Beslenme ve Hastallk Modellemelerinde Drosophila melanogaster’in Yeri ve Onemi
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Bu ¢aligmanin amaci biyolojik bilimler galigan farkl: disiplinler i¢in Drosophila melanogaster’in tanitilmasi ve model
organizma olarak kullanildigi c¢alismalarin anlamli bir biitiin icerisinde sunulmasidir. Bu amagla organizmanin
tanitilmasi i¢in fizyolojik ve anatomik oOzellikleriyle yasam donglisi gorseller esliginde daha anlasilir hale
getirilmistir. Ayrica diger model organizmalar hakkinda bilgiler verilerek D. melanogaster ile mukayesesi yapilmistir.
D. melanogaster’in hastalik modellerine deginilmis, farkli uygulamalarin organizmadaki etkileri literatiir destegiyle
sunulmustur. Béylece gida ve beslenme aragtirmalarinda giderek daha fazla aragtirmaya konu olan D. melanogaster’in
cevre ve beslenme faktorlerine yanit olarak besin alimi, viicut kompozisyonu, bagirsak bariyer fonksiyonu,
mikrobiyota, dogurganlik, yaglanma ve yasam siiresinin sistematik olarak belirlenebilecegi goriilmiistiir. Ote yandan
metabolik hastaliklar, dolasim ve bosaltim sistemi hastaliklari, kanser ve noérodejeneratif hastaliklar iginde
organizmanin yogun olarak kullanildig1 anlagilmaktadir. Sonug olarak D.melanogaster’ in saglik, gida ve beslenme

calismalarinda model olarak kullanilabilecegi, lilkemizde saglik alaninda arastirma yapan kisi ve kurumlarca
kullanimiyla anlamli verilere ulagilabilecegi, zaman ve maliyet agisindan faydali olabilecegi ongorilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Drosophila melanogaster, Model organizma, Hastaliklar, Beslenme

The Place and Importance of Drosophila melanogaster in Nutrition and Disease Modeling

ABSTRACT

The aim of this study is to introduce Drosophila melanogaster for different disciplines working in biological sciences
and to present the studies in which it is used as a model organism in a meaningful whole. For this purpose, the
physiological and anatomical characteristics and life cycle of the organism were made more understandable with
visuals. In addition, information about other model organisms was given and compared with D. melanogaster. Disease
models of D. melanogaster were mentioned and the effects of different applications on the organism were presented
with the support of literature. Thus, it was seen that food intake, body composition, intestinal barrier function,
microbiota, fertility, ageing and life span of D. melanogaster, which is the subject of more and more research in food
and nutrition research, can be systematically determined in response to environmental and nutritional factors. On the
other hand, it is understood that the organism is intensively used in metabolic diseases, circulatory and excretory
system diseases, cancer and neurodegenerative diseases. As a result, it is predicted that D.melanogaster can be used
as a model in health, food and nutrition studies, meaningful data can be obtained by the use of people and institutions
conducting research in the field of health in our country, and it can be beneficial in terms of time and cost.

Keywords: Drosophila melanogaster, Model organism, Diseases, Nutrition.

GIRIS v' Insan fizyolojisi ve anatomisiyle yiiksek oranda
benzerlik gostermesi,

Model organizmalar; laboratuvar ortaminda ya da yapay Jenerasyon siiresinin kisa olmasi,

sartlarda iiretimi gergeklestirilen ve iiretiminin devam Embriyojenik gelisiminin kolay takip edilmesi ve

ettirilmesi basit olan, deney c¢aligmalarinda avantaj miidahale sansinin olmasi,

AN

saglayan ve biyolojik siireglerin arastirilmas1 amaciyla v*  Kiiltiir ortamina kolay alinabilmesi,

yararlanilan  canlilardir.  Model  organizmalarin  v* Deney ¢aligmalarina ve genetik analizlere uygunluk
deneylerde kullanilma nedenleri insan genomuna gostermesi,

gostermis olduklar1 genetik ve biyolojik benzerliklerdir. v Etik sorun olusturmamasi gibi énemli hususlar yer
Model organizmalar, insanlar iizerinde yapilamayacak almaktadir.

deney ¢aligmalarinda kullanilmaktadirlar [1]. Bir canlimn~ Model organizmalarin sundugu avantajlar arasinda gen
model organizma olarak tercih edilmesinde; diizeninin, fizyolojik ve biyolojik islemlerin ve
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hastaliklarin mekanizmasinin anlagilmasi yer almaktadir
[5]. Her model organizmanin sagladigi avantajlarin yani
sira baz1 dezavantajlart da bulunmaktadir (Tablo 1).

