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Nadir sekerler, alternatif tatlandiricilar olarak saglik agisindan olduk¢a faydali olmalari ve endistriyel agidan
ekonomik degerlerinin ylksek olmalari sebebiyle buylk ilgi gérmektedir. Nadir sekerlerin dogada ¢ok sinirli
miktarlarda bulunmasi, bitkilerden elde edilen yaygin sekerlerin enzimatik, kimyasal veya diger yollarla nadir sekerlere
dondstirilmesine yonelik galismalari tesvik etmistir. Nadir sekerler arasinda gok énemli bir yere sahip olan D-alluloz,
sakkaroza ¢ok yakin bir tatliiga sahip olmasi ve dusuk kalorisi ile dikkat geken bir sekerdir. Kandaki glikoz seviyesini
dislrme, insilin direncini iyilestirme, vicuttaki yag birikimini azaltma ve ates dusirme gibi birgok biyolojik fonksiyonu
dizenleme Ozelligine sahip olmasi, bunun yani sira, yuksek ¢oézunurlige ve gida dokusu Uzerinde olumlu etkilere
sahip olmasi, bu sekerin gida islemede kullanimini daha cazip hale getirmektedir. D-alluloz "sindirilemeyen
karbonhidrat” olarak bilinmektedir. Birgok meyve ve icecekte ve bazi tahil Urunlerinde dogal olarak bulunmaktadir.
GlUnumuzde D-alluloz, bitkiden ekstraksiyon, kimyasal sentez, enzimatik donigsim gibi birgok yontemle Uretilebilmekte
ve bazi gida maddelerinin Uretiminde glvenle kullanilabilmektedir. Bu derlemede, ginimuze kadar gelistiriimis ve
uygulanmis olan D-alluloz Uretim yontemleri agiklanmig, bu yontemler arasindaki farklar ve birbirlerine goére avantajlari
ve dezavantajlari tartisilmistir.

Anahtar Kelimeler: D-alluloz, Nadir seker, Uretim yéntemleri, Enzimatik déniigtim

Production Methods of D-Allulose
ABSTRACT

Rare sugars are of great interest as alternative sweeteners because they are beneficial for human health and have a
high industrial value. The existence of rare sugars in nature in very limited quantities has encouraged studies to
convert common sugars obtained from plants into rare sugars by enzymatic, chemical or other methods. D-allulose,
which has a very important place among rare sugars, is a sugar that stands out with its low calorie and sweetness
very close to sucrose. It has the ability to regulate many biological functions such as lowering blood glucose level,
improving insulin resistance, reducing fat accumulation in the body and reducing fever, as well as having high
solubility and positive effects on food tissue, making the use of this sugar more efficient in food processing. D-allulose
is known as "indigestible carbohydrate". It occurs naturally in many fruits and beverages and some cereal products.
Today, D-allulose can be produced in many ways such as plant extraction, chemical synthesis, enzymatic conversion
and can be safely used in the production of some foodstuffs. In this review, D-allulose production methods are
presented, differences in these methods and their advantages and disadvantages are compared to each other.
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GiRiS

Nadir sekerler Uluslararasi Nadir Sekerler Dernegi
(ISRS) tarafindan "dogada ¢ok nadir bulunan
monosakkaritler ve bunlarin tarevleridir" seklinde
tanimlanmistir [1]. Nadir sekerler dogada c¢ok az
miktarlarda bulunmalarina ragmen, ilag, farmakoloji,
kozmetik, gida endustrisi, aroma endustrisi ve diger
birgok endistriyel alanda ¢ok fazla biyolojik fonksiyona
ve biyldk kullanim potansiyeline sahiptir [2]. Nadir
sekerler, guclu bir antiviral ve antikanser ila¢ ikamesidir
ve anti-timor, anti-enflamatuar, anti-hipertansif etkiler,
obezite ve diyabeti dnleme gibi gesitli faydal fizyolojik
fonksiyonlara sahip olmasi sebebiyle tipta giin gectikge
daha fazla ilgi gérmektedir [3]. Bilim adamlar, nadir
sekerleri farmasotik hammadde olarak
kullanmaktadirlar. Simdiye kadar dogada bulunan 50'ye
yakin nadir seker ¢esidi vardir [4]. Nadir sekerler dogal
ve zararsiz, insan ve g¢evre igin glvenli tanim kimyasali

olarak kullanim imkani bakimindan blyuk potansiyele
sahiptir [5].

