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Boceklerde Kutikiulanin Yapisi, Deri Degistirme Ve
Diflubenzuron’un (DFB) Etkileri

Haluk OZPARLAK'

Ozet: Bu derlemede, kiitikillaya etki eden insektisitlerin etkilerine bir giris olarak, bocek
katikilasinin yapisi, fonksiyonlari, biyokimyasi ve deri degistirme siklusu 6zetlenmis,
kitikila Gzerinde etkili bir insektisit olan diflubenzuron’un (DFB) bocekler Uzerindeki etki
sekli agiklanmistir.

Anahtar Kelimeler: Kutikila, deri degistirme, diflubenzuron (DFB), kitin sentez inhibitoru.

The Structure Of Cuticle, Moulting And Effects Of Diflubenzuron (DFB) In

Insects

Abstract: In this review, the functions, structure and biochemistry of the insect cuticle in
relation to the moulting cycle were briefly summarised as an introduction to the actions of
insecticides that act on the cuticle, and effects of diflubenzuron (DFB) on insects were
explained.
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Girig

Gindmizde =zararh boceklere karsi biyolojik micadelede arzu edilen sonuglara
ulasilamamasi kimyasal insektisitlerin yaygin bir sekilde kullaniimasina sebep olmaktadir. Kimyasal
insektisitler hem tarla sartlarinda hem de depolarda zararli bocek populasyonlarinin kontroliinde
cok degerli olmalarina ragmen, bunlarin rastgele kullanimi faydali bdceklerin yok olmasiyla
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sonuglanmakta ve cevresel zararlara yol agmaktadir. Bunun da otesinde, pek c¢ok bodcekte
insektisitlere karg! direng gelismektedir. Bu problemler, gevreye ve hedef olmayan hayvanlara daha
az toksik olan alternatif kontrol ajanlarinin 6nemini artirmaktadir. Bu sebeple boceklerde
metamorfozu ve deri degistirmeyi bozarak 6lime yol agan ve uglncli nesil insektisitler olarak
adlandirilan bocek blylime regulatorleri (Insect Growth Regulators-IGRs) blylk ©6nem
kazanmaktadir. Bocek bluyUime regulatorleri genellikle kitin sentez inhibitort, juvenil hormon
analogu ya da ektizon agonisti seklinde etki eder [1, 2].

Kitin sentez inhibitdrleri (chitin synthesis inhibitors-CSls), diger arthropodlarda oldugu gibi
bdceklerde de ekzoiskelet rolinu uUstlenmis olan kutikulayr hedef alir. Bbocekler diginda bazi
canlilar, 6rnegin salyangozlar, kabuk bigiminde sert bir dis iskelete sahiptir fakat deri
degistirmeksizin blylyebilirler. ClUnki kabuk kenarina madde ilavesiyle blyime saglanir.
Blaylimenin bu tipi bdcekler igin s6z konusu dedildir. Bu sebeple bdcekler deri degistirmek
zorundadir. Kitin sentez inhibitdrleri boceklerin deri degistirme yeteneklerini baskilayarak etkilerini
yaparlar. Kitin sentez inhibitorlerinin kitikilayr hedef almasi kitikilanin kimyasiyla ilgilidir.
Boceklerde prokiitikilanin yaklasik % 20-50'si kitindir [3]. Ornegin, Tenebrio molitor L. larvalarinda
katikilanin  %31.3'U, Galleria mellonella L. (Lepidoptera: Pyralidae) larvalarinda kutiktlanin
%38.3'0 ve Phormia terranovae (Diptera: Calliphoridae) larvalarinda kutikilanin %59.5'i kitinden
olusur [4]. Kitin, bécek kitikllasinda yaygin olarak bulundugu ve mantar hiicre duvari, Molluska ve
Annelidler hari¢ diger canlilarda nispeten ¢ok az bulundugu icin segici insektisitler olan kitin sentez
inhibitorlerine iyi bir hedef olusturur.

Son yillarda pek ¢ok entomolojist bdceklerin kitikilaya sahip olmalari sayesinde kontrol
altina alinabileceklerine inanmaktadir. Bu makalede bu gdrusu destekleyen bilgiler 6zetlenecektir.