Bu nedenle caligilacak hastalik iizerinde dogru sonuglar
elde edebilmek i¢in uygun modeli secebilmek dnemlidir.
Organizmalar arasinda var olan tiirlerin gostermis
olduklar1 genetik benzerlik bir organizma ile yapilan
calismadan elde edilen sonuglarin diger tiirlerde de veri

nematodlar ve koli basilleridir. Giiniimiizde ise gelisen
teknolojiyle birlikte omurgali ve omurgasiz canli
tirlerinin molekiiler ve genetik yapilarmin daha iyi
anlasilmasi icin ¢aligmalar gerceklestirilmis ve onemli
adimlar atilmistir [1,5]. Omurgasiz model organizmalarin
tercih edilme nedenleri iiretimlerinin kolay olmasi, kisa
stirede ¢ok sayida iiretilebilmeleri, bakimlart igin fazla
maliyet gerektirmemeleri, deneylerde kolayca kullanilip

olarak kullanilabilecegi anlami tasimaktadir. 90°li  kisa siirede sonug vermeleridir [2]. Yaygin olarak tercih
yillarda insan genomuyla ilgili yapilan calismalarda edilen omurgasiz canlilardan biri de Drosophila
siklikla kullanilan model organizmalar fareler, mayalar, —melanogaster Meigen, 1830 olmustur.
Tablo 1. Deneysel Caligsmalarda Kullanilan Model Organizmalarin Avantaj ve Dezavantajlar [1,3,4,5,6.]
Avantaj Dezavantaj
Omurgasiz Canlilar
Genetik analizler i¢in uygundur. Omurgali degildir.

Etik sorun olusturmaz.

Insan hastaliklariyla iliskili pek cok ortolog gene sahiptir.
Insan fizyolojisi ve anatomisiyle yiiksek oranda benzerlik
gosterir.

Birgok farkl: tiirde molekiiler teknik kullanilabilir.
Genomik dizisi tamamlanmustir.

Sistem kurmak kolaydir.

Genetik manipiilasyonlara son derece uygundur.
Bakim maliyeti diigiiktiir ve iiremesi kolaydir.

Kisa émiirliidiir.

Gelisimi hizlidir.

Son derece verimlidir, her giin oviilasyon gerceklesir.

Drosophila
melanogaster
(Meyve Sinegi)

Insandaki bazi1 dokular1 (kemik,
kikirdak) bulundurmamaktadir.
Insanlardaki her hastalik
modellenememektedir.

Genetik analizler i¢in uygundur.
Birgok farkli tiirde molekiiler teknik kullanabilir.
Genomik dizisi tamamlanmustir.

Genetik manipiilasyonlara oldukga yatkindir.
Hermafrodittir, kendi kendine doéllenebilir.
Sistem kurmak kolaydir.

Kisa dmiirliidiir.

Bakim maliyeti digiiktiir ve kolay tiretilebilir.
Son derece verimlidir, her giin oviilasyon gerceklesir.
Gelisimi hizlidir.

Yetigkinlige kadar gelisimleri seffaftir ve takip edilebilir.

Caenorhabditis elegans
(Yuvarlak kurt)
Maupas, 1899

Dondurulup saklanabilir ve gerektiginde tekrar kullanilabilir.

D. melanogaster’e gore insana
daha az benzerlik gosterir.
Insan fizyolojisine benzer bir
fizyolojiye sahip degildir.
Bazi embriyolojik
manipulasyonlar zordur.
Bagisiklik sistemi yoktur.

Omurgal Canhlar

Genetik analizler i¢in uygundur.
Embriyosu seffaf oldugu i¢in embriyo gelisim siireci

52;—5——‘,____{%, rahatlikla gdzlemlenebilir.
- s;'""'_' Insan genomuna uygun en basit omurgalidir.
Embriyolojik manipiilasyon miimkiindiir ve genis tarama
imkani sunar.
Diger omurgalilara benzer organ sistemleri bulundurur.
Danio rerio Bagisiklik sistemi tamdir.
(Zebra bahigy) Gelisimi hizlidar.
Hamilton, 1822 Yiiksek dogurganlik gosterir, bir ila iki haftada bir yumurta
birakir.

Insan fizyolojisine benzer bir
fizyolojiye sahip degildir.

D. melanogaster ve C. elegans ile
karsilastirildiginda bakim
acisindan nispeten pahalidir.
Biyolojik ortami insanlardan ¢ok
farklidir.

Memelilere kiyasla viicut 1sis1
diisiiktiir ve ortam sicakligindan
etkilenir.
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Mus musculus
(Fare)

Genetik analizler icin uygundur.
Insanlara benzer bir patolojiye sahiptir.
Filogenetik olarak insanlara yakindir.

