya metal oksit, riboanahtarlar i¢in mantikl
aday hedeflerdir. Bununla birlikte Cr, Cu, As, Cd, Hg, Pb gibi
bircok iyon veya oksitin de toksik birikimlerini 6nlemek igin
hiicreler tarafindan ¢ok sayida heniiz kesfedilmemis riboanahtar
smiflar1 oldugu disiiniilmektedir (Bachas & Ferre-D'Amare,
2018; Dann ve ark., 2007; Kavita & Breaker, 2023).

4.3. tRNA Baglayic1 Riboanahtarlar

Riboanahtarlarin bir grubu da T kutusu riboanahtar
olarak adlandirilan ve diizenleyici ligand olarak belirli tRNA
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molekiillerini kullanan bir riboanahtar smifidir. T kutusu
riboanahtarlari tarafindan spesifik tRNA taninmasi, esas olarak
tRNA antikodonu ile riboanahtar yapisinda yer alan bir ti¢li dizi
arasindaki baz eslesmesine dayanir. tRNA’nin aminoasit ile
yiiklenme  seviyesi transkripsiyonu dogrudan etkileyen
faktordiir. tRNA’nin  bagladigi aminoasit hiicrede diisiik
konsantrasyonda ise yiiklenme azdir ve tRNA T-kutusu
arasindaki etkilesim transkripsiyon seviyesini etkilemeyecek
sekilde sonuglanir. Tersi durumda transkripsiyon yavaslatici etki
(attenuasyon) goézlenir. Aminoasit sentezi ile ilgili operonlarda
gen dilizenlenmesini etkileyen mekanizmalardan biri olarak
attenuasyon uzun zamandir bilinmektedir (Giarimoglou ve ark.,
2022; Li ve ark., 2019; Raina & Ibba, 2014; Sherwood &
Henkin, 2016).

4.4. RNA Termometreleri

RNA termometreleri sicaklik degisimlerine duyarli
olarak katlanma diizenini degistirerek durumu algilayan bir
riboanahtar ya da kisaca bir termosensordiir. Genellikle
termosensorler, SD ve baglatma kodon dizilerini bir RNA ilmegi
yapisina hapsederek diisiik sicaklikta translasyonu engeller.
Sicaklik artiginin ardindan riboanahtar yapisi denatiire olur, SD
dizisi serbest kalir ve translasyonun baslatilmasina olanak tanur.
Bu yolla gen diizenlemesi, biiyiikk oranda engelleyici RNA
ilmegindeki baz ciftleri arasindaki dengeye baghdir (Bastet,
Dubé, Massé, & Lafontaine, 2011; Sharma ve ark., 2022;
Sherwood & Henkin, 2016).

Mekanik olarak basit olsalar da, RNA termometreleri
bakteriler i¢in 6nemli diizenleyici mekanizmalardir. Baz1 insan
patojenleri viriilanslarin1  kontrol etmek i¢in bu sistemi
kullanirlar.  Viriilans genlerinin genel bir transkripsiyonel
aktivatoriini kodlayan bir genin translasyonu 25°C'de inhibe
edilirken, 37°C'de indiiklenir. Bu degisim bakterilerin memeli
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konakgiya girisi algilamasina olanak taniyan Onemli bir
faktordiir (Loh ve ark., 2013). Bunun tersine bazi durumlarda
soguk sok durumu ardindan aktiflesen termosensorler de
bulunmustur. Diisiik sicakliktaki RNA’daki yapisal degisim, bir
saperon proteinini kodlayan mRNA’nin translasyonunu aktive
eder (Giuliodori ve ark., 2010).

4.5. pH Sensorleri

pH sensorleri, pH degisimine yanit veren baska bir
riboanahtar grubunu olusturur. Daha yeni kesfedilen bu grupta
az sayida Ornek bulunmaktadir. En 1iyi bilinen 0&rnek,
Escherichia coli‘de kesfedilen pH'a duyarli bir riboanahtartir ve
yapisini yeniden diizenlemek i¢in geleneksel anlamda bir ligand
baglama yerine H * konsantrasyonuna yanit olarak yapisim
yeniden diizenleyebilir. Ifadesi alkali kosullar altinda
indiiklenen E. coli alx geninin 5' UTR bdlgesinde yer alan bir
RNA elementi notr pH'da SD dizisinin kapatildigi bir yapiya
katlanirken, yiikksek pH, ribozom baglanmasina ve alx kodlama
dizisinin translasyonuna izin veren alternatif bir yap1 ile
sonuglanir. Ancak iki yapr arasindaki gegis ve translasyonu ne
sekilde etkiledigi ile 1ilgili termodinamik kosullar halen
aydinlatilmamistir  (Nechooshtan, Elgrably-Weiss, Sheaffer,
Westhof, & Altuvia, 2009; Sherwood & Henkin, 2016).

