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OZET

Son yularda boceklerle miicadelede insektisidlerin yaygin kullanimi zararlilarin bu kimyasallara direng
kazanmalarina sebep olmugtur. Boceklerde direng gelisimi nedeniyle kullanilan insektisid dozundaki artig ¢evre ve
insan saghgi yoniinden donemli problemlere neden olmustur.Bu ¢alisma, boceklerle miicadelede yaygin olarak
kullanilan insektisidler, boceklerde insektisidlere karst olusan direng tipleri, dirence neden olan genetik degisiklikler,
béceklerde direng ile ilgili enzimler ve direng mekanizmalart konularini igermektedir.

Anahtar Kelimeler: Insektisid direnci, diren¢ mekanizmalari, direng enzimleri

RESISTANCE TO INSECTICIDES IN INSECTS

ABSTRACT

In recent years, the frequent usage of insecticides in struggle aganist insects, has caused development of
resistance to those chemicals in insects. The increase in dosage of insecticide used due to development of resistance
in insects, causes important problems in terms of environment and human health. This study includes topics such as
insecticides which are used frequently in insect struggle, insecticide resistant types, genetic changes posing
resistance, enzymes of resistance and resistance, and mechanisms.

Key Words: Insecticide resistance, Resistance mechanisms, Resistance enzymes

1. GIRIS

Insektisitlerin yaygin kullanim1 gelismesi’ seklinde tanimlamaktadir. 500’
boceklerin - adaptasyon — gostererek  bu den fazla arthropod tiiriiniin bir veya daha
insektisitlere direng kazanmalarina sebep cok insektisite direng gelistirdigi
olmugtur. Bu kazanimlarin genetik kokenli belirlenmigtir (Plapp, 1984). Bu durum
olmasi sebebiyle direng sonraki dollere de tarimda  6nemli ‘Giriin  kayiplarina  yol
aktarilmaktadir. Diinya Saghk Orgiitii acarken hastalik etmenlerinin tasiyicisi olan
direnci  ‘normal  bir  populasyondaki karasinek, sivrisinek gibi = bdceklerle
bireylerin ¢ogunu oldirdiigii tespit edilen miicadelede basariy1 disiirmektedir.
zehirli bir maddenin belirli bir dozuna kars, Insektisit direncinde goriilen bu mikro-evrim
aynt  tlirin ~ diger  populasyonundaki her gegen yil birim alanda daha fazla

bireylerin tolerans kazanma yeteneginin
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kimyasal kullanimina yol agmaktadir. Bu da
hedef olmayan tiirler izerinde negatif etki ve
cevresel kirlenme gibi ciddi ekolojik
problemleri ortaya ¢ikarmaktadir (Kence,
1988). Insektisit direncinin evrimi zararl
bdcek populasyonlarinin kontrolii agisindan
onemli bir sorun olusturmaktadir. Zararl
bdcek populasyonlarinda insektisitlere karsi
direncin ekolojik genetiginin calisilabilmesi
ve biyolojik  miicadele stratejilerinin
gelistirilebilmesi icin, dirence neden olan
genlerin teshis edilmesi ve metabolizmasinin
anlasilmasi gerekmektedir. Bocek direnci ilk
olarak 1946°’da karasineklerde (Musca
domestica), DDT direnci ile gilindeme
gelmistir ve o zamandan beri zararli
boceklerin  kontroliinde biiylik  sorunlar
goriilmektedir. Diigiik fototoksisitesi ve
cabuk bozunma oranina sahip oldugundan,
memeli ve kuslarda diisiik toksik etkiye
sahip olmasindan dolay1 1960’lardan bu
yana organofosfatli insektisitler genis 6lgiide
kullanilmaktadir. Fakat son yillarda bu
kimyasallarin  ekosisteme olan zararlar
bilindiginden biyolojik miicadele, kiiltiirel
miicadele ve mekanik miicadele gibi
alternatif

arayiglar igerisine

girilmistir.(Kasap ve Alptekin, 1997)
1.1. Boceklerle Miicadelede Yaygin
Kullanilan Insektisidler