Insan genomu ile yiiksek oranda benzerlik gosterir.
Gelisim siiregleri diger memelilerinkine benzemektedir.
Genomlar1 tamamen agiklanmustir.
Laboratuvarda tiretimleri kolaydir.

Genetik manipiilasyon, diger
model organizmalardan daha zor
ve karmasiktir.

Bakim maliyeti yliksektir.
Gebelik siiresi uzundur, ¢alismak
zaman alicidir.

Biiyiik 6lgekli caligmalar
sinirlidir.

Linnaeus, 1758

Xenopus laevis
(Kurbaga)
Daudin, 1802

Omurgali gelisimi i¢in uygundur.
Embriyonik gelisim hizlidir.
Seffaf bir embriyoya sahiptir ve embriyosu bilyiiktiir, bu
nedenle manipiile edilmesi kolaydir.

Insan fizyolojisine benzer bir
fizyolojiye sahip degildir.
Transgenik hayvan olusturmak
zordur.

Jenerasyon suresi uzundur.
Zay1f bir genetik haritaya sahiptir.

Mantar

Saccharomyces
cerevisiae (Maya)
Meyen, 1838

Genetik analizler i¢in uygundur.
Birgok farkli tiirde molekiiler teknik kullanilabilir.
Genomik dizisi tamamlanmustir.
Ucuz ve kolay Uretilebilir.
Bakimi kolaydir.
Okaryottur.
Hiicre bolinmesi insana benzer.
izole edilmesi kolaydir.
Patojen degildir.

Insan fizyolojisine benzer bir
fizyolojiye sahip degildir.

Bu calismada beslenme ve diyetetik, gida mithendisligi
biyoloji, tip gibi beslenme ve saglik alanlarinda faaliyet
gosteren disiplinlerin aragtirmalarinin ilk agsamalarinda
D. melanogaster’i rahatlikla kullanabilecekleri ilgili
literatiire atif yapilarak gosterilmeye calisilmistir. Bu
amacla 0Ozellikle fizyolojik, metabolik hastaliklar,
biyolojik gelisim, sinir, kanser ve norodejeneratif
hastaliklar gibi bir¢ok hastalik i¢in ¢ok yonlii bir model

organizma olarak D. melanogaster’in  kullanimi
orneklerle acgiklanmistir. Ayrica muhtemel
aragtirmacilarin  ve  okuyucularin  konuyla ilgili

farkindaliklarini artirmak ve model organizmay1 daha iyi
taniyabilmeleri amactyla model organizmanin gelisimi,
yagsam dongisu, anatomisi ve fizyolojik 6zellikleri
hakkinda da bilgiler verilmistir.

Drosophila melanogaster’in Tarihsel Sureci

Drosophila, Drosophilidae familyasinda yer alan, meyve
veya sirke sinegi olarak bilinen kiiglik sineklerdir.
Ozellikle ciiriiyen meyveler olmak (zere clrlyen
besinler dzerinde bulunurlar [7]. D. melanogaster,
Antarktika disinda diinyanin her yerinde var olan ortak
bir canli tiirtidiir. Yaklagik 15.000 y1l 6nce Giiney Sahra
Alt1 Afrika'dan Avrupa'ya gog etmis daha sonra diinyanin
geri kalan kisminda kolonilesmis ve son birkac yiizyil
icinde Amerika'ya ulagmistir. Yakin tarihte yapilan
meyve ticareti D. melanogaster’in go¢ etmesinde biyuk
etkendir [5]. Anavatan1 Tropikal Sahra Alt1 Afrika olan
D.melanogaster’in hayatta kalabilmesi igin iliman iklim