1. Kitikilanin Fonksiyonlari

Kas gucunin en faydali sekilde kullanilabilmesine izin veren bir dis iskelet fonksiyonu
Ustlenmis olan katiktlanin ikinci dnemli gorevi bocedi dis ortamdan korumasidir. Bécekleri viicuda
girebilecek infekte edici mikroorganizmalara, parazitlere ve predatérlere karsi koruyan bir viicut
zirhi olan kutiklla ayni zamanda bdcegin i¢ dokulari ve dis ortam arasinda su, iyon ve insektisit gibi
maddelerin gegisine engel bir bariyerdir [3, 5]. Bazi yazarlar boceklerin karasal hayvanlar gibi
evrimlerindeki bluyUk basarilarini su gegirmeyen bir kitikilaya sahip olmalari gergegine baglamigstir
[6]. Kitiklla sadece tum vicut dis yluzeyini értmekle kalmaz ayrica trake sistemi, ilk ve son
bagirsak gibi viicut icine uzanan organlari da orter [5].

2. Kiitikiilanin Yapisi

Genel olarak omurgasiz hayvanlarda viicut 6rtlisi (integiiment), bazal membran (zerine
yerlesmis tek sirali hiicrelerden olusan epidermis tabakasi ve epidermisin salgisiyla olusan kutikula
tabakasindan olusur [7]. integiimentin en dnemli kismini olusturan kiitikiila, béceklerde dis yiizeye
paralel dizlemde tabakali bir yapiya sahiptir (Sekil 1). Bu durum kitikiilanin yassi epidermal
hicrelerden olusan devaml bir yapiya sahip epidermis tabakasi tarafindan salgilanmasi ile
aciklanabilir. Epidermal hucreler yeni kitikulayr salgilama aktiviteleri boyunca prizmatik sekle
doénuisurler [8-10]. Epidermal hicreler viicut boslugundan homojen ve devamli bir yapi gosteren
bazal membranla ayrilir [11, 12]. Bdceklerdeki epidermis tabakasi 6zel olarak hipodermis adini da
alir [7]. Epidermisin salgiladidi ilk tabaka en distaki epikitiktladir. Daha sonra salgilanan i¢ tabaka
prokutikiila adini alir. Kitin ihtiva etmeyen epikitikilada kdtikilin, mum ve sement olmak Uzere (g
tabaka ayirt edilir [5, 13]. Mum ve sement tabakalari kutikilinin dis yluzeyinde olmalarina ragmen
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kutikilinden sonra salgilanir. Mum kutiktlayr prokitikilada por kanallari, epikitikilada ise 6zel
mum kanallari vasitasiyla gecer. Mumu kaplayan sert bir koruyucu tabaka olan sement, cogunlukla
Verson’s bezleri olarak adlandirilan 6zel bezlerden deri degistirme boyunca kutikUlanin dig
yuzeyine akitilir [6,11]. Prokiitikiila ekzo- ve endokiitikiila olmak tzere iki esas tabakadan meydana
gelir. Ekzokutiktla kitikilaya sertlik, endokutikila ise elastikiyet verir [13]. KutikGlanin en kalin
tabakasi olan endokutikila 11k mikroskobik dizeyde lamelli bir yapi gosterir [9, 10]. Bazi
boceklerde ekzokutikilanin yerinde ya da endokitikiila ve ekzokiitikiila arasinda ilave bir tabaka
bulunur. Kendine has boyanma ile belirlenen bu ince tabaka mezokdtiktla adini alir [5, 12, 13]. Son
olarak, kuitikila ve epidermis arasinda mukoid bilesimli ve kuitikila ile epidermal hcreleri
birlestirmeye yarayan bir tabaka daha vardir. Bu tabaka subkutikila adini alir [12, 13].

sement

= —gutikalin

pre-ekdisial ktiklla
(ekzoktikila)

______________ ~prok Utiktla

post-ekdisial kitikla
(endok tiklla)

kan

Sekil 1. Bocek kutikllasinin sematize edilmis yapisi.

