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Ozet. Bu calismada, profenofos insektisitinin genotoksik etkileri, Drosophila melanogaster’de somatik mutasyon
ve rekombinasyon testi (SMART) ve insan periferal lenfosit hiicrelerinde mikroniikleus (MN) testi ile arastirilmistir.
Bu maddenin olast genotoksik etkilerinin giderilebilmesi i¢in de kugburnu (Rosa canina) bitkisine ait su ve etanol
ekstreleri kullanilmugtir.

SMART i¢in D.melanogaster’in kanat preparatlar: incelendigi zaman, profenofosun artan konsantrasyonuna (0,025,
0,05, 0,075 ve 0,1ppm) bagl olarak normal kanat fenotipinde mutasyon frekansinin arttigi 6zellikle en yiiksek
uygulama grubunda (0,1 ppm) bu artigin pozitif etkili (+) oldugu goézlenmistir (P<0,05). Serrat kanat fenotipinde ise
mutasyon frekansindaki artig tiim uygulama gruplarinda 6nemsiz etkili (i) bulunmugtur (P>0,05). Kusburnu
bitkisinin su (RCsu) ve etanol (RCeta) ekstreleri, profenofosun en yiiksek konsantrasyonu (0,1 ppm) ile birlikte
uygulandig1 zaman (profenofos+ RCsu/RCeta) mutasyon frekansindaki artisin azaldigi ve bunun da istatistiksel
olarak 6nemli oldugu gozlenmistir (P<0,05).

Bu ¢aligmada, farkli konsantrasyonlarda in vitro profenofos uygulamasi (0,25, 0,5, 0,75 ve 1ppm) ile insan periferal
lenfosit hiicrelerinde mikroniikleus frekansinin artti1 ve niikleer béliinme indeksinin (NBI) azaldig1 da goriilmiistiir
(P<0,05). Ancak profenofos+RCsu ve RCeta uygulamalari ile mikroniikleus frekans: diiserken NBI degeri de kontrol
grubuna yaklagmigtir (P<0,05).

Anahtar Kelimeler: Drosophila melanogaster, Profenofos, SMART, Mikroniikleus, Rosa canina

The Usage of Rosa canina L. Extracts As a Natural Anti-Genotoxic Agents Against the
Genotoxicity of Profenofos on Somatic Cells by Different Test Systems

Abstract. In this study, the genotoxic effects of profenofos insecticide were investigated with the somatic mutation
and recombination test (SMART) in Drosophila melanogaster and the micronucleus test (MN) in human peripheral
lymphocytes. The water and ethanol extracts of rosehip plants (Rosa canina) were used to remove possible genotoxic
effects of this substance.

When the wing preparates of D.melanogaster were examined for the SMART, it was observed that mutation
frequency in normal wing phenotype increased depending on doses of profenofos (0,025, 0,05, 0,075 ve 0,1ppm)
and this increase was positive effect (+) in the highest application group (0,1 ppm), especially. The increase in
mutation frequency of the serrate wings phenotype was found insignificant (i) in the all application groups (P>0,05).
When the water (RCwitr) and ethanol (RCeth) extracts of the rosehip plants were applied together with the highest
application concentration of profenofos (profenofos+ RCwtr/RCeth), it was observed that the increase in the
mutation frequency decreased and this decrease was statistically significant (P<0,05).

In this study, the mutation frequency increased and nuclear division index (NBI) decreased in the human lymphocyte
cells with in vitro profenofos application in the different concentration were showed (P<0,05). But as the MN
frequencies decreased, NBI values approached to control group with profenofos+RCwtr and RCeth applications
(P<0,05).
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Farkli Test Sistemleri ile Somatik Hiicrelerde Profenofos Genotoksisitesine Karsi

1. GIRIS

Diinya niifusunun hizli artisi ile birlikte besin ihtiyaci da artmis ve bu durum teknolojik
gelismelere paralel olarak insanlari yeni arayislara yonlendirmistir. Tarimsal {iretimi artirmak i¢in
tarim zararlilart ile etkin miicadele de benimsenen yontemlerden birisi olmustur. Bu amagla
pestisit adi verilen gesitli kimyasallar gelistirilmistir. Pestisitler igerisinde zararlilara karsi en

yaygin olarak kullanilan grup insektisitlerdir.