Boceklerle miicadelede 4 temel insektisid
grubu yaygin olarak  kullanilmaktadir.
Bunlari, Organoklorinler, Pyrethroidler,
Organofosfatlar ve Karbamatlar olarak
gruplandirabiliriz. Insektisidlerin ¢ogunun
bocek tiirlerine yonelik seckin insektisidal
etkileri, baglica hedefleri konumundaki sinir
toksisitelerinden

sistemine yonelik

kaynaklanir.  Gelismis canlilarda  sinir

sistemi en duyarli sistemlerin basinda gelir.

Organoklorin  grubu  insektisidlerin

birinci derecede etki yerlerinin bdceklerin

sinir sistemi olduguna dair yeterli kanitlar
mevcuttur (Yavuz ve Sanli, 1999). Bu
insektisitler Ca-Mg ATP’ azlar1 da inhibe
edebilirler. DDT, dieldrin, aldrin, lindan gibi
insektisidler bu gruba dahil edilebilir (Yavuz
ve Sanli, 1999).

Pyretroid  grubu  insektisitler, Tip-I
(permetrin, tetrametrin, piretrinler vb.) ve
Tip II (sipermetrin, deltametrin vb.) olmak
tizere iki gruba ayrilirlar. Tip I piretroidler
tipik olarak sinirsel bosalimlarda kendini
gosteren ve yere serici etkinligi 1siyla ters
iligkili, olan sinirsel eksitasyonlara yol
acarlar. Tip I piretroidler DDT ye benzer
bi¢cimde insektisidal etki olustururlar. Tip II
piretroidler 1s1 ile orantili olarak Sldiiriicii ve
sinirsel iletimi engelleyici yoOnde etki
yaparlar. Tip I piretroidler Ca—ATP’az1 Tip
Il pretroidlerden daha etkin bir sekilde
inhibe ederler (Yavuz ve Sanli, 1999).

Organofosfath insektisitlerin en dikkat
cekici oOzelligi, hedef enzim niteligindeki
kolinesteraz enzimi ile yapisal biitiinlesme
konumunda olmalaridir. Aslinda organik
fosforlu insektisidler kolinesteraz enziminin
dogal substrati konumundaki asetil kolini
taklit  ederler.  Malathion,
diklorvas, diazinon organofosfatl
insektisidlerdendir (Yavuz ve Sanli, 1999).

parathion,

Karbamat grubu insektisidler
organofosfatlara benzerler ancak onlardan
iki yoniiyle farklilik gosterirler. Birinci farki
kolin esteraz enziminin anyonik yam ile
kompleks olusturabilen kuaterner veya bazik
nitelikli bir azot grubuna sahip olmasidir.
Oysa organofosfatli insektisitler higbir
sekilde bazik pH’ 11 olamazlar bu durumda
olabilecekleri  igin
kiitikulasina ve sinirlerin kilifina  gegis

iyonize boceklerin

yetenekleri  6nemli  derecede  azalir.

Karbamat grubu insektisitler ve

organofosfatli bilesikler arasindaki ikinci
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Onemli  fark, karbamat insektisitlerin
kolinesteraz inhibisyonu esasina dayanan
etkilerinin belirgin derecede doniisiimlii
olmasidir. Karbamat grubu insektisidlere
karbaryl ve karbafuran ornek

verilebilir(Yavuz ve Sanli, 1999).