Prokutiktlanin ince yapisi incelendiginde sekilsiz bir protein matriks ve bu matriks igine
gbmulmus matrikse goére daha sert ve ince olan kitin fibrillerden meydana geldigi goéralir. Cok
sayidaki bocekten elde edilen yiksek buyiltmeli elektron mikrograflarinda kitin mikrofibrillerinin
¢aplarinin 2.8 nm, boylarinin ise um ile Ol¢llebilecek kadar uzun oldugu goérdimustur [3, 6].
Kdtiktlanin maruz kaldigi gerilimlerin ¢ogu dis yuzey duzlemindedir. Bu sebeple bir kabuk gibi
davranmak zorunda olan fibrilli yapidaki kitikila icin en ekonomik diizenlenme, fibrilleri dis ylzey
dizleminde yonlendirme olacaktir. Fiberglasin (cam yini) yapisi kitikila yapisi igin gizel bir
Ornektir. Fiberglasta sertlesmis cam fibrilleri rasgele olarak dis yuzey dizleminde yonlendirilmigtir.
Bocek kutikulasinda ise fiberglastan farkli olarak kitin mikrofibrilleri son derece organize olmus
helizoidal bir sirada diizenlenmistir. Kitin mikrofibrillerinin pes pese gelen her bir tabakasi goreceli
olarak saat ydénunln tersine birka¢ derece cevrilmistir (Sekil 2-a). Bu yolla dis ylzey dizleminde
her yonde yonlendirilmis mikrofibriller iceren ve tim yonlerde kuvvetin ayni dagitildigi bir yapi insa
edilmis olur [3, 6].
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Dusey kesitlerdeki elektron mikrograflarinda yukarida bahsedilen helizoidal yapinin
kutikllada parabolik egriler olarak gérindigu ve sekil 2-b’de goéruldaga gibi her bir parabolin géz
yaniltici bir sekilde bir lamel ya da bir tabaka goéruntisine yol agtigi bildirilmistir [14]. Bununla
birlikte, kutikilanin tamaminin helizoidal olmadigi, o6zellikle pek c¢ok ergin bdcekte kitin
mikrofibrillerin rastgele yonde yodnlendirilmis kitikiila bolgelerine sahip oldugu da bildirilmistir [6,
14].

Sekil 2. a) Bdcek kitikulasinda kitin mikrofibrillerin helizoidal dizenlenmesi b) Endokutikilada
parabolik egriler ve olugan lamelli gértnti (Bu sekilde iki lamel goérilmektedir) [Locke
(1974) ve Reynolds‘dan (1987) degistirilerek).

3. Kiitikiilanin Biyokimyasi

Kdtikula mikrofibrilleri azotlu bir polisakkarit olan kitinden yapilmistir. Kitin, g (1-4) diizeninde
birbirine baglanmis N-asetilglukozaminin basit bir polimeridir (Sekil 3-a). Kitinin Gg¢ kristal formu
bilinmektedir. Bunlar; a,  ve y formlandir [13]. Bunlardan yalnizca o-kitinin arthropod vicut duvari
kitiktlasinda bulundugu bilinmektedir. Bununla birlikte, her i¢ formun bécek bagirsaginin peritrofik
zarinda bulundugunun tespit edilmesi kitin sentez inhibitdrlerinin etkisi g6z 6ntne alindijinda
Onemli bir noktadir [6].

Her bir kitin mikrofibrili, muhtemelen birbirleriyle hidrojen baglariyla baglanmis ve birbirlerine
paralel 18-21 kitin molekllinden yani poli-N-asetilglukozamin zincirinden meydana gelir [3]. Kitin
mikrofibrilindeki her bir polimer zinciri p (1-4) baglantisindan dolayi belirli bir ydne sahip olmasina
ragmen a-kitinin mikrofibrillerinde boyle degildir (Sekil 3-b ve ¢). Clinku her bir fibril ikili antiparalel
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poli N-asetilglukozamin zincirleri igerir. Bu yapinin kitikilanin helizoidal yapisinin kendiliginden
yapilanmasinda 6énemli olabilecegi bildirilmistir [6].
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Sekil 3. a) Kitinin kimyasal yapisi b) Kitinin kristal formu c) Kitin mikrofibrillerin dizenlenigi
[Reynolds’dan (1987) degistirilerek].