Nadir sekerler ve D-allulozun Uretiminde Ken lzumori
tarafindan gelistiriimis olan “lzumoring stratejisi” (Sekil
1) denilen ve birgok nadir monosakkaritin genis c¢apta
Uretimini mdmkin kilan bir ydntem kullaniimaktadir. Bu
stratejiye gore, mikrobiyal ve enzimatik donusimlerle
Uretilmesi istenen nadir sekerin sentezi kolayca
kurgulanabilmektedir [6]. lzumoring stratejisine gore
mikrobiyal donusimler daha ucuz gergeklestirilebilirken,
enzimatik donustimler ise hem dlgeklendirilebilir hem de
daha kolay kontrol edilebilir bir yéntemdir. immobilize
enzim kullanimi ise serbest ve ¢ozunebilir enzime gore
birgok Ustunlige sahiptir. Bunlar; immobilize enzimlerin
tekrar tekrar kullanilabilmesi, son Urindn kolayca elde
edilip saflastirilabilmesi ve immobilizasyon islemiyle
enzimin bazi o6zelliklerinin (aktivite, stabilite, vb.)
gelistirilebilmesi gibi 6zelliklerdir [7].

L- bolgesi

balgesi

D- bolgesi

&—rm

Oksidorediiktazlar

e

Aldoz izomeraz

S e

D-Tagatoz 3-epimeraz

S-&

Aldoz rediiktazlar

{Z D- ve L- grubu sekerlerin simetrik noktas:

——3» L- bilgesinden D- bolgesine gecis

Sekil 1. izumori stratejisine gére heksozlarin (iretimi [8]
Figure 1. Production of hexoses according to the Izumori strategy [8]
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D-ALLULOZ

D-alluloz (Sekil 2), dogada nadiren bulunan bir C-3 D-
fruktoz epimeridir. Nadir bulunmasina ragmen, ultra
disik kalorili  fonksiyonel bir tatlandirici  olarak
kullanmaya oldukga elverisli olmasi sebebiyle her gecen
glin daha ¢ok ilgi ¢cekmektedir. D-alluloz, sakkarozun
tathihginin yaklasik % 70'ine sahiptir. Yaklasik 0.2
kcal/g'lik 6nemli olglide dislk kalori igerigi nedeniyle
gida uretimi icin gekici bir sakkaroz ikamesidir. Gidanin
jellesme o6zelliklerini gelistirir, gida islemede Maillard

reaksiyonu yoluyla oksidasyonu azaltir ve gida
aromasini daha iyi korur [9].
_OH
CH,OH H | s
H H H——OH
OH CH,OH H——OH
OH OH H——OH
~OH

Sekil 2. D-Alluloz’'un Haworth ve Fischer formdlleri [8]
Figure 2. Haworth and Fischer formulas of D-Allulose [8]