5. RIBOANAHTARLARIN GENETIK
REGULASYONDAKI ROLLERI

Riboanahtarlar, bir genin ifade seviyesini artirarak veya
azaltarak bir agma-kapama diigmesi olarak calisabilirler. Bunu
yaparken gen bolgesinden sentezlenen mRNA iizerindeki 6zgiil
bolgelere bu gen iiriinii ile iligkili bir metabolit molekiiliin direkt
baglanmasi ya da degisen bir fizyolojik durum sonucu mRNA
yapisinin degismesi sebep olabilir. Riboanahtarlar bu ince ayari
yaparken bir sensor gibi davranarak gen ifadesinin farkli
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asamalarin1 etkileyebilir.  Riboanahtarlar ilk kesfedildiginde
riboanahtarlarin gen ifadesini yalnizca transkripsiyonel ve
translasyonel diizeylerde diizenledigi diistiniilmekteydi. Halen
riboanahtarlar i¢in baskin mekanizmalar bunlar olsa da son
zamanlarda farkli ifade diizeylerinde ve daha karmasik
mekanizmalar  kullanarak gen ifadesini modiile eden
riboanahtarlar da tanimlanmustir: 1. transkripsiyonel regiilasyon,
2. translasyonel regiilasyon, 3. mRNA kararliligi, 4. alternatif
splays (Huang & Lilley, 2025; Kavita & Breaker, 2023; Salvail
& Breaker, 2023; Sherwood & Henkin, 2016). Riboanahtar
smiflar1 iginde kullanilan diizenleyici mekanizma farklilik
gosterebilir. Bazilari tek bir yolu kullanirken bazilart birkag yolu
birlikte de kullanabilir. Ayni zamanda bir kontrol tiiriiniin tercihi
organizmaya gore de farklilik gosterebilir (Jones & Ferré-
D'Amar¢, 2017).

Transkripsiyon sonlanmasi, riboanahtarlarin  baskin
mekanizmasidir ve genellikle negatif geri besleme kontrolii i¢in
kullanilir. Bakteriyel transkripsiyonda RNA polimeraz normal
transkripsiyon siirecini 2 yolla sonlandirabilir. Ilk yolda sitozin
acisindan zengin sonlandirici dizilere baglanan Rho faktdr denen
bir yardime1 protein ise karigir. Daha yaygin olan ikinci yolda ise
transkripsiyona ugrayan mRNA {izerinde bir sa¢ tokasi ve kendi
kendini tamamlayan urasil agisindan zengin bir RNA bolgesi olan
icsel bir sonlandirict sentezlendikten sonra transkripsiyon
sonlandirilir. Kural olarak RNA polimeraz, sonlandirilmisg
RNA'y1 uzatamaz ve sonlandirici sa¢ tokasi olusmadigi takdirde,
sonlandirict diziden gegctikten sonra transkripsiyonu durduramaz.
Riboanahtarlar yoluyla da olusabilen bu tiir i¢sel transkripsiyon
sonlandiricilari, bir metabolitin varliginda veya yoklugunda
transkripsiyon baskilanmasina veya aktivasyonuna yol acabilir.
Icsel sonlandirma sag tokasi, SD dizisinin ve ceviri baslangig
bolgesinin yukarisinda veya bunlarla ayn1 anda meydana gelir.
Sonlandiricinin  olusumu RNA polimerazi1 dengesizlestirir ve
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transkripsiyon uzamasinin durmasina neden olur (Sekil 4). Bu
sekilde gerektigi durumda erken transkripsiyon sonlanmasi,
translasyon i¢in tam bir mRNA sentezini Onler ve boylece mRNA
yapimi i¢in gereken niikleotidleri ve diger kaynaklar1 da korumus
olur (Ariza-Mateos ve ark., 2021; Breaker, 2018; Huang & Lilley,
2025, Kavita & Breaker, 2023; Mandal & Breaker, 2004;
Sherwood & Henkin, 2016). Sinyalin yoklugunda, sentezlenen
mRNA sonlandirict heliksi olusturacak dizileri izole eden
alternatif bir antiterminatére katlanir ve transkripsiyonun
devamina izin verir. Bu erken transkripsiyonel durmalar,
riboanahtar dizisine karsilik gelen kisa RNA'lar iiretir. Bu kisa
RNAlarm rolleri {izerine yapilan ¢aligmalar olast i¢ farkli rolii
tizerine odaklanmistir: (i) baska bir mRNA ile baz eslesmesi
yaparak trans halindeki gen ekspresyonunu diizenlemek, (ii)
titrasyon yoluyla belirli bir ligandin hiicre i¢i konsantrasyonunu
azaltmak ve (iii) hizli RNA bozunumu yoluyla ligand geri
doniistimiine izin vermek (Bastet ve ark., 2011).