Kitin sentezinin biyokimyasi sekil 4’de goéruldigu gibidir. Bu metabolik yola goére Kkitin
sentezinin temel birimi olan glukoz-6-fosfat enerji bakimindan zengin énci molekdl uridin difosfat-
N-asetilglukozamin’e (UDPAGA) donusturalir. Her bir N-asetilglukozam'’in yeni sentezlenen kitin
zincirine son transferinin bir lipit akseptér (muhtemelen dolisilfosfat) Gzerinden gergeklestirildigi ve
epidermal hiicre zarinda yerlesmis olan kitin sentetaz tarafindan katalize edilen bu son basamagin
epidermal hiicre zari ile iligkili oldugu diistinilmektedir. Bu durum kitin fibrillerin epidermal hucreler
icinde degil de epidermal mikrovilluslarin uglarindan blytdagune dair elektron mikroskobik
delillerle agiklanmaktadir [3, 6].

Katikulanin kitin diginda diger esas bileseni proteindir. “Arthropodin” adi verilen protein tim
prokitiktlanin % 25-40"in1 olusturur [15]. Arthropodin tek bir protein olmayip bir protein karigimidir.
Kutikilada ¢ok degisik yapidaki bir diger protein olan “resilin” elastik bir proteindir [13]. Kitikilada
kitin ve proteinin yani sira lipitler ve fenol tiirevleri de bulunur. Fenol tiirevleri kimyasal yan baglar
olusturarak veya kutikila matriksinin hidrofobitesini artirarak ya da muhtemelen her iki yolla
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kiutikilada kimyasal ve mekaniksel sertlik ve pekgok bdécekde renk olarak koyulagsmaya sebep
olurlar. Bu sUre¢ “sklerotizasyon” veya derinin kurutulmasi ile es anlamli olarak “tanenlesme” adini
alir [4, 13, 16]. Tanenlesme hem ekdisisden énce hem de sonra olusabilir.

Trehaloz

Glukoz

Glukoz-6-fosfat

Fruktoz-6-fosfat
Glutamin

Glutamik asit

Glukozamin-6-fosfat
Asetil-Co-A

Co-A
N-asetilglukozamin-6-fosfat

N-asetilglukozamin-1-fosfat
uTpP

PP

UDP-N-asetilglukozamin
(N-Asetilglukozamin),

\ UDP
(N-asetilglukozamin),.1

Sekil 4. Kitin sentezinin biyokimyasal yolu (Lipid akseptor dolisil fosfatin gerekli oldugu basamak *
ile gosterildi) [Reynolds’dan (1987) degistirilerek].

4. Deri Degistirme

Onceleri deri degistirmenin artik Griinlerin atiimasina hizmet eden bir salgi islemi oldugu
iddia edilmistir. Fakat katikilanin buyuk bir kismi viicuda tekrar geri emilir ve sadece sindiriimeyen
sklerotin ve kitikulin tabakalari atilir [13]. Béceklerin dis yuzeyini tamamiyla kaplayan kutikula ve
Ozellikle bas kapsuli larvanin blyimesini sinirlandirdidi igcin periyodik olarak degistiriimek
zorundadir. iki deri degistirme arasinda gecen zamana “birinci larva evresi”, “ikinci larva evresi” gibi
adlar verilir. Deri degistirme, dolayisiyla larva evrelerinin sayilari béceklere gore degisir. Evre sayisi
Apterygota’da 1, Diptera’da 3, Lepidoptera’da 5 (bazen 6-7) ve Ephemeroptera’da 22°dir [17].
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Bdcekler epidermislerini cevreye savunmasiz maruz birakmamak igin, deri degistirme daima
eski kutikdlanin altinda yeni bir katikGlanin biriktirilmesiyle meydana gelir. Deri degistirme, sekil
5'de gorilebilecedi gibi deri dedistirme siklusu olarak adlandirilabilecek bir olaylar zinciridir. Deri
degistirme siklusunun hemen hemen tiim evreleri boyunca kitin sentezinin olmasi kitin sentez
inhibitdrleri bakimindan énemli bir noktadir.

intermolt safhasinda (Sekil 5-a) kiitikiila kalinliginda énemli miktarda artis olur [9, 10, 11, 18,
19]. Kutikdladaki bu kalinlik artisi kitikilaya kutikilar lamel ilavesi seklinde agiklanmistir [20-22].
Bu safhada kdtikiila gogu kez katlanmalarin agilmasi ve fiziksel gerinmelerle yeterince buytalir ve
kutikGladaki ¢atlaklar ilave lamellerin salgilanmasi ve katlanmalarla dnlenir [6].