Neredeyse sifir kalorili olarak kabul edilen bu seker
vicutta ¢ok dusuk seviyede metabolize olur ve buna
bagl olarak sakkaroza kiyasla ¢ok daha az enerji
saglar. Glisemik indeksi oldukga disuk oldugundan
diyabet hastalarinin bile allulozu giivenle kullanabilecegi
ongorilmektedir.  Alluloz retim slrecinde enzim
kullanimindan dolayr molekilin yapisi degisir ve bu
durum allulozun buyuk bir kisminin sindirim sisteminde
emilmesine ragmen, vicut tarafindan kalori olarak
kullanilamadan atilmasina sebep olur. Baska bir
ifadeyle, kullanilan enzim allulozun igerdigi kaloriyi bir
bakima kapstllemis olur ve vicut tarafindan
kullaniimasini engeller [10]. Allulozun insanda tokluk
kan sekerinin ylkselmesinin 6nlenmesi gibi sagliga olan
pek cok olumlu etkileri onceki yapilan c¢alismalarda
belirtilmigtir. Alluloz, insan vicudunda antidiyabetik
olmasi, obezite ve damar sertlesmesini engellemesi ve
diger birgok 6zelligiyle yaygin sekerlerden ayriimaktadir
[11]. Dinyada birgcok Ulkede, sekerli Urlinlere seker
yerine alluloz ilave edilerek 6zellikle diyabet ve daha
bircok seker kaynakli hastalik riskinin 6nemli oranda
azaltilabilecegi disunlilmektedir. Ayrica bu seker
sindirim sisteminde ¢ok az emilime ugradigindan ve
yaklasik %70’i enerjiye ¢evrilmeden ince bagirsak
tarafindan absorbe edilip 24 saat igerisinde vicuttan
atildigindan dolayi kilo vermeye de yardimci bir sekerdir
[12]. D-alluloz, 2014 yilinda GRAS listesine alinmis,
cesitli gidalara katlmasina ve gida takviyesi olarak
kullaniimasina izin verilmistir [13]. Allulozun, gidanin
teksturt ve agizda biraktigi his gibi kalite kriterlerini ve
gida maddesinin depolanma stabilitesini iyilestirdigi
tespit edilmigtir [14].

Cesitli gidalar her 100 gramda 0.5-130.6 miligrama
kadar alluloz bulundurabilir. Meyve sulari 21.5 mg, kola
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38.3 mg alluloz igerir. insan viicudunun giinliikk alluloz
alim miktari yaklasik 0.2 gramdir [15].

D-ALLULOZ URETIM YONTEMLERI

D-allulozun ilk seri tretimi, Ken Izumori adli bir profesor
ve ekibi tarafindan Kagawa  Universitesi'nde
gerceklestirilmigtir [16]. D-alluloz Gretimi genellikle 6zel
enzimler Ureten bazi mikroorganizmalar tarafindan,
fruktozun biyoddntsime ugratiimasiyla gergeklestirilir
[16, 17]. Bu amagla kullanilacak herhangi bir ticari enzim
preparati giinimizde mevcut olmadigindan, D-alluloz
Uretimi hala ¢ok sinirlidir. Mevcut yapida ABD'de alluloz
Uretimi igcin GRAS onayi almis 3 firma bulunmaktadir.
Bunlar; Matsutani, SamYang ve CJ CheilJedang
firmalaridir [19].

Gecmis yillarda D-alluloz, farkh ydntemler ve farkh
hammaddeler kullanilarak Gretiimeye calisiimistir. Her
yontemin verimliligi analiz edilmistir. Bu ydntemlerden
birinde kimyasal sentez yontemi olan D-alluloz, sulu ve
asidik bir ¢Ozelti icinde molibdat iyonlarinin katalitik
etkisi ile D-fruktozun biyo-donistimd ile Uretilmistir [20].
Baska bir ¢alismada ise, D-fruktoz, etanol ve trietilamin
icinde kaynatilarak D-alluloza donustirtlmustir [21]. Bu
kimyasal yontemler elverigsiz ve pahalidir. Ayrica
surecin bir sonucu olarak bazi atik Urlnler ortaya
cikmaktadir. Bu yontemlerde koruyucularin kullaniimasi
nedeniyle bu koruyucularin Uretim sonrasi
uzaklastirimasi, karmasik ve uzun aritma asamalari
gerektiren kimyasal yontemler tercih edilmemektedir [21,
22, 23]. Alluloz dogrudan bakteri hlcreleri ilavesiyle de
Uretilebilmektedir. Hicreler, enzimlere gore daha stabil
ve cevresel sartlara daha direncgli olacagi ve hucre
kullanimi ile saflastirma, hiicre pargalama, ¢oktirme,
ayristirma gibi bircok proses asamasi elimine
edilebilecegi igin, Uretimin ticari olarak daha uygun bir
hale gelecegi dustintilmustir. Bu islem igin rekombinant
Escherichia coli hicrelerinin, digerlerine kiyasla alluloz
Uretimi icin ¢cok uygun ve verimli oldugu, fakat GRAS bir
mikroorganizma olmadidi icin E. coli tarafindan Uretilen
allulozun gidalarda katki maddesi olarak kullaniminin
sakincali olacag bildirilmistir [25].