1.2. Boceklerde Insektisidlere Karsi
Olusan Direng Tipleri

Pestisidlerin yaygin ve bilingsiz kullanimi

sonucu zararlilarda Gzel, davranissal,
yapisal, fizyolojik ve capraz direng olmak
tizere 5 tip genetik kokenli direng ortaya
cikmaktadir. Asagida verilen tiim direng
tiplerinde neden mutasyon kdokenli yeni
genetik  kazammlardir.  Ozel  direng,
zararlinin bireysel 6zelligi nedeniyle ortaya
cikan direncliliktir. Ornegin ayni takimin
ayn1 familyasinda bulunan iki bocekten
birisi bir pestiside duyarli iken digerinde
direnglilik goriilebilir. Davranigsal Direng,
yeni nesil zararlilarin pestiside temasini
saglayan mekanizmadan kaginmalaridir.
Ornek  olarak

bolgelerde

sivrisineklerin  ilaglanan
dinlenmemesi  ve  lireme
alanlarmi degistirmesi verilebilir. Yapisal
direng, zararlimin viicut Ozelliklerinden
kaynaklanan direngtir. Zararli viicudunun
ilagla temasimin az olmasi, veya ilacin etki
gosterecegi yere tasinmasinin engellenmesi
seklinde adaptasyon gelistirir. Fizyolojik
direng, zararlinin pestiside karsi bagisiklik
kazanmasidir. Ornegin dis iskelet pestiside
karsi daha az gecirgen olabilir, zararh
pestisidi viicudunda depolayabilir veya zarar
gormeden atabilir. En 6nemli direng seklidir
ve sentetik pestisitlerin kullanimi ile ¢ok
biiylik oranlarda ortaya ¢ikmaktadir. Capraz
direng, bir grup pestiside karsi gelisen
direncin diger gruplardaki pestisidlere karsi
da olusmasidir. Buna en iyi Ornek;
Organoklorin grubu insektisitlerden DDT’ye
direngli baz1 karasinek ve sivrisinek

irklarinin, kullanilan pyretroidlere karsi da
direng gostermeleridir(Sanli, 1998).

1.3. Direng
Faktorler

Gelisimini  Etkileyen
Diren¢ gelisimini etkileyen faktorler;
biyolojik faktorler, genetik faktorler ve
islevsel faktorler olarak iic grup altinda
toplanabilir. Biyolojik faktorler arasinda
generasyon siiresi, her genarasyonda olusan
birey sayist ve biyolojik go¢ sayilabilir.
Genetik faktorler, diren¢ genlerinin frekansi
ve baskmligi, direngli bireylerin basarisi,
farkli direnc¢ alellerinin basaris1 seklinde
ifade edilebilir. insan bu faktorlere etki
etmez. Insektisit kimyas1 ve kullanimi
islevsel faktorlerdendir. Islevsel faktorler
insanogluna baglidir ve insektisit direncinin
evriminde 6nemlidir (Kogak, 1998)

Diren¢  gelisiminin  azaltilmas1 igin
pestisid uygulamalar1 genis alanlar yerine
daha sinirli alanlarda yapilmali, pestisidler
tim mevsimler yerine, sadece zararlilarin
ireme donemlerinde ve erginlerin asiri
cogaldigt

olabildigince kimyasal

donemlerde kullanilmali,
olmayan diger
kontrol  yontemlerinden  yararlanilmall,
vektor kontroliinde kalici pestisidler yerine,
kalici olmayan, c¢abuk etkili pestisidler
kullanilmali  uygulamada zararli igin
Onerilen Oldiiriici doz miktarma dikkat
edilerek, yeterli dozun uygulanmasina 6zen
gosterilmeli larva ve ergin miicadelelerinde
degisik grup kimyasallardan yararlanilmali,
birbirleri ile yakinligi olmayan pestisidler
aynt donemde karisik veya doniisiimli
olarak kullanilmali, pestisidlerin etkisini
arttiran sinerjist maddeler kullanilmali ve
ilag rotasyonu uygulanarak her seferinde

degisik ilaglar kullanilmalidir (Sanli, 1998).
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1.4. Dirence Neden Olan Mutasyon
Tipleri