bolgelerinde yagsamasi gerekir. Bu nedenle yeni yasam
yerlerine uyumu incelemek igin de kullanilmaktadir.
D.melanogaster, D.erecta, D.yakuba, D.simulans,
D.santomea gibi 2000'den fazla tanimlanmig Drosophila
tiirli vardir; ancak, bu tiirlerin gogu arasindaki filogenetik
iligkiler ¢o6ziilememistir ve taksonomistler arasinda
tartisgtlmaktadir ~ [5].  Arastirmacilar,  Drosophila
cinsindeki tiirleri spermlerinin boyutundan tiirlesme
geemislerine kadar incelemektedirler. Yaklagik iki
dizine Drosophila tirinin mevcut genom dizileri
bulunmaktadir. Bunlardan ilk tamamlanan ve model
¢alismalarinda siklikla tercih edilen D. melanogaster
olmugtur. Ciinkii D. melanogaster endemik degildir,
diinyanin her yerinde kolaylikla ulasilabilir, uzun
zamandir lizerinde ¢alisildig1 i¢in anatomisi ve fizyolojisi
aciklanmistir, hiicre ¢esitleri ¢ok iyi bilinmektedir,
genlerin tanimlanmasinda kullanilmis ve daha sonra bu
genlerin ~ homologlarmin  insanlarda  bulundugu
kesfedilmistir [5]. Son yillarda, Drosophila yaygin olarak
genetik, ilag taramast ve toksisite, immiinoloji,
metabolizma ve beslenme ile ilgili ¢aligmalarda yer
almaktadir. Ek olarak bir sinek ve memeli bagirsagi
arasinda gostermis oldugu yapisal ve fonksiyonel
benzerligin yiiksek olmasi sayesinde bagirsak ile ilgili
sorunlar1 anlayabilmek i¢in ¢alismalarda Drosophila "ya
ozel ilgi duyulmaktadir [2].

Sophophora alt cinsinde bulunan D. melanogaster ilk kez
1901 yilinda Harvard’da William Castle ve arkadaslar
tarafindan laboratuvarda ¢alisilmistir. Ancak Thomas
Hunt Morgan, hi¢ stiphesiz Drosophila c¢aligmalarinin
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babast olarak kabul edilmektedir [9]. Thomas Hunt
Morgan 20. yiizyilin baginda Columbia Universitesi'nde
D. melanogaster’i model organizma olarak kullanmistir.
ilk cahigmasi ise genleri tammlamak ve genlerin
kromozomlar i¢inde yer aldigini belirtmek i¢in Gregor
Mendel’in 6nerdigi kalitim teorisini gelistirmek olmustur
[8]. Yapilan calismayla genlerin kromozom i¢inde yer
aldig1 kanitlanmis ayrica beyaz gboz rengi geninin X
kromozomu ile tasindigi ortaya ¢ikarilmistir. T.H.
Morgan kromozom kalitim teorisini dogrulayarak iin
kazanmis, bilim camiasinin dikkati model organizma
olarak kullanilan D. melanogaster’e c¢ekilmistir [5].
1920'lerde Drosophila'y1 kullanan Muller, X 1sinlarinin
genlerin mutasyon oraninda biiylik bir artisa neden
oldugunu ve aslinda kromozomlar1 kirabilecegini
kesfetmistir [8,9]. Daha sonra D. melanogaster ile
yapilan ¢aligmalarla dogustan gelen bagisiklik sisteminin
tanimlanmasi, sirkadiyan ritim kontroliinii yapan
molekiiler mekanizmalarin ¢ozliimlenmesi ve erken
embriyonik gelisimin genetik kontrolii gibi bir¢ok
mekanizma aydinlatilmistir [5]. Drosophila, son 40 yilda
genler tarafindan embriyo gelisiminin tek hiicreden nasil
olgun ¢ok hiicreli organizmaya doniistirdigini
anlayabilmek i¢in yaygin olarak kullanilan bir model
haline gelmigtir [9]. Gunimizde dinya genelinde
binlerce laboratuvar giicli bir model organizma olan D.
melanogaster’i incelemektedir. Clnki laboratuvarda
kolayca kiiltiirlenebilir, bircok yavru olusturabilir ve kisa
jenerasyon siresine sahiptir; ek olarak, insan genomuna
kiyasla daha basit bir genoma sahiptir, gen haritasi
cikarilmigtir ve insan hastaliklariyla iligkili pek ¢ok
ortolog gene sahiptir [5].

Drosophila melanogaster’in
Biyolojik Ozellikleri

Yasam dongiisii ve

D. melanogaster’in model sistem olarak kullanilmasinin
en biiylik avantaji, genomunun tamamen dizilenmis ve
aciklanmig olmasinin yani sira ¢ok sayida doliin hizli bir
sekilde tiretilmesine izin veren kisa yagsam dongiisiine
sahip olmasidir[10]. Drosophila metamorfoz gegiren bir
canhdir. Yasam donglsi 4 temel evreden olusur:
Embriyo, larva, pupa ve yetiskin (Sekil 1) [11]. D.
melanogaster'de, déllenen yumurtanin yetiskin sinege
dontigsme islemi 25°C'de yaklagik 9-10 ginlik surecte
gerceklesirken 18°C'de bu sure 19 gine kadar
¢ikabilmektedir. Yani bu islemin gergeklesme siiresi
biiyliik olciide sicakliktan etkilenmektedir. Dollenme
iizerine, embriyogenez 24 saatte tamamlanir, ardindan
her agama gecisinde bir deri degistirme olayi ile birinci,
ikinci ve Ugunci donem olarak adlandirilan ii¢ larva
asamas1 gergeklesir. Birer giin siiren ilk iki evrenin
ardindan iki gilin siiren {giincli evre gerceklesir.
Doéllenmeyi takip eden besinci gilin sonunda larvanin
geligimi tamamlanmis olur ve sinekler sert ve koruyucu
6zelligi olan kitin yapili bir pupa (puparium) icerisinde
baskalasim gecirir. Dort-bes giin kadar pupa durumunda
kalan sineklerin birgok larva dokusu bu surecte
parcalanir [7]. Sinegin gelecekteki yetigkin yapilari, esas
olarak farklilagsmamis epitelden olusan hayali diskler