Profenofos, Diinyada zirai ve evsel amagli olarak kullanilan genis spektrumlu organofosfat
insektisitlerden birisidir [1]. Pamukta, meyve agaclarinda ve sebzelerde bocekleri ve akarlart
kontrol etmek amaciyla kullanilir [2, 3]. Ismail et al. [4]’a gore, zooplanktonlar ve bdcekler
iizerinde yiiksek, baliklarda orta, memelilerde ise diisiik diizeyde toksik etkiye sahiptir. Cesitli
arastirmacilar tarafindan profenofosun farelerde kromozomal bozukluklara yol agtigi, sicanlarin
polikromatik eritrositlerinde mikroniikleus frekansini artirdigi [5], insan periferal lenfosit
hiicrelerinde de kromozomal kiriklara, gaplara ve DNA hasarlarina neden oldugu bildirilmistir
[6]. Benzeri DNA hasarlar1 profenofosa maruz kalan Rana spinosa kurbaga iribaslarinin

alyuvarlarinda da tespit edilmistir [7].

Gilinlimiizde insanlarda dahil pek ¢ok organizma, insektisitler gibi ¢esitli kimyasal maddelere
maruz kalabilmektedir. Bu kimyasal maddelerin etkilerini giderebilmek igin sifali bitkilerden
siklikla faydalanilmaktadir. Ozellikle farmakognozide farkli bitki tiirlerine ait etken maddelerin
ilag sanayinde kullanimina iligkin ¢aligmalar hizla ilerlemektedir. Principe [8] ¢ gore, gelismis
iilkelerde regete ile satilan ilaglarin yaklasik % 25’1 bitkisel kokenlidir ve sifali bitkiler hem
tedavide hem de ilag yapiminda 6nemli yer tutmaktadir [9]. Giilgiller (Rosaceae) familyasi
icerisinde yer alan kusburnu (Rosa canina L) bitkisi de soguk alginlig1, grip [10], romatizma [11],
diyabet [12], oksiiriik [13] gibi ¢esitli hastaliklarinin tedavisinde kullanilan gifali bitkilerden
birisidir. Fenolik bilesikler ve C vitamini bakimindan zengin olan bu bitki [14, 15, 10], gesitli

arastirmacilar tarafindan antioksidan olarak kabul edilmektedir [16].

Bu calismada, organofosfat insektisitlerden olan profenofosun genotoksik etkileri D.
melanogaster’de in vivo olarak somatik mutasyon ve rekombinasyon testi (SMART) ile insan
periferal lenfosit hiicrelerinde de in vitro olarak mikroniikleus (MN) testi ile aragtirilmistir. Ayrica
profenofosa ait olasi genotoksik etkilere karst kusburnu bitkisinin su ve etanol ekstrelerinin

antigenotoksik olup olamayacagi da ayni test teknikleri kullanilarak incelenmistir.
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2. MATERYAL ve METOT
2. 1. Kullamlan kimyasal maddeler

Bu ¢alismada kullanilan profenofos (CAS No; 41198-08-7), etil metansiilfonat (EMS, CAS
No; 62-50-0), sitokalasin (CAS No; 14930-96-2), metanol (CAS No; 67-56-1), etanol (CAS No;
64-17-5) ve asetik asit (CAS Noj; 64-19-7) Sigma, giemsa (Cat No: 109204) Merck, dimetil
stlfoksit (DMSO, CAS No; 67-68-5) Riedel ve kromozom B (Cat No; F 5023) Biochrom

firmalarindan satin alinmstir.
2. 2. Somatik mutasyon ve Rekombinasyon testi

Bu test icin, D.melanogaster’in korelmis kanat kilina sahip flr® (flare) ve ¢oklu kanat kilina
sahip mwh (multiple wing hear) mutant soylar1 kullanilmistir [17]. Virgin flr* @9 ile mwh 33
caprazlanmasindan elde edilen 72+4 saatlik trans-heterozigot larvalar, dort farkli dozda
profenofos (0,025, 0,05, 0,075 ve 0,1ppm) ve kusburnunun su (RCsu) ve etanol (RCeta)
ekstrelerini iceren hazir Drosophila besiyerine alinmistir. Profenofos ve profenofos+kusburnu
ekstrelerini iceren uygulama gruplar1 diginda negatif kontrol grubu olarak profenofosun ¢oziiciisii
olan %1 DMSO, pozitif kontrol grubu olarak da 1 mM EMS kullanilmistir. Tiim uygulama
gruplar i¢in erginlesen bireylere ait kanat preparatlar1 hazirlanmis ve 151k mikroskobu (400X) ile
incelenmistir. Elde edilen veriler Frei and Wigler [18] tarafindan belirtilen yonteme gore