Deri degistirme siklusunun ilk olayr “apolisis” (Sekil 5-b) terimiyle adlandirilan eski
kutikiladan epidermisin ayrilmasidir. Epidermis ve kutikila arasindaki bosluk bir deri degistirme
sivisi ya da jeli ile doldurulur. Deri degistirme sivisi epidermal hiicreler tarafindan meydana getirilir.
Bazen Malpigi tiplerinden de salinir. Bu jel, eski kitikilay! yikacak proteaz ve kitinaz enzimlerinin
henliz inaktif oncullerini icerir ve eski kutikllanin igerigini yeniden kazanmayi saglar. Enzim
onclulleri yeni kitiktlanin epikitikila tabakasi tamamlanincaya kadar aktiflesmezler. Apolisisde eski
kidtikula hala bir ekzoiskelet olarak davranmaya devam eder. Bu safhayl epidermal hucrelerin
morfogenetik dizenlenmeleri, hicre bolinmesi (Sekil 5-c) ve yeni kitikilanin salgilanmasi takip
eder (Sekil 5-d). Eski ve yeni kitikila arasindaki bdlge “ekuviyal bosluk” adini alir. Buraya kadar
takip eden olaylar protorasik bezlerden (ventral bezler) salgilanan deri degistirme hormonu 20-
hidroksiektizon'un (20-EH) dolasimdaki ylkselen konsantrasyonu ile gergeklesir [6, 8, 9, 10, 13].

20-EH’un dolagimdaki konsantrasyonunun dusmesiyle deri degistirme sivisindaki enzimler
aktive edilir ve eski kutikilanin 6zellikle endokitikila kismi sindirilir (Sekil 5-e). Yeni kutikila
epikitikulasi ile enzimlerden korunur, ancak bu korunmanin temeli ¢ok iyi agiklanamamaigtir [6, 10].
Deri degistirme sivisinin yeni kitikila tarafindan rezorbe edilmesiyle ilgili gézlemleri bu koruma
roliyle bagdastirmak zordur. Deri degistirme sivisi ve kuatikllanin parcalanma Urunleri rezorbe
ediliyorken ayni zamanda yeni katikilanin bazi bdlgeleri pre-ekdisial tanenlesme sulreciyle
saglamlastirilir (Sekil 5-f/g) [6].

Her sey hazir oldugu zaman, deri degistiren bocegin eski kitikilay! ¢atlatan davraniglari
baglar. Bu olay “ekdisis” olarak adlandirilir (Sekil 5-h). Bocek i¢ basing ve yergekimi yardimiyla
kendini yavasca disari ¢cekerek eski kutikilasindan kurtulur [13]. Derinin yirtiima yeri turlere gore
degisiktir, cogunlukla kafanin dorsalinde ve kismen boyun kisminda olusan “T” seklinde bir yariktir.
Burada, ekzokitikila ya ¢ok zayif olusur ya da tamamen kaybolur [15]. Bununla birlikte, G.
mellonella larvalarinda yirtilmanin viicudun dorsal ve ventral kisimlarinin birlestigi lateral kisminda
g6zlendigi bildiriimistir [10]. Ekdisis olay1 bécekler igin potansiyel tehlikedir ve ¢ok erken meydana
gelmemelidir. Ekdisisin baslamasi 20-EH’un konsantrasyonunun azalmasina bagli olmakla birlikte,
Lepidopterler'de ilave olarak bir baska néropeptid hormon olan eklozyon hormonuyla da iligkilidir [6,
8].