olarak larva iginde bulunur ve larvalarda bulunan bu 19
hayali diskten gozler, bacaklar ve kanatlar gibi bircok
yetiskin yap1 gelisir [10]. Insanlar gibi, Drosophila’da da
yetiskin dokular1 genellikle yenilenemez; bir sinegin
kanatlarmi koparirsaniz, bir daha kanatlar1 gelisemez.
Ancak bu durum hayali diskler icin gegerli degildir.
Clnku zarar goren hayali diskler yenilenebilme
ozelligine sahiptir. Bu sebeple son zamanlarda yenilenen
doku genetigini incelemek igin D. melanogaster siklikla
bagvurulan bir model organizma olmustur [12]. Yetiskin
sinekler, eklozyon adi verilen bir siiregte pupa
durumundan ¢ikar ve 8-12 saat iginde cinsel olarak
olgunlasarak yasam dongiisiiniin kendini tekrar etmesine
izin verir [7]. Bu davranissal ve fizyolojik olgunlagsma
donemi, tireme ¢aginda fenotipik esnekligi diizenleyen
nérohormonal yollarin uzun vadeli modiilasyonuna yol
act1@1 i¢in yetiskin sineklerin sosyal islevselligi agisindan
kritik 6neme sahiptir [68]. Bu ddénemde izole edilen
sinekler yasamin ilerleyen siireclerinde uyku siiresinde
azalma veya uyku boliinmeleri, asir1 besin alimi, hiicresel
streste artis, yasam siiresinin kisalmasi ve saldirganlik
gibi davranislar sergilemektedirler [68]. Olusan yetigkin
bireylerin ortalama yasam siiresi 40 ila 50 giin arasinda
degismektedir [11].

Yumurta
Yetiskin b/
Eklozyon {t%; 1.Evre
10.g0n 6’

3.Evre

Sekil 1. Drosophila melanogaster’in Yasam Dongiisii [13].

Karakteristik bocek morfolojisine gore, yetiskin meyve
sineklerinin govdesi 3 ana boliimden olusur: basg, gogiis
ve karin (Sekil 2). Kafada gozler ile birlikte gidanin
almmas1 ve tadinin algilanabilmesi igin uzatilip geri
cekilebilen tat alma organini temsil eden yiyecegin
bagirsaga ulasmasint saglayan hortum benzeri yapilar
bulunur. Gogiis li¢ bolime ayrilmigtir: bir ¢ift bacakl
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prothorax (anterior), bir ¢ift bacak ve bir ¢ift kanattan
olusan mesothorax (middle), bir ¢ift bacak ve bir ¢ift
yulardan (modifiye kanatlar) olusan metathorax
(posterior). Disiler ve erkekler morfolojik 6zelliklerle
kolayca ayirt edilebilir, dzellikle disiler genellikle daha
biiytiktiir ve sivri uglu bir karina sahiptir, erkekler ise
arka segmentte bir epandrium (erkek dis genital organi)
ile siyah pigmentasyonlu yuvarlak bir karna sahiptirler

Erkek

Ug cift bacak

Daha kiiciik viicut boyutu
5 abdominal segment
Karm altta yuvarlaktir
Givde ucu koyu renklidir

Duyusal kllar

Bas

[14]. Yetigkin sinekler ¢ok karmagik organizmalardir.
Memeli beyni, periferik sinir sistemi, kalbi, akcigerlere
benzer trakea sistemi, bobreklere benzer malpighian
tibtilleri, bagirsaklari, adipoz doku ve karacigerin
fonksiyonlarim1 birlestiren oenositli yag govdesi ve
ireme sisteminin esdeger islevlerini yerine getiren
yapilara sahiptirler [15].