degerlendirilmistir.
2. 3. Mikroniikleus Testi

Bu test i¢in, insan periferal lenfosit hiicreleri kullanilmigtir. Sigara igmeyen, saglikli dort
farkli kisiden alinan heparinize kan, Kromozom B besiyeri igeren kiiltiir tiiplerine eklenmistir.
Kiiltiir tiipleri 37°C’de ii¢ giin siire ile inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyonun 24. saatinde
ortama profenofos ve kusburnu ekstreleri, 48. saatte ise sitokalasin eklenmistir. 72. saatte
inkiibasyon bitirilmistir. Kiltiir tiipleri, hipotonik soliisyondan ve 1/3 oraninda asetik asit /metanol
igeren tespit ¢Ozeltisinden gegirilmis ve santrifiij edilmistir. Siipernatantlar atildiktan sonra
preparatlar hazirlanmistir. Her donér ig¢in 1000 biniikleuslu hiicre (400X) incelenmistir.
Mikroniikleus igeren hiicre sayisi ve mikroniikleus frekansi Fenech et al. [19]’a gore, niikleer

béliinme indeksi (NBI) ise Kocaman and Topaktas [20]’a gore belirlenmistir.
2. 4. Bitki Ekstrelerinin Hazirlanisi

Kusburnu meyveleri Erzurum’un Agkale ilgesi Kapikale koyiiniin 2000-2200m daglik

alanlarindan olgunlasma dénemi olan eyliil ayinda toplanmus ve tiir teshisi Atatiirk Universitesi,
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Fen Fakiiltesi, Biyoloji Boliimii Ogretim Uyesi Dog.Dr. Meryem Sengiil Koseoglu tarafindan
yapilmigtir. Kurutulan kusburnu meyve ve tohumlart blender yardimu ile 6giitiilmiistiir. Kusburnu
etanol ekstresini hazirlamak i¢in 6glitiilmis 6rnekler dort gilin etanolde bekletilmistir. Her giliniin
sonunda bitki-etanol karisimu filtre edilmis ve agiga ¢ikan ¢ozeltiden etanol uzaklagtirilmugtir.
Geriye kalan 0ziit etanol ekstresi (RCeta) olarak kullanilmistir [21]. Kusburnunun su ekstresi ise
Halici vd. [22] tarafindan uygulanan yontem baz alinarak hazirlanmistir. Buna gore; 200 ml distile
suya 100 gr 6giitiilmiis kusburnu konulmus ve bu karigim 50°C’ye ayarlanmig su banyosunda iki
saat tutulduktan sonra filtre edilmistir. Aciga ¢ikan ¢ozelti liyofilizatérden gecirilerek kusburnu
bitkisinin su ekstresi (RCsu) elde edilmistir. Daha sonra bu ekstrelere ait uygulama dozunun
belirlenmesi amaciyla 6n denemeler yapilmistir. SMART igin larval mortalite degerleri goz 6niine

alinarak %1°lik uygulama dozu, MN testi icin ise 100 ppm bitki ekstresi kullanilmistir.
3. BULGULAR
3. 1. Somatik Mutasyon ve Rekombinasyon Testinden (SMART) Elde Edilen Bulgular

Larval toksisitenin belirlenmesi i¢in farkli dozlarda uygulanan profenofos,
D.melanogaster’in 3. evre larvalarinda hayatta kalis oranlarini diistirmiistiir (Tablo 1). Tablo 1°de
de goriildiigi gibi DMSO negatif kontrol grubunda % 98 olan hayatta kalis orani, doz artisina
bagli olarak profenofosun en yiiksek uygulama grubunda (0,1 ppm) % 47’ye kadar diismiistiir. Bu

disiis istatistiksel olarak 6nemli bulunmustur (P<0.05).

Tablo 1. D.melanogaster’in 3.evre larvalarinda profenofosa bagl hayatta kalig ve 6liim oranlari.