Ekdisis ya tamamlandigi ya da devam etmekte iken yeni kutikila tanenlesir (Sekil 5-i). Post-
ekdisial tanenlesme ise yine ndropeptid bir hormon olan bursikon tarafindan baslatilir. Ekdisisi
takiben prokitikilanin biriktirilmesi devam eder. Daha énce belirtildigi gibi intermolt safhasinda
kitikdla kalinligi bir sonraki apolisis safhasina kadar artar. Ekdisisten 6nce salgilanan tabaka
ekzokutikula, ekdisisden sonra salgilanan tabaka endokutikila olarak tanimlanir [6, 8, 13].
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Sekil 5. Boceklerde genel olarak deri degistirme siklusu a) intermolt safhasinda kiitikila
salgilanmasi b) Apolisis safhasi c) Epidermisde hiicre boélinmeleri d) Yeni kitiktlanin
salgilanmasi e) Deri degistirme sivisinin aktive olmasi f) Pre-ekdisial tanenlesme g) Deri
degistirme sivisinin rezorbsiyonu h) Ekdisis i) Post-ekdisial tanenlegme j) intermolt
safhasinda kutikila salgilanmasi [Reynolds’dan (1987) degistirilerek].

5. Diflubenzuron’un Bécekler Uzerindeki Etkisi

Diflubenzuron (DFB) kitin sentez inhibitori olarak etki eden ilk insektisittir ve benzoyiliire
(benzoyilfenilire, asilire) grubu insektisitler iginde yer alir [23]. Kimyasal formili C44HgCIF,N,O,
olan DFB, PH 60-40, TH 60-40, [N-(4-chlorophenyl)-N"-(2,6-difluorobenzoyl) urea] adlariyla da
bilinir [3]. Dimilin 25 WP, Kitinaz 25 WP ve Dimilin SC 48 etkin maddesi DFB olan ruhsath tarim
ilaglaridir [24]. Dinya Saglik Orgitiu tarafindan “Givenli Bilesikler” sinifinda grublandirilan
diflubenzuron 6zellikle elma i¢ kurdu, seftali filiz glivesi, amerikan beyaz kelebegi, fistik géz kurdu,
cam kese tirtili gibi zararlilarin micadelesinde yaygin olarak kullanilir [25, 26]. Mide etkili bir
insektisit olan DFB’un bal arilarina, predatdér bdceklere ve parazitlere tehlikesi yoktur. Baliklara,
kuslara ve memelilere disik toksititeye (LDsg siganlar igin 10.000 mg/kg) sahiptir. Omurgali
hayvanlar lGizerinde dogrudan dogruya bir etkisi gézlenmeyen DFB, omurgali hayvanlar tarafindan
vicuda alindiktan sonra yan etkileri olmaksizin detoksifiye edilir daha sonra idrar ve fegese niifuz
eder [27-29].

DFB’un bdcekleri zehirleme belirtileri diger bdcek biylime regulatorleri ile benzerdir.
DFB’dan etkilenen larvalarin morfolojik olarak en karakteristik 6zelligi kiitikilalarinda gatlama, asiri
renk koyulagsmasi, hemolenf kaybi, hareketsizlik ve gelisim inhibisyonudur [30-33]. Cok dusuk
dozlardaki DFB, olgun Tribolium larvalarinin vicut agirhginda énemli oranda azalmaya sebep
olmustur [34, 35].

DFB’dan etkilenen bdcek deri degistirme zamani gelene kadar nispeten normal bir sekilde
gelisimini surdlrerek canh kalir. Her zamanki gibi deri degistirme siklusunu baglatir, fakat ekdisis
safhasi geldigi zaman zayif diser ve eski kitikilayl atmayi basaramaz. Codu kez etkilenen
bdcekler intersegmental zar gibi yeni kutikllanin zayif oldugu bir yerden kuitikilanin ¢atlamasiyla
parcalanirlar [3, 6]. Bu semptomlarin yeni kitikiilanin sentezlenmesinin engellenmesinden
meydana geldigi kesin olarak belirlenmigtir. Yeni katikilanin olusumu tamamiyla dnlendigi zaman
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bile mevcut kutikila hala ekzoiskelet fonksiyonunu yerine getirebilir. Boylece eski kitikilanin atiima
zamani gelene kadar bocek fizyolojisi nispeten normal bir sekilde devam eder. Bocek, DFB
etkisiyle normal hareket aktivitesinde kendini destekleyemeyecek kadar zayif olan yeni
kutikilasindan dolayl atilacak deriden kurtulamayacak, atmaya tesebbis ettiginde o6lumcil
zararlara maruz kalacak ve yavas yavas dlecektir [6, 36, 37].