Translasyonel regiilasyon riboanahtarlarin kullailndig:
ikinci en sik goriilen mekanizmadir. Translasyon olaymnin etkin
bir sekilde baslamasi normal kosullarda ribozomdakil6S rRNA
ile mRNA’nin 5’UTR bolgesindeki Shine-Dalgarno (SD)
dizisinin eslesmesi sonucu baslangi¢ kodonunun ribozomda dogru
yere yerlesmesi ile saglanmaktadir. SD dizisinin baz eslesmesi ile
bir sa¢ tokasi icinde kalmasi, ribozomun yliklenmesini ve
mRNA'nin translasyonunu Onleken, SD dizisinin serbest
birakilmasi durumu ise translasyona izin verir (Sekil 4) (Bastet ve
ark., 2011; Bouvier, Sharma, Mika, Nierhaus, & Vogel, 2008; de
Jesus, Schmid, & Fuertig, 2022; Rinaldi, Lund, Blanco, & Walter,
2016; Schroeder ve ark., 2023; Sherwood & Henkin, 2016;
Sinumvayo, Zhao, & Tuyishime, 2018). Translasyon diizeyindeki
bu tip diizenlemeler, mRNA'nin en azindan 5' UTR bdlgesinin
transkripsiyonunu gerektirdiginden transkripsiyonel kontrole gore
daha az ekonomiktir. Ancak translasyonel riboanahtarlarmn
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transkripsiyonel riboanahtarlara gore avantajli olduklar1 noktalar
vardir: (i) transkripsiyonel riboanahtarlarin aksine geri
dondiiriilebilir anahtarlar olarak islev gorebilirler. Dolayisiyla
metaboliti  baglayan ve serbest birakan ve metabolit
konsantrasyonundaki dalgalanmalara bagli olarak aynt mRNA
molekiiliiniin translasyonunu aktive eden veya baskilayan gercek
anahtarlar olabilirler. (ii) polisistronik bir mRNA'daki bir genin
kontrol edilmesine izin verebilir. (iiil) mRNA zaten sentezlendigi
icin yanit siiresi ¢ok hizli olabilir ve aktivasyon durumunda,
translasyon SD dizisinin serbest birakilmasindan hemen sonra
baslayabilir (Richards & Belasco, 2021).
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Sekil 4. Riboanahtar ile transkripsiyon ve translasyon diizeyinde
genetik kontroliin diizenlenmesi (Ariza-Mateos ve ark., 2021)
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mRNA  stabilitesini degistirerek gen ifadesini
diizenleyen daha nadir bazi riboanahtar siniflar1 da mevcuttur.
Baz1 bakteriyel mRNA'larin yar1 dmiirleri ¢evresel sinyallere ve
streslere tepki olarak artabilir veya azalabilir. Bu tepki bazen
riboanahtarlar yoluyla da saglanabilir (Hui, Foley, & Belasco,
2014). Genel olarak mekanizma bir riboanahtarin ligand
baglanmasi sonucu mRNA’daki niikleaz kesme bolgelerini agiga
cikararak veya maskeleyerek riboniikleaz duyarliligini ve RNA
bozunma hizlarin1 dogrudan diizenlenmesidir. Arastirilan
riboanahtarlarin ¢ogunda, ligand baglanmasiyla indiiklenen
RNAdaki konformasyonel degisimin, spesifik bolgeleri
endoniikleaz kesimine agik hale getirdigi goriilmistiir (Caron ve
ark., 2012). Daha az ornekte ise ligand baglanmasi durumu
RNA’nin kendi kendini kesmesini aktive eder. Baz1 durumlarda
ise  riboanahtara ligand baglanmasinin neden oldugu
konformasyonel = degisimin  tam  tersine  niikleolitik
saldiridan korudugu goriilmistiir (Bastet ve ark., 2011; Caron ve
ark., 2012; Richards & Belasco, 2021; Serganov, Polonskaia,
Phan, Breaker, & Patel, 2006).