Batln bu yontemler diginda, son yillarda nisastadan tek
asamali fermantasyon ile alluloz Uretim c¢alismalari
gerceklestirilmigtir. Bu ydntemle son UrGn verimi
artinlirken, Uretim ve saflastirma maliyeti 6nemli oranda
azaltilmistir [26].

Gecgmisten glinimuze, alluloz Uretimi i¢in kullanilan ve
hala kullaniimakta olan farkli tretim yontemleri asagida
ayrintil olarak agiklanmistir.

ALLULOZUN BIiTKIDEN EKSTRAKSIYONU

Itea adi verilen bir sls bitkisinde de belirli bir miktarda
alluloz  bulunmaktadir. Itea bitkisinin gévde ve
yapraklarinda yapilan arastirmalarda baskin sekerin her
zaman alluloz oldugu ve goévdede yaz kis maksimum
seviyede bulundugu tespit edilmigtir [17].

Iltea yapraklarindan alluloz ekstraksiyonu yapilan bir
galismada, Itea virginica bitki yapraklar kaynayan
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metanol icinde ekstrakte edilmis, elde edilen ekstrakt
buharlagtiriimis ve bir surup elde edilmigtir. Bu surup 10
ml su ile seyreltimis ve eter kullanilarak ekstrakte
edilmistir. Son c¢o6zelti iyon degistirme reginesinden
gegcirilerek konsantre dogal surup elde edilmistir. Daha
sonra vyapilan kagit kromatografisi ile bu surupta
sakkaroz, allitol, glikoz, fruktoz, alluloz bulundugu tespit
edilmigtir. Cozeltideki alluloz, aseton-bakir ve siilfat-
sulfirik asit kullanilarak izole edilmistir [27].

ALLULOZUN KIiMYASAL YOLLA URETIMi

Alluloz, 6nceki yillarda farkhh metodlar ve farkli ham
maddeler kullanilarak Uretiimeye calisilmis ve her bir
yontemin verimliligi analiz edilmigtir. Bunlardan biri olan
kimyasal sentez ydnteminde (Sekil 3), sulu ve asidik bir
¢bzeltide molibdat iyonlarinin katalitik etkisiyle D-
fruktozdan alluloz uretilmistir [20]. Yine D-fruktoz, etanol
ve trietilamin  icerisinde  kaynatilarak  alluloza
dondsturtlmistir [21]. Bunun gibi diger bircok kimyasal
sentez calismasinda Uretimin ¢cok zahmetli oldugu ve
genis capl uretim yapilmak istendigi durumlarda bu
metodlarin yetersiz kaldigi tespit edilmigtir [28]. Ayrica,
kimyasal sentez calismalarinin zahmetli ve pahal
olmasi, uzun ve karmasik saflastirma prosesleri
gerektirmesi, koruyucu kullanimi ve bu koruyucularin
uretimden sonra uzaklastiriimasi ihtiyaci ve kullanilan
kimyasallarin yan Grin olusturmasi gibi bazi
dezavantajlarinin oldugu goérilmustir. Bunlara ek olarak
sonugta ¢ok az miktarda Uriin elde edilmesi sebebiyle
pek tercih edilmemektedir [22, 23, 27]. Bu sebeple ¢odu
zaman enzim kullanilarak fruktozdan biyoddnisim
yoluyla sentezlenmesi tercih edilmigtir [29].