Diren¢ mutasyon adi verilen genetik
degisimler sonucu ortaya ¢ikmaktadir.
Genetik kokenli bu degisimler: genin kopya
sayisinin ¢ogalmast (gen amplifikasyonu),
genin fazla galigmasi (overexpression), iiriin
degisiklik
degisikligi) ve alel yoklugu olarak kendisini

yapisindaki (aminoasit
ifade eder. Gen amplifikasyonu ile direng
olusumu bir afid olan Myzus persicae ve bir
sivrisinek olan Culex quinquefasciatusta
organofosfatlara direng belirli bir
karboksilesteraz ~ geninin  300’e  kadar
kopyalarinin ikili gen amplifikasyonlarinca
elde edilmistir (organizmanmn toplam
proteininin yaklasik %3’ii). Enzim Onemsiz
bir organofosfat hidrolitik aktivitesine sahip
olmasina ragmen onun fazla expresyonu
organizmanmn  hayatta  kalmasi  igin
organofosfatlarin yeterli miktarin1 ayirmay1
miimkiin  kilar ve bu hidroliz igin
neurotransmitter asetilkoline ihtiya¢ duyan
target site (hedef bolge) asetilkolinesterazin
inhibisyonunu 6nler ve direng gelisir.Genin
fazla c¢aligmasi ile direng olusumu, gen
ekspresyonunun regiilasyonu (gen ifadesinin
ifadesindeki
degisiklik gen drlinlinlin miktarmi da
degistirebilir (Hemingway, 2000). OP
direngli Rutgers soyunda P-450 gen
ailesinden olan CYP6Al1 ve CYP6DI

genlerinin

diizenlenmesi) ile  gen

overexpresyonunun  direng
olusumunda etkili oldugu goriillmistiir
(Jeffrey, 1999).
dedirence neden olabilir. Diazinon direngli

Aminoasit  degisikligi

M. domestica’da Md aE7 geninde mutasyon
sonucu enzimin aktif bdlgesindeki aminoasit
degisimi (Gly 137—Asp) organofosfat
hidrolazin artigindan ve karboksilesterazin
Malathion
direngli L. cuprina’ da Lc oE7 geninde
aktif  bolgesindeki

aktivitesinden sorumludur.

enzimin aminoasit

degisimi
hidrolaz
karboksilesteraz aktivitesinde artis meydana
getirmistir (Jeffrey, 1997).

(Trp251—Leu)
aktivitesinde  ve

organofosfat
malathion

Daborn ve arkadaslar1 tarafindan D.
melanogaster de aragtirilan DDT direng
mekanizmasina gore; Direng Cyp6gl olarak
bilinen bir P-450 geni ile baglantili
bulunmustur. Bu genin son 40 yilda
diinyanin her tarafindan toplanan DDT
direngli D. melanogaster’ in 28 soyunda
aktif oldugu gorilmistir. Bu soylardaki
Cypbgl
homolojiye sahiptir. Intron sekanslari ve

direngli alelleri  olaganiistii
genin 5’ ucunda korunan bir hareketli
elementin (Transpozon) varligiyla gosterilir.
Bu buluslar direncin nasil yavas yavas
gelistiginin  anlagilmas1  i¢in  oldukca
onemlidir. Cyp6gl’in sadece DDT’ye degil
diger insektisit gruplarinin organofosfatlar,
neotikotinoidlerve  benzoylphenilureaslarin
da genis bir substrat ozgilliigiine sahip

oldugu kaydedilmistir (Daborn, 2002).
1.5. Boceklerde Direncle Ilgili Enzimler

Boceklerde direng ile ilgili enzimlerden
Esterazlar, Glutathion -S-Transferazlar, P-
450 Monooxygenazlar ve Hidrolazlar en ¢ik
bilinenleridir.