Uypulama gruplarm Larva Larvachime  Hayaibia lahs
DRIE O] 100 o =l=a
PROFEHOFOE
00zs 100 2 a3
Q.05 100 11¢ a5
o075 100 a5 a5t
01 100 a3 47

Istabstild deferlendinneler zrap 101 yapalitoshir, Ao sidtord a farkh harflerls
gosterilen degerler p=0.05% zére Snemlidir.

SMART igin, farkli dozlarda profenofosa maruz kalan 3.evre larvalardan elde edilen ergin
bireylerin kanat preparatlari incelendigi zaman, normal kanatta doz artisina bagl olarak mutasyon
artis1 gdzlenmistir (Tablo 2). Oncelikle DMSO negatif kontrol grubunda kiigiik tek tip (KTT) klon
frekans1 0,11; biiyiik tek tip (BTT) klon frekans1 0,01; toplam mwh ve toplam klon frekanslari ise
0,13 olarak hesaplanmistir. EMS pozitif kontrol grubunda ise KTT frekans1 1,40; BTT frekansi
1,11; ikiz klon frekansi 0,18; toplam mwh frekansi1 2,51 ve toplam klon frekansi ise 2,69 olarak
bulunmustur. DMSO negatif kontrol grubu ile EMS pozitif kontrol grubu arasindaki fark
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istatistiki olarak 6nemlidir (P<0.05). Profenofosun ilk ii¢ uygulama grubunda ise (0,025, 0,05,
0,075pm) tiim klonlar i¢in hesaplanan mutasyon frekansina ait degerler, dnemsiz etkili (i)
bulunurken en yiiksek uygulama grubunda (0,1 ppm) bu degerler sirasiyla 0,24; 0,03; 0,26 ve 0,26
olarak belirlenmistir. DMSO negatif kontrol grubu ile karsilastirildiginda profenofosun en yiiksek
uygulama grubuna (0,1 ppm) ait KTT, toplam mwh ve toplam klon frekanslarindaki yiikselisler
istatistiksel olarak pozitif (+) 6nemli (P<0.05), BTT klon frekansindaki artig ise dnemsiz etkili (i)
bulunmustur. Ayrica DMSO negatif kontrol grubunda 0,512 olan KIF degeri EMS pozitif kontrol
grubunda 11,015°dir. Profenofosun en diisiik ve yiiksek uygulama gruplarinda ise bu deger
0,768’den 1,076’ya yiikselmistir (Tablo 2).

Serrat kanat i¢in yapilan degerlendirmelerde de DMSO negatif kontrol grubuna ait KTT,
toplam mwh ve toplam klon frekanslarinin tiimii 0,09; BTT klon frekanst ise 0,00 olarak
hesaplanmistir. EMS pozitif kontrol grubunda KTT frekans: 1,05; BTT frekans: 0,41; toplam
mwh ve toplam klon frekansi ise 1,46 olarak tespit edilmistir. ki grup arasindaki fark P<0.05
diizeyinde 6nemlidir. Profenofosun en yiiksek uygulama grubunda (0.1 ppm) ise KTT klon
frekansi 0,15; BTT klon frekans1 0,01; toplam mwh ve toplam klon frekanslari ise 0,18 olarak
belirlenmistir (Tablo 2). Negatif kontrol grubunda 0,358 olan KiF degeri de profenofosun en
yiiksek uygulama grubunda 0,666’ya yiikselmistir. Ancak negatif kontrol grubuna gore tiim klon
frekanslarinda yiikselis gozlenmekle birlikte istatistiksel olarak bu durum oOnemsiz etkili (i)
bulunmustur (P>0,05).

Tablo 2. Profenofos ve profenofost+kugburnu ekstrelerinin birlikte uygulamasi sonucu SMART i¢in elde edilen
degerler.