Riboanahtarlar 6zellikle 6karyotik genlerde RNA splays
mekanizmasim1  etkileyerek de  gen  ekspresyonunu
diizenleyebilmektedir. RNAlarin sentez sonrasi diizenlenmesi
bakterilerde kendi kendine splays yapabilen grup | intronlar
aracilifi ile gerceklesirken, Okaryotlarda ise trans konumunda
etki eden kiiciik RNAlar (snRNA) olay1 yonlendirirler. Her iki
durumda da metabolit algilanmasin1 saglayan bir aptamer
bolgenin  katlanma mimarisindeki degisim  ekspresyonu
yonlendirir. Cesitli maya ve bitki TPP riboanahtarlari
incelendiginde intron bdlgelerinde yer alan ve TPP varligina
gore alternatif katlanan uzun bir diziden olusan aptamer
yapisinin alternatif splaysi yonlendirdigi goriilmiistiir. Metabolit
baglanmas1 intronun alternatif splays ve dallanma noktasi
bilesenlerinin  kullanilabilirligini  degistirebilmektedir. TPP
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konsantrasyonu diisiik oldugunda, pre-mRNA, splays i¢in
dallanma bolgesini agik birakirken, ikinci 5' splays noktasini
kapatan bir yap1 sergiler. Ilk 5' splays noktasindan pre-mRNA
splayst sonucu ilgili protein sentezlenir. TPP konsantrasyonu
yiiksek oldugunda, TPP aptamerine ligand baglanmasi, ikinci 5'
splays noktast yakinindaki yapisal esnekligi artirmak ve
dallanma boélgesi yakinindaki niikleotidleri kapatmak igin RNA
katlanmasinda allosterik ~ degisikliklere neden olur. Bu
degisikliklerin etkisi ile ayni genden alternatif bir protein
sentezlenir (Ariza-Mateos ve ark., 2021; Bastet ve ark., 2011;
Cheah, Wachter, Sudarsan, & Breaker, 2007; Sherwood &
Henkin, 2016; Sinumvayo ve ark., 2018).

6. OKARYOTIK RIBOANAHTARLAR

Bilinen riboanahtarlarin ¢ogu bakterilerde bulunsa da,
TPP sinifi igerisindeki bazi riboanahtarlarin bitkilerde ve bazi
mantarlarda da oldugu gorilmiistiir (Sudarsan, Barrick, &
Breaker, 2003). Okaryotlarda suana kadar kesfedilen tek
riboanahtar bu olup eski bir genetik kontrol bigiminin
temsilcileri olabilecekleri diisliniilmektedir. Yapilan yogun
biyoinformatik ve genetik analizlere ragmen Okaryotlarda heniiz
teorik ya da deneysel olarak tespit edilen baska bir riboanahtar
bulunamamastir.