1.5.a. Esterazlar

Esteraz enzimleri feromen ve hormon
metabolizmasi, sindirim sistemi ve sinir
iletimi, iireme davranisi ve insektisitlere
direng gibi bir ¢ok mekanizmada rol
oynamaktadir. Organofosfatlar esterazlarin
Esteraz

inhibitorleri olarak bilinir.

enzimlerinin  Asetil  esterazlar,  Aril
esterazlar, Karboksil esterazlar ve Kolin
esterazlar olmak {izere 4 smfi vardir.
Bunlardan Asetil esteraz enzimleri hicbir
inhibit6rle

etkilesmezler ve genellikle

alifatik substratlar1 tercth ederler. Aril
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esterazlar yalnizca siilfidril ayraglarinca
aromatik
Karboksil
esterazlar yalniz organofosfatlarca inhibe

inhibe edilir ve genellikle

substratlar1  tercih  ederler.
edilirler. Genellikle asetik asitten daha uzun
alifatik esterleri tercih ederler. Kolin
esterazlar, organofosfatlarca ve eserin
stilfatlarca inhibe edilirler ve diger alifatik
ve aromatik esterler disinda kolinesterleri
tercih ederler. Bu esteraz gruplarindan
karboksil ve kolin esterazlar organofosfat
inhibisyonunda énemlidir. Karboksil / kolin
esterazlar, ayn1 zamanda o/p hidrolazlarin da
tyeleridir ve o/f fnitelerinde organize
olmus P tabakasindan koken almislardir.

Karboksil/kolin esteraz enzimleri
organofosfat  insektisitlerince  tersinmez
olarak  inhibe  edilir.  Organofosfath

insektisitlerin aktive olmus oxon formlar1 bu
enzimlerle tepkime gosterirler. Bu nedenle
organofosfath insektisitler esteraz
inhibitorleri olarak tanimlanir (Oekeshott et
el., 1993). a Esteraz grubu genlerin tiimii D.
melanogaster ‘de, ¢ogu D. buzzatii’de bir
kismi da M. domestica ve L. cuprina’ da
tesbit edilmistir. (Oakeshott et al.,1999) L.
cuprina asetilkolinesteraz aminoasit sekansi
D. melanogaster ile %85,3 ve M. domestica
ile %92,4 oraninda homoloji gosteri r

(Oakeshott et al., 1999).

Kence, Kence tarafindan 1992°de Musca
domestica Md oE7 geninin 2. kromozom
iizerinde lokalize oldugu bulunmustur. M.
Domestica’ da 2. ve 5. kromozom {izerinde
bulunan Md aE7 geni ALI ‘yi kodlar ve bu
Malathion direncine katkida bulunur (Kence
ve Kence, 1992). Brownlie tarafindan
1996°da yapilan bir calismada Lc oE7
geninin L. Cuprina’da 4. kromozom
tizerinde lokalize oldugu bulunmustur. Bu
genin kodladigt E3 enziminin direngle
baglantili oldugu tesbit edilmistir (Smyth et
al., 2000). Robin ve arkadaslarinca 1996’ da

D.melanogaster’le yapilan bir calismada
D.melanogaster’de esteraz grubunun 3.
kromozom  iizerinde lokalize oldugu
pseudogen, 2

diizenlenmemis gen ve yaklasik olarak 60 kb

bulunmustur. 1

genisliginde genomik DNA bolgesi olmak
iizere aktif esteraz genlerini igerir (Robin et
al.,, 1996). D. melanogaster’de o Esteraz
grubu genler EST 23l kodlar. EST 23
Musca domestica ‘da ALI’ ye ve L. cuprina’
da E3’e
Organofosfat direncinde rol oynamaz.

homolog olmasina ragmen

Yaygin olarak kullanilan bocek ilaglari
icerisinde organofosfatlar ve karbamatlar
basta gelir. Organofosfatli insektisitler
ozellikle sinir sisteminde asetilkolinesteraz
iizerinde etkilerini gdsterirler. Asetilkolin
sinir impulslarmin sinapslardan gegisini
kolaylastiran bir norotransmitter maddedir.
Acetylcholinesteraz bdceklerdeki merkezi
sinir sisteminin cholinergic synapsisinde
neurotransmistter acetylcholini hidrolizler.
Asetilkolin, Asetilkolin esteraz (AchE)
enzimi tarafindan kolin ve asetik asite
donistiiriiliir.Organofosfatlar ve karbamatlar
Ach’in analogu olarak c¢aligirlar (benzer
yapisal formiile sahiptirler ve boylece
resptor ile ayni yerlerden bag yapabilirler) .
AchE’ in aktif bolgesine baglanirlar.Fakat
hidroliz