Antenler

| Disi

Daha biiyiik viicut boyutu

7 abdominal segment

Karin asagiya dogru diniiktiir
Givde ucu acik renklidir

Dabha biiyiik bagirsak

Kanatlar

Sekil 2. Drosophila melanogaster’in Morfolojisi [16].

Drosophila
Mikrobiyota

melanogaster Bagirsak  Yapis1  ve

Drosophila bagirsag: visseral kaslar, sinirler ve trakea ile
cevrili basit bir epitelden olusan ©on bagirsak, orta
bagirsak ve arka bagirsak olmak {izere ii¢ ana boliime
ayrilmistir  [17,18,19].  On  bagirsak  ektodermal
kokenliyken, orta bagirsak ve arka bagirsak diger tiim
organlar gibi endodermal kokenlidir [20]. Drosophila
bagirsak epiteli birbirinden farkli 4 hiicre tipinden
olusmaktadir: enterositler, enteroendokrin hiicreler,
bagirsak kok hiicreleri ve olgunlagsmamis progenitor
enteroblastlar (Sekil 3). Enteroblastlar, henliz tam olarak
tanimlanamayan ve ¢esitli farklilasma sinyalleri
sayesinde enterositlere veya enteroendokrin hiicrelere
doniisebilen hiicrelerdir [21]. Enterositler ise bagirsagin
farkli boliimlerinde morfoloji ve islev agisindan 6nemli
derecede farklilik gosterirler. Enterositler sindirim
enzimleri salgilar besinlerin emilim ve tasinmasinda rol
alirlar. Enteroendokrin hiicreler ise bagirsak motilitesini
diizenleyen hormonlari salgilar ayrica dis ortamdan gelen
biyotik ve abiyotik uyaranlara karsi da islev goriirler
[22]. Ayrica enteroendokrin hiicreler, Drosophila’ nin
dogustan gelen bagisiklik sistemi i¢in ilk antimikrobiyal

savunmay1 saglarken organizmanin beslenme durumunu
iletmek ve memeli ortologlarina benzer sekilde besin
mevcudiyetine yanit olarak davranigi ve metabolizmayi
modiile etmek i¢in bagirsak-beyin ekseni gibi organlar
aras1 iletisimi kontrol eden hormonal sinyaller ve
peptitler de uretirler [18, 22]. Bagirsak epiteli dig ortamla
stirekli temas halindedir, ancak bagirsak kok hiicreleri
kismen izole edilmistir yani hem Drosophila’da hem de
insanlarda dis ¢evreden korunmaktadir [23]. Insan ince
bagirsaginda bulunan kript benzeri nis yapilar ve
salgilanan mukus tabakasi gibi karbonhidrat agisindan
zengin bariyerler, bagirsak kok hiicrelerini cesitli dis
uyaranlardan izole eden koruyucu bir ortam saglar.
Mukus, antimikrobiyal rollere sahip fiziksel bir
bariyerdir ve bakteri Onleyici 0zelligi olan miisin
glikoproteinlerinden olusur [24]. Drosophila’da bagirsak
epitelinde mukus tabakasina ek olarak kitin ve
proteinlerden olusan yar1 gegirgen bir yapi, peritrofik zar
da bulunmaktadir [18]. Peritrofik zar bagirsakta goriilen
bakteriyel enfeksiyonlara karsi koruyucu rol oynar. Bu
bariyerler sayesinde bagirsak epitelini hem bakterilerden
hem de bagirsak limeninde bulunan toksik bilesiklerden
koruyarak insan mukus tabakasina benzer Ozellik
gosterirler [18]. Ancak Drosophila’da insanlardan farkli
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olarak dendritik hiicreler, makrofajlar, eozinofiller, mast
hiicreleri ve adaptif bagisiklik hiicreleri gibi dogustan
gelen bagisiklik hiicrelerini igeren lamina propria bag
dokusu bulunmamaktadir [25]. Peritrofik zar ve lamina
propria mikrobiyal bilesenlerin veya metabolitlerin
enterositlere temas etmeden ve zarar vermeden
gecmesine secici olarak izin veren yapilardir [21].
Drosophila adaptif bagisikliktan ve dogustan gelen
bagisiklik hiicrelerinden yoksun oldugu i¢in konagin
bagisiklik sistemi bu agidan Drosophila modelinde
incelenememektedir [17].