Uypulama  Kanat Kiciikiektp Bk elip iz Jom Tophmawh  Toplamldon Elbn

grubu sayin  (1-2 hirre) (=2 hikre) (nes) lon (nel) inditk=iyon
{(ppm) ) e} nef) _ med) _ fedom
Neo Fr D Mo Fr D Mo Fr D Mo Fr D Mo Fr D (KIF)
Hormmal kanat (sl | ] ] ] ] ]

Saf'su w6 (00E () o (0o & (008 & ([0/E) 03m
DMEC(%L &0 9 (01l 1 (0,0 0 (000 10 [M13) 10 (013) 0,512
EMS(lndd) 80 112 (1400 + 29 (L1 + 14 (@181 + 200 (251) + 215 (269 + 11015
FROFENORS

0,125 Moo12 01y i3 M 10 o115 O o1 15 mle i 078

0,05 M4 0l® i1 @ i o0 @om o115 @mw o115 0l i 078

0,175 Moo o0l® i3 MM 10 o117 oo 1 17 @02 i 0E7

0l Mmoo1e o2 o+ 2 o00% 100 @om 12 @O o+ A 0 o+ LK
FRO+BCsu 80 15 (019 1 2 (00 1 0O (@O0 1 17 @20 1+ 17 @20 i 087
FRO+RCeta 80 13 (006 1 3 (OOH 1 0 @) i 16 @20 1 16 (020 1 080
Serrat kanat (moechlTME) _ _ _

Safmu w3 (008 o (o0m 3 (08 300 0,2%
DMEQ(D) & 7 (009 0 (00m 7 00 708 0,358
EMS(lndd) 20 84 (105 + B[ (04D + 117 (1480 + 117 (146) + 595
FROFENORS

0,125 = 1 1 [ T N (111 Y R 9 oM i % 0l i 046l

0,05 Moo12 1y 10 O i 12 Mm% i 12 @15 1 064

0,175 = 1 (1 T O (11 12 M5 i 12 @15 1 084

0l Moo12 o0ly i1 oo i 13 M8 i 13 @18 1 068

DMEQ: diret] silftksit, ENE: et metansilfonat, Ho: on saps, Tr. fiekarns, T: mtatistiel sotuglann géstennn, +: pomhbf -
negatif’ 1 éven iz fhrl, nooarmom fakdds, p=005
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Kusburnu bitkisinin iyilestirici etkisini belirlemek i¢in RCsu ve RCeta ekstreleri bir kez de
profenofosun en yiiksek konsantrasyonu (0,1 ppm) ile birlikte uygulanmistir. RCsu uygulama
grubu i¢in hazirlanan kanat preparatlar incelendigi zaman normal kanatta KTT, BTT, toplam
mwh ve toplam klon frekanslar1 sirasi ile 0,19; 0,03; 0,21 ve 0,21; RCeta uygulama grubunda ise
bu degerler sirasiyla 0,16; 0,04; 0,20 ve 0,20 olarak tespit edilmistir. KiF degerleri ise RCsu
uygulama grubunda 0,871; RCeta uygulama grubunda ise 0,820 olarak hesaplanmistir. (Tablo
2). Profenofosun en yiiksek uygulama grubu (0,1 ppm) ile hem RCsu hem de RCeta uygulama
gruplarindan elde edilen degerler karsilastirildigi zaman; KTT, toplam mwh ve toplam klon
frekanslar1 yoniiyle azalmalar gézlenmistir (Tablo 2). Soyle ki; profenofosun en yiiksek uygulama
grubunda 0,24 olan KTT klon frekansi RCsu ve RCeta uygulama gruplarinda sirasiyla 0,19 ve
0,16’ya; 0,26 olan toplam mwh ve toplam klon frekanslar1 ise RCsu uygulama grubunda 0,21°e
ve RCeta uygulama grubunda 0,20’ye diismiistiir. Bu diistisler istatistiksel olarak negatif etkili (-
) bulunmustur (P<0,05). Serrat kanatta ise profenofosun en yliksek uygulama grubu pozitif etkili
bulunmadigi icin bitki ekstreleri ile iyilestirici etki ¢alisilmamustir.

3. 2. Mikroniikleus (MN) Testinden Elde Edilen Bulgular

Yapilan 6n caligmalar neticesinde profenofos igin 1 ppm’den daha yiiksek uygulama
gruplarinda biniikleuslu hiicre sayisinin yeterli diizeyde olmadigi goézlenmistir. Bu nedenle en
yiiksek uygulama grubu olarak 1 ppm ve diger uygulama gruplar1 da 0,25, 0,5 ve 0,75 ppm olmak
tizere belirlenmistir.