enzim-substrat

asetilkolin olmasina ragmen,

insektisitler, kompleksi
olarak sabit kalirlar. Bu insektisidler
asetilkolinesteraz ~ inhibisyonuyla  sinir
impulslarinin transmiyonunu bloke eder ve
asetilkolin reseptdrlerinin uyusmasina neden
olurlar. Sinapsislerdeki asetilkolinin artan
konsantrasyonundaki bu sonuglar ve daha
fazla uyarilmis merkezi sinir sistemi dliime
yol acabilir (Chen et al., 2001). Fakat
boceklerde de bu etkiyi azaltic1 ve hatta yok

edici diren¢ mekanizmalari gelismistir.
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1.5.b.Glutathion-S-Transferazlar
Direngte etkili oldugu diisiiniilen diger bir
enzim grubu da GST* lerdir. Glutathion-S-
Transferazlar (GST) biitiin metazoanlar ve
bitkilerde bulunan bir izoenzim ailesidir ve
temel detoksifikasyon sistemlerinden
birisidir. Boceklerde bu enzim ailesi
insektisitlerin toksik etkilerine karsi temel
bir savunma olarak bilinir. Ornegin Musca
domestica ‘da organofosfat insektisitlere
GST’nin
seviyelerine sahip oldugu bulunmustur.
Musca demostica® da 6 smifi GST’ leri
onemli bir gen ailesi kodlar. Bu aileden Md
GST -1, -2, -3, -4, -6A, -6B genleri
tanimlanmigtir.  Musca domestica’da  Md
GST-1,-3 ve —-6’nin fazla tretimi OP
insektisitlere diren¢ olusturur. Md GST-6A
dirence digerlerinden daha fazla katkida
bulunur. Bu genlerle (Md GST-3,-4) ilgili
sekanslarin Musca domestica genomunda

direngli  mutantlarin yiiksek

¢oklu kopyalart bulunur (Zhau and Syvanen,
1997). Plapp tarafindan 1984’de Musca
domestica’ nin 2. kromozomunda lokalize
olmus olan  genlerin  organofosfath
insektisitlere  diren¢ gosteren GST’nin
ekspresyonunu kontrol ettigi gosterilmigtir

(Kence, 1998).
1.5.c. Monooxygenazlar

Hiicrede fazla ihtiyag duyulan gen
iiriinlerini kodlayan genler evrim sirasinda
dublikasyona ugrayarak bir ¢ok iiye iceren
gen ailesi formuna doniismiislerdir. P450
siiper gen ailesi de bunlardan birisidir.
Ciinkii bu genler oksijenli solunumun ETS
evresinde gorev alan cytokrom proteinlerini
kodlarlar. Nebert (1987) ve arkadaslari
tarafindan  Onerilen nomenklatiire gore
sekanslar CYP olarak adlandirilmistir
(CYtokrom P450). 1970 ve 1980 yillan
boyunca P450’lerin ¢ok biiyiik bir miktari
edilerek
karakterize edilmistir. Son zamanlarda

oncelikle memelilerden izole

yapilan calismalar bir ¢ok bocek tiiriinde
P450 gen siiper ailesinin 70 aile ile 127 alt
aileden olustugunu gosterir ve sekanslarin
sayist hizla biliyiimektedir. Caenorhabditis
elegans genomunun sekanslanmasiyla 80
P450 geninin varligi ortaya c¢ikarilmigtir
(Jeffrey, 1999). Cytokrom P450’nin bagh
oldugu monooxygenazlar, ilaglar, pestisitler
ve bitki toksinleri gibi ksenobiotiklerin
katabolizmast ve anabolizmasinda ve
hormonlar, yag asitleri ve steroidler gibi
endergonik bilesiklerin karsilik vermesinin