Fruktoz (%20'lik) -

Isitma (95 °C'de 20 (Ik)’

Kangtirma

Demineralizasyon ’

Seyreltme (1:7)

Fermantasyon (4 gi’m)} N l

Filtrasyon

Evaporasyon

Kromatografik ayirma

Kristalizasyon

Alluloz (D-Psikoz)

Molibdik asit (%4)

Aktif komir

Maya

Sekil 3. Kimyasal yontemle fruktozdan alluloz Gretimi
akis semasi [21]
Figure 3. Flow chart of allulose production from fructose
by chemical method [21]
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ALLULOZUN ENZIMATIK YOLLA URETIMI

Monosakkaritlerin birbirine donisimu i¢in temel olarak 3
enzim grubu  kullaniimaktadir.  Bunlardan ikisi
izomerazlar grubuna dahil olan keto-aldol izomerazlar
(EC 5.3.1) ve karbonhidrat epimerazlar (EC 5.1.3)'dIr.
Uclincii grup ise oksidorediiktazlardir. Bu (i¢ gruptaki
enzimlerin tamami nadir seker Uretiminde
kullaniimaktadir, fakat her birinin kendine has avantajlari
ve dezavantajlari vardir. Bu (¢ grup arasinda
epimerazlar, nadir sekerlerin Uretimi igin potansiyel
olarak en kullanigh biyokatalizérlerdir [30]. Sadece bir
karbon atomundaki konfigirasyonlari farkh olan
monosakkaritlerin birbirine doéndsmesi olayina
epimerizasyon denir. Tanimi basit olmakla birlikte, boyle
bir dénlisum kimyasal acgidan oldukga karmasiktir.
Karbonhidratlar son derece kararli oldugundan
epimerizasyon olayi kendiliginden kolayca
gerceklesmez. Bununla birlikte, bir karbonhidratin
hemen hemen her stereojenik merkezi bir enzim
tarafindan epimerizasyona ugratilabilir [30].

Epimerazlar C1 ve C2 pozisyonlarinin modifikasyonlari
ile sinirh diger iki enzim sinifinin aksine genis bir yapi
yelpazesine erigebilirler. Fakat, ne vyazik ki
epimerazlarin ¢ogu, bir fosfat veya nikleotit grubuna
sahip sekerler (zerinde aktiftir ve bu 6zellikleri Uretim
maliyetlerini buyuk o6lglide artirir. Bununla birlikte son
zamanlarda ortaya ¢ikan D-tagatoz 3-epimeraz, ucuz bir
substrat olan fruktozdan alluloz Uretimini mumkin
kilarak bu durumun disinda kalmis ve dikkat geken bir
istisna olmustur. D-tagatoz 3-epimerazin (D-TE), birgok
ketozun C-3 pozisyonunda epimerizasyonunu Katalize
ettigi ve nadir seker Uretimi icin ¢ok kullanigl bir enzim
oldugu tespit edilmistir. Bu enzim hem tekli hem de
¢oklu enzim reaksiyonlarinda, cesitli karbonhidratlarin
sentezi igin kullaniimakla birlikte, laboratuvar 6lgeginde
tum olasi ketoheksozlari Uretmek icin de kullaniimistir
[30].

Fruktozun C-3 pozisyonunda epimerizasyonuyla alluloza
dondstirilmesi simdiye kadar sadece iki enzimle
gerceklestirilmistir. Bunlar; Pseudomonas cichorii'den
elde edilen D-tagatoz 3-epimeraz ve Agrobacterium
tumefaciens'den izole edilen D-psikoz 3-epimeraz (ketoz
3-epimeraz)'dir. Her iki enzim de ketoz 3-epimeraz
grubundan olmasina ragmen, Pseudomonas cichorii'den
elde edilen D-tagatoz 3-epimeraz enzimi substrat olarak
tagatoz Uzerinde, Agrobacterium tumefaciens'den izole
edilen D-psikoz 3-epimeraz enzimi ise fruktoz Uzerinde
daha yuksek aktivite gostermektedir [31].