DMSO negatif kontrol grubunda 1,62 olan NBI degeri, profenofos’un en yiiksek uygulama
grubunda (1 ppm) 1,25e gerilemistir (Tablo 3). NBI degerinde gozlenen bu diisiis istatistiksel
olarak 6nemli bulunmustur (P<0.05). Kusburnu bitkisine ait iyilestirici etkilerin belirlenmesi igin,
profenofosun en yiiksek uygulama grubu (1 ppm) ile birlikte uygulanan RCsu ve RCeta i¢in ise
NBI degerleri sirasiyla 1,28 ve 1,30 olarak hesaplanmistir (Tablo 3). 1 ppm profenofos uygulama
grubunda 1.25 olan NBI degerinin, RCsu ve RCeta uygulama gruplarinda yiikseldigi ve bu
yiikselisinde istatistiki olarak dnemli oldugu gdzlenmistir (P<0,05).

DMSO negatif kontrol grubunda 0,725+0,24 olan ortalama MN frekansi ise tiim profenofos
uygulama gruplarinda artmigtir. Profenofos’un 0,25, 0,5, 0,75 ve 1ppm uygulama gruplarinda
ortalama mikroniikleus frekanslari sirasiyla 0.750+0,25, 0.825+0,40, 0.950+0,40 ve 1.025+0,60
olarak belirlenmistir (Tablo 3). Profenofosun en diisiik uygulama grubu (0,25 ppm) hari¢ diger
uygulama gruplarinda gézlenen bu artis istatistiksel olarak 6nemli bulunmustur (P<0.05). 1 ppm
profenofos uygulama grubunda 1,025+0,60 olan ortalama MN frekansi, RCsu ile 0.925+0,45’e,
RCeta ile de 0.900+0,48’¢ gerilemistir (Tablo 3). Profenofos + RCsu ve RCeta uygulama
gruplarina ait ortalama MN frekansinda gozlenen gerileme istatistiki agidan 6nemli iken (P<0,05),
RCsu ve RCeta uygulama gruplar arasindaki fark 6nemsizdir (P>0,05).

35



KASIMOGLU, UYSAL

Tablo 3. Profenofos ve profenofostkusburnu ekstrelerinin uygulamasi sonucu insan periferal lenfosit hiicrelerinde
olusan MN ve NBI degerleri.

Uypulama Inwelewen  Bindildeushu Ortalana Miildeer
{ppmd Hirresaym _ MNsaym = SH (%) = SH (NBD)
(1) (=) (3

DMEO (L) 4000 211 - 0,725:0,24 1520

EMZ ( 1ebd) 4000 g5 10 1 z27ooelzd 1,52°
FROFEMCORDS

0,25 4000 T - - 0,7 500,25" 1,55-1

0,5 4000 5101 - ogese0qot 1 45"

0,75 4000 ® 1 - posun40™ 157"

1 4000 302 - 1p2a0e” 125"

FROFENOFDE + EITSBURMU

FRO 1+ RCm 4000 B2 - pees0ast 122"

PRO 1+ Rieta 4000 % - - 0o00e0det 1,30"

T IYabrorid ks, & FL Sttt bata; * LAWCANTeste ¥e o BT ATasmriabd fak D=,05 diseyde
4. TARTISMA

Artan profenofos konsantrasyonuna bagli olarak D.melanogaster’in 3.evre larvalarinda
mortalitenin artmas1 (Tablo 1), insan periferal lenfosit hiicrelerinde ise NBI degerinin kontrol
grubuna gore azalmasi (Tablo 3) toksik etkinin gdstergesi olarak kabul edilmektedir.
Profenofosun toksik etki gosterdigi yoniinde daha once yapilmis bircok caligma mevcuttur.
Prabhavathy Das et al. [6] tarafindan yapilan bir ¢alismada, profenofosun insan lenfosit
hiicrelerinde apoptozis ve nekrozise neden oldugu gozlenmistir. 28 giin boyunca profenofosa
maruz kalan siganlarin karaciger, bobrek, dalak ve testis dokularinda patolojik degisikliklerin
oldugu belirlenmistir [5]. Reddy and Rao [23], yine bu insektisite maruz kalan alabalik
solucanlarinda (Eisenia foetida) viicutta kopmalar, lezyonlar, hiicre bezeleri ve Kkas
pargalanmalar1 seklinde gesitli histolojik ve morfolojik degisiklikler gozlerken Ismail et al. [4]’da
sazan baliklarinda (Cyprinus carpio) denge, hareket ve davranig bozukluklarinin meydana
geldigini rapor etmistir. Farelerde anormal sperm olusumuna, sperm sayisinin ve canliliginin
azalmasina [24, 25], 16 haftalik wistar siganlarinda ise seminifer tiiplerinde ve lyding hiicrelerinde
yapisal bozulmalara yol actig1 da rapor edilmistir [1]. Abdullah et al. [26]’a gore, profenofos
Avustralya tath su karideslerinde (Paratya australiensis) asetilkolinesteraz enzimini inhibe
ederek notoksik etkiye de sebep olmaktadir.