diizenlenmesindeki  ilgilerinden  dolay1
onemli metabolik bir sistemdir.
Monooxygenazlar; bocekler, bitkiler,

memeliler, kuglar ve bakteriler gibi biitiin

aerobik organizmalarda mevcuttur.
Cytokrom P450, monooxyganaz sisteminde
merkezi oksidazin goérevini yapan bir
hemoproteindir. Okaryotlarda P450 ‘ler E.R
ve mitokondrilerde bulunur. Mitokondrideki
P450’1ler farkli bir elektron tagima sistemi
kullanir ve dkaryot P450’lerden ¢ok primitif
prokaryotik  P450’lerle  daha

(Jeffrey, 1999).

yakindir

Bocek Monooxygenazlarindan ~ P-450
rediikktaz ve Cytokrom b5’ in direng
gelisiminde rol oynadigi tesbit edilmistir.
Bir bocekte total P450 ‘nin varligt ilk kez
1967°de kaydedilmistirve son zamanlarda
arastirmacilar birka¢ bocek tiirlinde c¢ok
sayida P450° lerin varligini kanitlamigtir.
Bocek P450 rediiktazi ilk kez Musca
domestica ‘dan izole edilmistir ve memeli
P450  rediiktazina
Cytokrom b5 ilk kez Hyalophora cecropia

benzerlik  gosterir.
denen bir bocekte tamimlanmistir.P450
rediiktaz ve b5 ‘in artan seviyelerinin
monooxygenaza bagli insektisit direnci ile
baglantili oldugu ilk defa Musca domestica
’da bulunmus ve son zamanlarda diger
tirlerde de tespit edilmistir. Bdceklerin
monooxygenazlari

pestisitlere  direng,
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beslenme, biliylime ve gelisme, bitki
toksinlerine tolerans gibi bir ¢ok fonksiyonel
role sahiptir. Insektisitlerin diger siniflari
icin (bir ¢ok organofosfatlar gibi) P450’ler
ana bilesigin aktivasyonunda insektisidal
diazoxan (bir fosfat) igerisindeki diazinon
gibi detoksifikasyona kolay karisabilir. P450
monooxygenazlar bu nedenle kritik olarak
OP’larin insektisidal aktivitesi icin acik
olacaktir. Belirli bir P450 kolayca aktive
olmus bilesikte non-toxic OP’lara durum
degistirirken ayni P450’nin aktive olmus
fosfatt metabolize etme yetenegi ya azdir
veya yoktur. P-450’ler OP’larin insektisit
aktivitesini  engelleyerek etkili olurlar
(Jeffrey, 1999).

1.5.d.Hidrolazlar: Hidrolazlar bir c¢ok
organizmada bulunan heterojen enzimlerin
biiyilik bir
karboksilesterazlar vb. bu kategoriye dahil

grubudur. Fosfatazlar,
edilir. Hidrolaza bagh direng iizerine yapilan
caligmalarin bazilar1 gostermistir ki, OP
diren¢li tiirler o naftil asetat gibi model
substratlar1 hidroliz yetenegi azdir, bu
durum mutant ali esteraz hipotezi olarak
adlandirilir. Newcomb ve arkadaglari tarafin
aciklanan bu hipoteze gore; Norrnal
sartlarda E3 (bir karboksilesteraz) enzimi o
naftil asetat1 (model substrat) katalitik olarak
aktive eder. Eger E3 (bir karboksilesterazda)
enziminde tek bir aminoasit mutasyonu
(G137D) olusursa bu enzim o naftil asetat
substratin1 katalitik olarak aktive edemez.
Fakat OP chlorfenvinphosda (insektisitin
aktif formu) aktivite artisina neden olur ve
direng gelisir. Boylece bir mutasyon sonucu
olusan bir tek aminoasit degisikligi dirence
neden olmak igin yeterlidir (Newcomb et al.,
1993).