Katikila sekresyonunu bozan DFB béceklerde hem larva hem pupa hem de ergin devrede
kitikila kalinligi Gzerinde 6nemli oranda etkilidir. DFB ile muamele edilmis ergin cekirgelerin
kitikila kalinhgr saglikh ¢ekirgelerin kitikilasinin sadece 1/7’si kadar olabilirken [36], DFB etkisiyle
T. molitor pupalarinin kutikila kalinhdi yaklasik %80, erginlerinin kitikila kalinhdi %25-40 oraninda
azalmistir [38]. DFB, Manduca larvalarinda kontrol grubuna kiyasla kutikila kalinh@ini 1/3 oraninda
[31], Spodoptera littoralis Boisd. larvalarinin torasik kutikila kalinligini %20, abdominal kiitikila
kalinhgini %10-22 oraninda [39], Leptinotorsa decemlineata (Say) larvalarinin prokutikila
kalinhdini %50’den daha fazla oranda [40] ve G. mellonella larvalarinin kitikila kalinligini yaklagik
%50 oraninda azaltmistir [33].

DFB’un normal kitikila olusumunu engellemesi kitikiladaki kitin miktarinin indirgenmesine
baglanmistir. DFB etkisiyle kitin sentezi kinkanath bir bécek olan L. decemlineata’nin erginlerinin
elytra’'sinda %81 ve vicudun diger kisimlarinda %74 oraninda [41], ayni tlrln larvalarinda ise
%35-63 oraninda [40] inhibe edilmistir. Lymantria dispar (L.) larvalarinda DFB uygulandiktan sonra
endokutikilada kitin miktari %33 oraninda kantitatif olarak azalirken [42], Mythimna seperata
(Walker) ve Agrotis ypsilon Rottem turlerinin larvalarinda kitikilada %50 oraninda bulunan kitin
miktar1 %18’e dusmustar [43].

Onceleri DFB’un kiitikiilanin diger bilesenlerini etkilemedigi diistinilmistir. DFB’un kitikdlar
protein sentezi ve protein miktari Uzerinde etkili olmadi§i bildiriimekle birlikte [3, 41, 44], L.
decemlineta larvalarinda kitin sentezi ile birlikte protein sentezini de %14-39 oraninda inhibe ettigi
gosterilmigtir [40]. DFB’un ayrica endokutikilada lipit miktarinda artmaya [42], glukoz miktarinda
ise azalmaya sebep oldugu bildirilmistir [45]. DFB’un belirtilen bu etkilerinin yani sira epidermisin
tim sentez aktivitesini durdurdugu, hatta epidermal hicrelerde mitoz bélinmeyi ve DNA sentezini
engelledigi bildirilmistir. Ancak bir gorise goére DFB’un hicre bdlinmesi ve DNA sentezini
engellemesi, kitin sentezini inhibe etmesi i¢in gereken dozdan daha ylksek dozlarda so6z
konusudur [6, 38, 44].

DFB’un orta bagdirsag! astarlayan ve aginmalardan koruyan ekstrasellller bir yapi olan
peritrofik zarin yapiminda da etkili oldugu bilinmektedir. Her besin aliminda yeniden yapilan,
bagirsak limenindeki besini ¢evreleyen ve besinin verimli bir sekilde kullaniimasini saglayan
peritrofik zar, daha ¢ok y formu olmak Uzere kitinin her tg formunu da ihtiva eder [6, 15]. Peritrofik
zarin yapisinin bozulmasi sindirim fonksiyonunu etkileyecek ve bdceklerde bilylime ve gelismeyi
engelleyecektir. DFB ile beslenen Locusta migratoria’da peritrofik zar olusumu %70 oraninda
indirgenmistir [46]. Mamestra brassicae L. larvalarinda DFB etkisiyle pupasyon engellenmis ancak,
orta bagirsak epitel hiicreleri Gzerinde kontrol grubu ile kiyaslandiginda morfolojik olarak dnemli bir
fark gézlenmemistir. Bununla birlikte DFB, orta bagirsak peritrofik zarinda kitin sentezini 6nemli
derecede inhibe etmistir [47]. DFB’un M. Brassicae larvalarinin orta bagirsak peritrofik zarinda kitin
sentezini kitikiladaki kadar bariz olmamasina ragmen inhibe ettigi, ancak DFB’un insektisit olarak
oldirucu etkisinin  peritrofik zar olusumundaki inhibisyondan ziyade kitikila olusumundaki
inhibisyona bagl oldugu belirtilmistir [48]. Bu durum DFB’un sekonder insektisit etkisini gosterir.
DFB'un L. dispar, Lymantria monaco, Boarmia bistortata ve M. brassicae larvalarinin orta bagirsak
epitel hicreleri Uzerinde etkisi olmadidi bildiriimekle birlikte [42, 47], Agrotis segetum (Denis et.
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Schiff), Chironomus decorus, Tanypus grodhausi ve G. mellonella larvalarinin orta bagirsak epitel
hiicrelerinde vakuoller ve morfolojik deformasyonlar gibi ¢esitli anormallikler gézlenmistir [32, 49,
50].