Farkli canli gruplar lizerinde toksik 6zellikleri belirlenen profenofosun hem SMART hem
de MN testleri ile genotoksik etkili oldugu da belirlenmistir. Bu konuya yonelik daha once
yapilmis ¢esitli calismalar bulunmaktadir. Bu ¢aligmalardan bir kaginda; profenofosun farelerin
spermatogoniumlarinda, sperm ve kemik iligi hiicrelerinde kromozomal bozukluklara yol agtig
[24, 27], siganlarin polikromatik eritrositlerde mikroniikleus frekansini artirdigi [5], insan
periferal lenfosit hiicrelerinde ise kromozomal kiriklara, gaplara ve DNA hasarlarma neden
oldugu [6] goriilmiistiir. Bu aragtirmacilara gore, profenofosun toksik ve genotoksik etkileri onun
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oksidatif stresi artirict 6zelliklerinden kaynaklanmaktadir. Soyleki; Mansour et al. [28]’a gore
profenofos erkek siganlarda katalaz aktivitesini artirmakta ve lipit peroksidasyonuna neden
olmaktadir. Siyah Mozambik baliklarinda (Oreochromis mossambicus) da antioksidan enzimlerin
aktivitelerini inhibe ederek oksidatif strese neden olmaktadir [29]. Profenofosa bagli olarak
Drosophila’da ve insan periferal lenfositlerinde gozlenen genotoksik etkinin de oksidatif strese
dayali1 olarak meydana gelebilecegi kuvvetle muhtemeldir.

Oksidatif strese karsi antioksidan 6zellige sahip ¢esitli bitkilerin kullanim ile genotoksik
etkiler giderilebilmektedir. Bu ¢alismada da kusburnu bitkisinin su ve etanol ekstrelerinin
profenofosa karsi antigenotoksik 6zelligi hem in vivo (Tablo 2) hem de in vitro (Tablo 3) olarak
mutasyon frekansindaki diisiise bagli olarak gdzlenmistir.

Kusburnu gibi farkli bitki tiirlerinin de benzer etkilere sahip oldugu daha 6nce yapilan
calismalar ile belirlenmistir. Karakaya ve Kavas [30] tarafindan yapilan bir ¢alismada, Ames testi
kullanilarak 1sirgan otu, adagay1, kusburnu gibi bitkiler ile {iziim pekmezi ve tarhana gibi gidalarin
hem genotoksik hem de antigenotoksik etkileri arastirilmistir. Caligilan besinlerden higbirinin
genotoksik etkiye sahip olmadigi bulunmustur. Ustelik tiim besinlerin sodyum azidin (NaN3)
mutajenik etkilerini azalttigi, en yiiksek antimutajenik etkinin ise 1sirgan otu (%46,32) ve
kusburnunda (%44,03) gozlendigi bildirilmistir. Kizilet et al. [31], kanat benek testini (SMART)
kullanarak yaptiklari calismada, kusburnu etanol ekstresinin etil metansiilfonatin (EMS)
mutajenik etkilerini azalttigini rapor etmislerdir. Bir baska caligmada ise sipermetrin ve fenvalerat
insektisitlerinin genotoksik etkileri kugburnu bitkisine ait ekstreler ile giderilmistir [32]. Kiliggilin
and Dehen [33] in vitro test sistemleri ile kusburnunun DNA hasar1 tizerine koruyucu etkilerini
aragtirmiglar ve % 3’lik uygulama ile protein oksidasyonu, lipit peroksidasyonu ve DNA
hasarinin belirgin sekilde inhibe oldugunu belirtmislerdir. Bir bagka ¢alismada ise kusburnu ile
ayni familyada yer alan kestane giiliiniin (Rosa roxburghi), 2-asetilaminoflorin ve aflatoksin B1
gibi mutajen maddelere karsi iyilestirici olarak kullanilabilecegi tespit edilmistir [34].
Kusburnunda bulunan fenolik bilesiklerden birisi olan protokatehuik asidin [35] hidrojen
peroksidin etkilerine karsi antimutajenik 6zellik gosterdigi Drosophila kanat benek testi ile
belirlenmistir [36]. Yine kusburnu meyvelerinde bulunan metil galat fenolik bilesiginin de [37]
fare periferal kan hiicrelerinde mikroniikleus olusumunu ve lipit peroksidasyonunu inhibe ettigi
rapor edilmistir [38]. Kusburnunda bol miktarda bulunan bilesiklerden bir digeri olan askorbik
asidin ise etil metansiilfonat (EMS), metil metansiilfonat (MMS) ve N-nitrozo N-etiliire (ENU)
gibi mutajen maddelerin etkilerini azalttigi Drosophila kanat benek testi (SMART) ile
gosterilmistir [39].