Drosophila’nin  bagirsak yapist ve islevleri insan
bagirsagiyla benzerlik gdstermektedir. Yetigkin
sineklerde 6n bagirsak yiyecegin yutuldugu ve enzimler
tarafindan islendigi agiz boslugu, yemek borusu ve
gidanin depolanmasi, karigtirilmast ve
detoksifikasyonunu saglayan kursaktan olusur [14,18].
On bagirsak, gida gegisini kontrol eden bir sfinkter olan
kardiya ile orta bagirsakla baglantilidir [19]. Gidanin
sindirim enzimleri (karbohidrazlar, proteazlar ve lipazlar
gibi) tarafindan sindirilmesi ve absorpsiyonu orta
bagirsakta gerceklesir. Bu nedenle orta bagirsak,

metabolik olarak en aktif, sindirimin merkezi bolgesidir
[21]. Gegmiste On, orta ve arka olmak iizere 3 boliime
ayrilan orta bagirsak giniimiizde farkli metabolik ve
sindirim islevleri olan 6 anatomik bdlgeye (RO-R5)
ayrilmistir (Sekil 3) [18]. Arka bagirsak boliimiinde ise
omurgalilarda bulunan bobreklere benzer islevi olan
malpighian tiibiillerinden salinan su, iyonlar ve besinlerin
emilimi dlzenlenmektedir [26]. Drosophila’nin orta
bagirsak boliimii insan ince bagirsagina benzerken arka
bagirsak insan kolonuna benzerlik gostermektedir [21].
Spesifik olarak memelilerde sindirim, proteinlerin
aminoasitlere pargalanmasini, mineral ve metallerin
absorpsiyonunu  kolaylagtiran ~ asidik  sartlarda
gerceklesirken sineklerde memelilerden farkli olarak,
ndtr veya bazik sartlarda sindirim gergeklesir [18].
Drosophila bagirsagi esas olarak notr veya hafif alkalidir,
ancak arka bagirsakta oldugu gibi bazi kisimlar gii¢lii bir
sekilde asidik ozellik gosterir. Bu nedenle bagirsak
boyunca mikrobiyal c¢esitlilik, dagilm ve yogunluk
degiskenlik gostermektedir [27].

Orta bagirsak

On bagirsak

Ozofagus
Kursak R1 R2

Bagirsak
Kok hiicresi

R3 R4 RS Arka bagirsak

Malpighian tiibiil

Peritrofik zar

Enterositler

Enteroendokrin

hiicreler

Enteroblastlar

Sekil 3. Drosophila melanogaster’in bagirsak yapisi ve hiicre gesitleri. R1-5: Bélge 1-5 [17].
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D. melanogaster’in  bagirsagi, Lactobacillus
plantarum, Acetobacter pomorum ve Lactobacillus
brevis dahil olmak tizere 3 ila 30 tiir arasinda degigen
sinirl sayida kommensal bagirsak bakterisine ev
sahipligi yapar [28]. Insan gastrointestinal
sisteminde ise, 500'den fazla farkli bakteri tiirii dahil
olmak tiizere ¢ok sayida mikroorganizma mevcuttur
[14]. Saglikli insanlarin mikrobiyotas1 Bacteroidetes
(Bacteroides spp.), Firmicutes (Lactobacillus spp.),
Actinobacteria (Bifidobacterium spp.),
Proteobacteria (Escherichia, Helicobacter) ve
Verrucomicrobia (Akkermansia spp.) olmak Uzere
bes filumdan olusur [29]. Bu mikrobiyota gesitliligi
cocukluk ¢agi ve ileri yag donemlerinde yetiskinlik
doénemine goére daha degiskendir [30]. Drosophila
bagirsagl ise insan mikrobiyotasina kiyasla daha az
cesitlilik gostermektedir. Sineklerin mikrobiyal
cesitliligindeki bu basitligin sebebi tam olarak
belirlenememekle birlikte; memelilerde daha yiiksek
mikrobiyal ¢esitlilik gida ¢esidine ve adaptif
bagisiklik sisteminin varligina baglanmaktadir [2].

Bagirsak oksijen konsantrasyonu veya pH'daki
degisiklikler, genotip, gelisim ve yas, fizyoloji ve
bagisiklik yaniti, cografi konum, rahatsizliklar ve
cevresel sartlar gibi konake¢i faktorleri de dahil
olmak flizere ¢esitli faktorler de Drosophila
bagirsaginda mikrobiyota ¢esitliliginin  azligimni
aciklayabilir [31]. Ornegin misir unu ve soya unu
gibi kompleks polisakkaritlerle beslenen
laboratuvarda yetistirilen sineklerin
mikrobiyotasinda yiiksek miktarda Lactobacillus
(Lactobacillus simifindan Firmicutes) bulunurken,
seker acisindan zengin diyetlerle beslenenlerde
Acetobacteraceae  (o-Proteobacteria)  bulunur.
Ozellikle baskin olan tiirler ise Acetobacter ve