TPP riboanahtarlar bakteri, arkea ve Okaryotlarda ortak
olarak bulunan tek ve en kalabalik smf olup E.
coli'deki thiMD , thiCEFSGH ve thiBPQ genleri , Neurospora
crassa'daki nmtl ve Arabidopsis thaliana'daki AtTHIC gibi
TPP'min biyosentezinde ve tasinmasinda yer alan Onemli
genlerin 5 UTR'sinde bulunur. Temel bir koenzim olan
tiaminin (vitamin B1) aktif formu olan TPP yapisal olarak, bir
pirofosfat kuyrugu olan bir tiazolyum halkasina baglh bir
aminopirimidin halkasindan olusur (Gong, Du, & Wang, 2020;
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Winkler, Nahvi, & Breaker, 2002). Aminopirimidin halkasi
araciligiyla TPP riboanahtarlarina baglanabilen bir diger dogal
bilesik tiamin monofosfattir (TMP). Bununla birlikte, TMP,
pirofosfat temaslarinin olmamasi nedeniyle riboanahtar'e karsi
TPP'ye kiyasla daha diisilk baglanma afinitesi gosterir.
Bakterilerden ve bitkilerden elde edilen ligand bagli TPP
riboanahtarlarin kristal yapilar1 dikkat cekici derecede benzer
olmasina ragmen ligand baglanmadigi durumda konformasyonel
farkliliklar1 ortaya ¢ikabilmektedir. TPP riboanahtarlari, diigiik
TPP konsantrasyonundaki "agik" durum ile yiiksek TPP
konsantrasyonundaki "kapali" durum arasindaki konformasyonel
degisimleri yoluyla gen ekspresyonunu diizenleyebilir. Buna ek
olarak, okaryotik TPP riboanahtarlarin bazilarinin alternatif
splaysing yoluyla gen ifadesini de diizenlemesi onun benzersiz
Ozelliklerinden biridir (Breaker, 2011; Serganov ve ark., 2006;
Zeller ve ark., 2022). Bazi fungal TPP riboanahtarlarin,
translasyondaki ana okuma gergevesinin (ORF) 5' konumunda
bulunan bir intronu tutarak veya c¢ikararak gen ifadesini
diizenledigi gozlemlenmistir. Bu intronlar, translasyonel
tuzaklar olarak hizmet ederek ORF ifadesini baskilayan bir veya
daha fazla yukar1 akisli ORF (uORF) tasir. Dolayisiyla, eger
TPP riboanahtar'e bagliysa, ribozomlar tutulan uORF'leri tanir
ve translasyon gergeklesir. bu durumda ana ORF'nin baslangig
kodonunu yok sayilir (Collins, Irnov, Baker, & Winkler, 2007).
Benzer sekilde, baz1 fungal TPP riboanahtarlar, intronun erken
translasyonun sonlanmasina neden olmak icin bir durdurma
kodonu tasidigt ana ORF icinde gomiilii bir intronun
eklenmesini diizenler (Khan, Gopel, Milewski, & Gorke, 2016).
Bitkilerde, TPP'nin bazi riboanahtarlara baglanmasi, 3' UTR'den
bir intronun ¢ikarilmasina da neden olabilir. TPP kaynakli bu
ekleme ayn1 zamanda bir poliadenilasyon bodlgesini de ortadan
kaldirarak mRNA stabilitesinin azalmasina ve protein sentezinin
baskilanmasimna da neden olabilir (Antunes, Jorge, Garcia de
Souza Costa, Passetti, & Caffarena, 2019).
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7. SONUC

Riboanahtarlar, kiiciik molekiilli ligand baglanma
bolgeleri barindiran, kendi kendine katlanabilen 6zgiil mRNA
boliimleridir. 2002 yilinda ilk kesfedilmelerinden sonra 55 farkli
riboanahtar siifinin prokaryot ve Okaryotlarda yayildigi
goriilmiistiir. Okaryotlarda simdiye kadar kesfedilmis olan tek
riboanahtar smifinin yapilar1 incelenerek olasi yeni siniflarin
kesfi ile ilgili deneysel ve biyoinformatik caligmalar halen
stirmektedir. Bununla birlikte bu yapilarin 6zellikle biyosensor
olarak kullanimina yonelik olarak sentetik riboanahtarlarin
tasarlanmas1 ile ilgili c¢aligmalar giincelligini korumaktadir.
Tasarlanan sentetik riboanahtarlar hiicre i¢i ve dis1 ortamlarda
sensOr olarak kulanimi yaninda gen regiilasyonu iizerindeki
etkileri nedeniyle gen terapiler i¢in de birer aday molekiil olarak
goriilmektedir. Ayrica bakterilerde yaygin olarak bulunduklari
halde memelilerde bulunmamalar1 onlar1 iyi birer antibiyotik
hedefi olarak da one ¢ikarmaktadir.
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