Bu c¢alismada gozlenen iyilestirici etkinin kugburnuna ait antioksidan &zelliklerden
kaynaklandigini sdyleyebiliriz. Ciinkii bir¢cok aragtirici tarafindan kusburnunun antioksidan
maddeler icerdigi ve oksidatif stresi giderdigi rapor edilmistir. Tumbas et al. [10] kusburnu
caylarindaki C vitamini ve fenolik bilesikler ile antioksidan kapasite arasinda pozitif bir iligki
oldugunu tespit etmistir. Kugburnundaki fenolik bilesiklerin HeLLa, MCF7 ve HT-29 hiicrelerinin
boliinmesi lizerine inhibitor etkiye sahip oldugu bildirilmistir. 25 ug /ml kurutulmus kusburnu
Oziitiinlin lipit peroksidasyonunu %83,7 oraninda inhibe ettigi [40], Montazeri et al. [15]
tarafindan da kusburnu metanol ekstresinin giiclii bir antioksidan oldugu ifade edilmistir. Daels-
Rakotorison et al.[41] tarafindan yapilan bir ¢alismada, kusburnu ekstrelerinin poliniikleer
noétrofil hiicrelerinde serbest radikallerin olusumunu azalttigi gozlenmistir. Arastiricilar elde
ettikleri verilerin sonucunda kusburnunun sadece besin olarak diisliniilemeyecegini, tedavi edici
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potansiyelinden dolay1 biyoaktif molekiillerin de 6nemli bir kaynagi oldugunu dile getirmislerdir.
Roman et al. [42], ¢alistig1 diger kusburnu tiirlerine gére R.canina’nin biyoaktif bilesikler yonii
ile daha zengin oldugunu belirlemistir. Kusburnu tohumu ile beslenen farelerde plazma kolesterol
ve trigliserit oraninin Onemli derecede azaldigi dolayist ile kusburnunun diyet gidalarda
kullanilabilecegi ifade edilmistir [43].

Sonug¢ olarak; genotoksik etkili olan profenofos, tarimsal iiretimde siirekli ve yiiksek
dozlarda kullanildig1 taktirde g¢evre ve insan sagligi i¢in olumsuz etkilere sebep olabilecek bir
insektisittir. Ayrica antigenotoksik etkileri farkli organizma ya da hiicre kiiltiirleri lizerinde
gbzlenmis olan kugburnu meyvelerinin sahip olmus oldugu etken maddeler , bu ¢alismada su ve
etanol ekstreleri ile oksidatif stresi inhibe etmistir. Daha Once yapilan ¢aligmalar da bu
goriigiimiizli destekler niteliktedir. Ancak kusburnu meyvesinin piyasada bulunan ve c¢ok fazla
isleme tabi tutulmamis ev tipi marmelat, meyve suyu, piire formlarinin kullanilmas1 ya da dogal
meyve seklinde ginliik diyet i¢in de yer almasi ile herhangi bir kimyasal maddenin oksidatif
etkilerinin 6nlenebilecegi kuvvetle muhtemeldir.
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