1.6. Diren¢ Mekanizmalari

Pestisidler, radyasyon, sicaklik, nem,
rekabet, hastalik parazitler, gibi c¢evresel

stresler yasayan organizmalari siirekli olarak
zorlar. Guglii bireyler, populasyonlar ve
komiiniteler siirekli degisen bu kosullara
nesillerinin devamliligin1 saglamak igin
kendilerini genetik olarak adapte etmek
zorundadir. Bu nedenle bir takim direng
mekanizmalari gelistirmiglerdir. Bu
mekanizmalar, Hedef bolge (Target-Site)
Mekanizmalari ve Detoksifikasyon
Mekanizmalari olmak iizere ikiye ayrilir.
Her bir bocekte direng mekanizmalar
molekiiler — metotlar
edilebilir.

mekanizmalarinin bilinmesi, ¢apraz direng

biyokimyasal ve
kullanilarak  tespit Direng
spektrumunu  belirlemeye yardim eder,
alternatif insektisitlerin se¢imini kolaylastirir
ve direngli populasyon bolgelerinin detayl
haritalanmasina izin verir (Cygler et al.,
1993)

1.6.a. Hedef Bdolge
Mekanizmalar

(Target—Site)

Mutasyon sonucu olusan aminoasit
degisikligi insektisitin daha az etkili veya
etkisiz olmasma neden olan hedef bolgeye
insektisit baglanmasindan sorumludur. OP
insektisitlerin ve karbamatlarin hedefi sinir
sinapslarindaki asetilkolinesterazlardir.
Organoklorinlerin ve sentetik pyretroidlerin
hedefi ise sinir kiliflarinin = sodyum
kanallaridir. Axonal sodyum kanalinin
insektisit baglanma bolgesinde bir tek amino
asit degisikligi olursa pyretroidlere direng

gelisir.

1.6.b. Detoksifikasyon Mekanizmalari
Detoksifikasyon mekanizmalari,

insektisitlerin hedef bodlgeye ulasmadan

parcalanmasi esasina dayanan
mekanizmadir.Yasayan organizmalarda
xenobiotiklerin detoksifikasyonundan

sorumlu enzimler esterazlar, oksidazlar ve
GST’nin biiyilk multigen ailelerinin {iyeleri
tarafindan kodlanir (Cygler et al., 1993).
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2. SONUCLAR

Son 40 yillik siire igerisinde ¢ok farkli
kimyasal gruplarindan pestisid cesitleri
sentezlenerek bocekler, funguslar, kemirici
hayvanlar yumusakgalar ve istenmeyen
yabani ot cesitleriyle savagmak amaciyla
biitiin diinyada ¢evre sagligt ve tarimsal
miicadelenin hizmetine sunulmustur. 1970
‘li yillarin ortasindan gilinlimiize kadar
30.000 cesit pestisid hazirlanarak yaklagik
1000 cesit kimyasal bir ¢ok geligmis iilkede
ruhsatlandirilmigtir.  Bdylece  zararhilarla
miicadelede biiyiik olanaklar saglanmistir.
Pestisidlerin  hagerelere yonelik etkileri
oldugu gibi ayn1 zamanda insana ve ¢evreye
yonelik olumsuz etkileri de mevcuttur. Son
yillarda bu kimyasallarin ekosisteme olan
zararlar1 bilindiginden biyolojik miicadele,
kiiltiirel miicadele ve mekanik miicadele gibi

kontrol yontemleri giderek
yayginlagmaktadir. Zararl bocek
populasyonlarinda  insektisitlere  kars1

direncin ekolojik genetiginin calisilabilmesi

ve biyolojik miicadele stratejilerinin
gelistirilebilmesi i¢in dirence neden olan
genlerin teshis edilmesi ve metabolizmasinin

anlasilmas1 gerekmektedir.
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