DFB, ergin disi béceklerde steriliteye sebep olmaktadir. Embriyolar normal gelismelerine
ragmen, kutikila sekresyonu bozuldugu igin yumurtadan gikmay1 basaramaz [6]. Callosobruchus
maculatus (F.), Ostrinia nubilalis (Hbn.), Leucoptera meyricki, T. molitor ve Cydia pomonella’in hem
duyarli hem de direngli soylari tzerinde yapilan ¢alismalarla DFB’un ovipozisyonu ve yumurtadan
¢lkma oranini azalttigi gosterilmistir [51-55].

6. DFB’un Kitin Sentezi Uzerindeki Etkisi

DFB’un oncelikli etkisinin kitin mikrofibrillerin sentezini 6nlemek oldugu kesin olarak
bilinmektedir. Bu etki sekli izerinde degisik gérisler vardir. Onceleri DFB’un kitin sentezinin son
safhasinda dogrudan dogruya kitin sentetaz (CS) enzimini inhibe ettigi distindlmustur [56]. Sekil
4’den hatirlanacagi gibi CS, mevcut kitin polimer zincirlerine UDPAGA monomerlerini ilave etmeyi
katalizler. Radyolojik olarak etiketlenmis dnculler kullanilarak yapilan ¢alismalar géstermektedir ki,
DFB ile zehirlenme UDPAGA birikmesine yol agar. CS inhibe ediliyorsa beklenen sonucun bu
olmasi gerekir. Ancak hem integiimentten elde edilen CS (yani kitikdlar kitin sentezinden sorumlu)
hem de bagirsaktan elde edilen CS’ a (yani peritrofik zarin kitin sentezinden sorumlu) ait serbest
hlcre preparasyonlari ile yapilan ¢alismalar bu gérisu desteklememektedir [3, 6].

Bir diger goruse gore DFB’un, kitini yikan kitinaz enziminin ekspresyonunu indiike ettigi ileri
surdlmustur. Ancak DFB’un kitinaz seviyesini yukseltmedigi ve zehirlenen bdceklerin katikdlalarinin
ince yapisina ait gdzlemler bu géristn tutarsiz oldugunu ortaya koymustur [6].

DFB’un UDPAGA gibi monomerlerin epidermal hicreler iginde Uretim yerlerinden son
reaksiyon yerine tasinmasini (tahminen epidermal mikrovilluslarin apikal zarinda) bloke ederek kitin
sentezini 6nledigine dair gorusler ilgi gceken son teorilerdendir. Hem kitin sentezi hem de DNA
replikasyonu tzerinde DFB’un etkilerinin nikleozid tasinmasinin inhibisyonundan kaynaklanacagi
disindlmektedir. Boyle bir etki mimkinddr. Cinki yapisal olarak DFB’a benzeyen bazi
ditiokarbonilatlarin memeli hiicrelerinde bdyle substratlarin tagsinmasini inhibe ettigi bildiriimistir [56,
6]. DFB’'un bu mekanizma ile etki ettigine dair bazi deliller M. brassicae larvalarinin orta bagirsak
epitel hicreleri Gzerinde [14C]UDPAGA kullanilarak yapilan calisma ile desteklenmektedir [47].
Bununla birlikte epidermal hicre dis ylizeyinde deneysel olarak girisin ¢ok zor oldugu kabul edildigi
icin integlimentteki kitin sentezinin benzer yolla etkilenip etkilemediginin anlasiimasinin gii¢ olacagi
dusindimektedir.
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