Izumori ve ekibi D-tagatoz 3-epimeraz enzimini ilk olarak
Pseudomonas sp. ST-24'ten izole etmisler ve bu enzimi
alluloz uretiminde kullanmislardir. Bu mikroorganizmayi
kullanarak 500 g D-fruktozdan 10 gln icerisinde 90 g
alluloz Uretmiglerdir [32]. Bununla birlikte, Takeshita ve
ark. [28] tarafindan immobilize D-tagatoz 3-epimeraz
kullanilarak, D-fruktozun surekli epimerizasyonu ile
allulozun seri Uretimini saglayan yeni bir metod
geligtirimis ve bu metod sayesinde nadir gseker
calismalari ilerleme kaydetmeye baglamistir. Parildi
yaptidi ¢alismada, rekombinant DNA teknolojisi ile D-
Tagatoz  3-Epimeraz  (D-TE) enzim  Uretimini
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gerceklestirmis ve bu enzimi kullanarak fruktozu nadir
bir seker olan alluloz (psikoz)a donistirmistar.
Calismada D-TE enzim aktivitesi igin en uygun
sicakligin 60 °C oldugu ve bu sicaklik derecesinde
bekletilen %50’lik fruktoz ¢ozeltisine ait 6rneklerde 2., 4.,
6., 8. ve 24. saatlerde yapilan HPLC analizleri sonucu
fruktozun alluloza dénlsum oraninin sirasiyla %10.32,
12.66, 15.32, 15.78 ve 20.76 oldugu belirlenmistir [8].

Ketoz 3-epimerase enzimi, tim nadir sekerlerin biyolojik
Uretiminin sematize edildigi Izumoring stratejisinde ¢ok
onemli bir pozisyonda bulunmaktadir ve allulozun
biyolojik Uretiminde yeri doldurulamaz bir enzimdir.
Alluloz ve D-fruktoz arasindaki C-3 pozisyonunda geri
donisimllu epimerizasyonu katalize eder [24].

Ketose-3-epimerase ham halde, kismen ve tamamen
saflastirimis olarak, rekombinant veya immobilize
formda cgesitli mikroorganizmalardan izole edilmistir. Bu
enzimin simdiye kadar sadece 12 cins
mikroorganizmadan Uretilip tanimlandigi bilinmektedir
[24].

Uretimde immobilize enzim kullanimi, serbest ve
¢Ozunur enzim kullanimina gore birgok agidan ustundur.
immobilize enzim tekrar tekrar kullanilabilir ve enzimatik
proses surekli ve kolayca kontrol edilebilir. Ayrica
proses sonunda elde edilen urlnler kolayca ayristirilip
saflagtirilabilir. immobilizasyon ile enzim aktivitesi ve
stabilitesi gibi bazi 6zellikler imkanlar dahilinde
iyilestirilebilmektedir [32].

Alluloz sentezi yaygin olarak, D-tagatoz 3-epimeraz
enzim grubu (D-TEase, EC 5.1.3.-) tarafindan
katalizlenen D-fruktozun C-3 pozisyonunda
epimerizasyonu ile gergeklestirilir (Sekil 4). Ayrica, D-
xylose isomerase ve D-psikoz 3-epimeraz enzimlerinin
beraber kullaniimasiyla D-glikozdan da alluloz Uretimi
gerceklestirilebilmektedir [33]. D-fruktoz ve D-glikoz gibi
dogal ve ucuz sekerlerin baslangic materyali olarak
kullaniimasi, hem nadir sekerlerin seri Uretimi hem de
uygulanan biyokimyasal metodun yiksek verimli olmasi
bakimindan avantajlidir [16].

OH
/OH -~

—0 —O

HO——H o ~ H—T—OH
Mikrobiyal enzim

H OH - OH
H——OH H——OH

\OH \OH
D-Fruktoz D-Alluloz

Sekil 4. Fruktozun enzimatik yolla alluloza déntsumu [8]
Figure 4. Enzymatic conversion of fructose to allulose

[8]
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NiSASTADAN ALLULOZ URETIiMi

Onceki yillarda alluloz Uretimi enzimatik yolla, fruktoz
kullanilarak gerceklestirimekteydi, fakat, alluloz-fruktoz
ayriminin yiksek maliyetli olmasi ve disuk miktarda son
Uriin olugsumu gibi problemler nedeniyle daha disik
maliyetli ve daha verimli proses uygulamalarina ihtiyag
duyulmaya baslanmistir. Ayrica, prosesin tek bir reaktor
icinde baslayip bitecek sekilde uygulanmasi da
onemlidir. Fosfatin geri donustirulebildigi  ve/veya
proseste fosfat kaynadi olarak ATP kullaniimasinin
gerekmedigi, nispeten dusuk fosfat konsantrasyonunda
gerceklestirilebilen bir alluloz Uretim islemine ihtiyag
vardir. Ayrica, herhangi bir asamada maliyeti ylksek
olan NADH koenzimi kullanimini da gerektirmeyecek bir
proses uygulanmalidir [26].

Uretim igin nisasta (Sekil 5) veya nigasta tiirevieri
(amiloz, amilopektin, ¢dzinebilir nisasta, amilodekstrin,

maltodekstrin, maltoz, glikoz), seliloz (Sekil 6) veya
turevleri ve sakkaroz (Sekil 7) tercih edilebilir.
CH,OH CH,OH

Q@@

Sekil 5. ng.astanln klmyasal yapisi [34]
Figure 5. Chemical structure of starch [34]

[ OH
OH
- 0 HO 0
HO O (o)
OH

CH,0H
O

-n
Sekil 6. Selllozun kimyasal yapisi [35]
Figure 6. Chemical structure of cellulose [35]

CHZOH
CH20H

Sekil 7. Sakkarozun klmyasal yapisi [36]
Figure 7. Chemical structure of sucrose [36]

Nisasta kullanilarak gergeklestirilen Uretimde, nisasta
Once enzimatik hidrolizle veya asit hidroliziyle nigasta
turevlerine pargalanir. Enzimatik hidroliz igin izoamilaz,
pullulanaz, alfa amilaz veya bu enzimlerin karigimi
kullanilir. Bazi durumlarda 4-glukan transferaz da ilave
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edilebilir. Alluloz Uretiminde ATP-free, NAD(H)-free,
disik fosfat konsantrasyonu iceren ve fosfatin geri
dondsturulebildigi ve en az bir asamasinin enerjik olarak
uygun kimyasal reaksiyon igerdigi bir proses tercih
edilmelidir. Bu proseste son Griin verimi artirilirken, Grin
uretim ve saflastirma  maliyetinin  dusurilmesi
hedeflenmistir. Sekil 8'de nisastadan alluloz Uretimi
basamaklarinda da goruldigu gibi, nisasta veya nisasta
trevi sakkaritler 1 veya daha fazla enzim kullanilarak
glikoz-1 fosfata donlstirilmus, sonra fosfoglikomutaz
(EC 5.4.2.2) kullanilarak glikoz-1 fosfat glikoz-6 fosfata
dondstirilmis, daha sonra fosfoglikoizomeraz (EC
5.3.1.9) kullanilarak glikoz-6 fosfat fruktoz-6 fosfata
doénustirtlmas, alluloz-6-fosfat 3-epimeraz kullanilarak
fruktoz-6-fosfat alluloz-6-fosfata donustirilmustir. Son
olarak, alluloz-6-fosfat alluloz-6-fosfat fosfataz ile
alluloza dénustarilmuastir [26].

Migasta

[ izoamilaz/puliuianaz ]

Amilodekstrin

a-glukan fosforilaz
(aGP)

Glikoz-1-fosfat

fosfogiukomutaz
(PGM)

Glikoz-6-fosfat

fosfoglukoizomeraz
(PGI)

Fruktoz-6-fosfat

alluioz-6-fosfat
3-epimeraz (AGPE)

Alluloz-6-fostat

alluioz-6-fosfat
fosfataz (AGPP)

Alluloz

Sekil 8. Nisastadan enzimatik yolla alluloz Gretimi akis
semasi [26]
Figure 8. Flow chart of allulose production from starch
enzymatically [26]

Bu proseste kullanilan enzimlerin orani 1:1:1:1:1 (aGP:
PGM: PGI: A6PE: A6PP) olacak sekilde ayarlanacaktir.
Uriin verimini optimize etmek igin bu oran degistirilebilir.
Mesela, 3:1:1:1:1 orani, fosforlanmis ara Urlnlerin
konsantrasyonunu maksimize etmek icin kullanilabilir.
Bunun tam tersi olan 1:1:1:1:3 orani aGP igin glgli bir
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fosfat kaynagdi saglamak igin kullanilabilir, bu da a-1,4-
glikozidik baglarin daha verimli fosforolitik kirilmasina
neden olur. Enzimler 3:1:1:1:3 oraninda kullanildiginda
ise reaksiyon hizi artar. Bu yolla Uretimin 6énemli bir
avantaji, tim asamalarin tek bir biyoreaktor icinde
gerceklestirilebilmesidir.

Bir sakkaritin (disakkarit, oligosakkarit veya polisakkarit)
glikoz-1-fosfata donisimi icin a-glukan fosforilaz (EC
2.4.1.1), maltoz fosforilaz (EC 2.4.1.8), sellodekstrin
fosforilaz (EC 2.4.1.49), sellobiyoz fosforilaz (EC
2.4.1.20), selliloz fosforilaz, sikroz fosforilaz (EC
2.4.1.7) ve bunlarin kombinasyonlari kullanilabilir. Dogru
enzimin secimi, reaksiyonda kullanilacak sakkarite gore
yapiimalidir. Bu sakkaritler nisasta, nisasta tirevleri,
seluloz, selliloz trevleri, sakkaroz, sakkaroz tirevleri ve
bunlarin kombinasyonlari olabilir.

Nisasta tlrevleri nisastanin enzimatik hidroliziyle veya
asit hidroliziyle elde edilebilir. Nisastanin enzimatik
hidrolizi a-1,6-glikozidik baglari hidrolize eden izoamilaz
(EC 3.2.1.68) veya pullulanaz (EC 3.2.1.41), kisa
maltooligosakkaritlerin transglikolizasyonunu
katalizleyen ve daha uzun maltooligosakkarit olusmunu
saglayan 4-a-glukanotransferaz (EC 2.4.1.25) veya a-
1,4-glikozidik baglar kiran a-amilaz (EC 3.2.1.1) ile
gerceklestirilir.

SONUG

D-alluloz dogrudan bitkisel yapilardan ekstraksiyonla,
kimyasal yolla ya da enzimatik yolla Uretilebilmektedir.
Kimyasal sentez ve  bitkilerden  ekstraksiyon
yontemlerinin pahali olmasi, islem sonucunda ortaya
¢cikan atik problemi ve verimli olmamalari nedeniyle,
ginimizde alluloz Uretimi igin farkli yontemler tercih
edilmektedir. Bu yontemlerden en yaygin ve ekonomik
olan yéntem enzimatik yontemdir. Bu yontemle, fruktoz
ya da nigsasta ve tirevlerinden, rekombinant DNA
teknolojisi ile elde edilen enzimler kullanilarak alluloz
Uretilmektedir. Enzimatik yontem hem allulozun seri
dretimini mumkin kilmasi hem de Uretim veriminin
yuksek olmasi bakimindan avantajlidir. Son yillarda,
alluloz Uretimi icin daha az maliyetli ve tek bir reaktor
icinde baslayip bitecek bir ydntem arayisina girilmis ve
yapilan c¢aligmalar sonucunda nisastadan tek agsamada
alluloz Uretimi gergeklestiriimistir. Hammadde olarak
nisasta veya nisasta tlrevleri (amiloz, amilopektin,
¢ozunebilir nisasta, amilodekstrin, maltodekstrin, maltoz,
glikoz), selliloz veya tiurevleri ve sakkaroz tercih
edilmigtir. Nisastadan alluloz Uretiminde son rin
veriminin diger yontemlere gore oldukca yuksek olacag,
Urtn Uretim ve saflagtirma maliyetinin de ciddi oranda
azalacagi 6ngdrilmektedir.
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