Gluconobacter’dir  [26]. Bazi sineklerde ise
Acetobacteraceae ve Lactobacillus’u yok edecek
kadar  a-Proteobacteria veya  Enterococcus
bulunmaktadir. Dogal ortaminda yetisen Drosophila
ile laboratuvar sartlarinda yetistirilen Drosophila
mikrobiyotasi arasinda farkliliklar bulunur. Dogal
ortamda yetisen sineklerin bagirsagi
Acetobacteraceae, Lactobacillales  ve  a-
Proteobacteria bakimindan daha fazla g¢esitlilik
gostermektedir [32]. Ek olarak dogal Drosophila
popiilasyonlarinda Lactobacillus miktar diisiik veya
hi¢ tespit edilmemisken, yalmizca Lactobacillus’u
temsil eden Leuconostoc, Enterococcus ve Weissella
bol miktarda bulunmustur [33]. Henlz yeterince
calisma olmasa da, cilirlimiis meyvelerle beslenen
Drosophila’larin =~ bagirsak ~ mikrobiyotasinda
Hanseniaspora, Pichia ve Candida gibi mayalarda
tespit edilmistir [26].

Drosophila melanogaster’ de Omiir Uzunlugu ve
Beslenme

D. melanogaster’in 6miir uzunlugunu etkileyen
parametreler arasinda beslenme &nemli bir yer
almaktadir. Drosophila’da obeziteye neden olan
bir¢ok etmen sinegin Omiir uzunlugu {izerinde de
etki gostermektedir. D. melanogaster’in genis bir
diyet kompozisyonu oldugu bilinmektedir [34].
Diyet kisitlamasi, yasam siiresini uzatmak icin
bilinen en {inlii, evrimsel olarak korunmus bir
yontemdir [35]. Yiksek sekerli ve yiiksek yagh
diyetlerde kullanilan seker ve yag ¢esitleri de yagam
stiresi iizerinde degisken ozellikler gostermektedir
(Tablo 2).

Tablo 2. Obeziteye Neden Olan Etkenlerin Drosophila’nin Yasam Siiresine Etkisi [36].

Obezite etkeni icerik Yag Glisemi Omiir Referans
Yiiksek Sekerli Sakaroz 1 1) 1 37
Diyet Glikoz 1 1 0 38
Sakaroz ) 1 l 39
Sakaroz 1 ] l 40
Yiiksek Yagh Domuz yag1 1 1 l 41
Diyet Hindistan cevizi yag 1 @ ! 42
Diyet kisitlamasi ~ Aminoasit kisitlamasi 1 - 1 43
Maya kisitlamasi 1 %] 1 44

1: Artig, |: Azalis, -: Degisiklik yok, @: Belirlenemedi

Drosophila melanogaster’in insan Hastahklarimn
Modellemesinde Kullanim

Karmasik  yapi  gosteren  insan  hastalik
mekanizmalarini  modelleyebilmek igin uygun
organizmay1 se¢gmek olduk¢a zordur ve se¢gmeden
once hastalik patolojisi iyi degerlendirilmelidir.
D.melanogaster’ in omurgasiz bir canli olmasi, agik
dolasim sisteminin olmasi, kan, kemik ve kikirdak
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gibi dokularinin olmamasi ve insanlarda var olan
organlarin bazilarini bulundurmamasi bu canlinin
insan ¢alismalar i¢in ne kadar uygun olabilecegini
diisiindiirmektedir [9]. Ancak gen ekspresyonu,
sinaptogenez, hiicre sisteminin isleyisi, hiicre ici
protein akis1 ve hiicrelerin 6liimii gibi insana benzer
mekanizmalar bulundurmasi ve kiiciikk boyutlu
olmasi, in vitro sartlarda kisa zamanda, kolay ve
diigik maliyetle g¢ogaltilmasi, genomu (zerinde



degisiklik yapilabilmesi model olarak tercih
edilmesini saglamaktadir [5, 49]. 2000’li yilarda
tamamlanan ¢alismalar sonucunda elde edilen
bilgilere gore insanlarda var olan genlerin ylzde
60’1n1n ve insanlar iizerinde hastalik yapan genlerin
de ylizde 70-75’inin D. melanogaster’de fonksiyonel
ortologlari oldugu tahmin edilmektedir [10, 49]. iki
genom arasinda gozlenen bu benzerlik sayesinde D.

melanogaster model organizma olarak
A Drosophila
]
IPCs
On bagirsal

~ Proventrikiil

Kursak
On orta bagirsak +
Orta orta bagirsak l Orta
(Bakar hiicre bolgest) T bagwsak
Arka orta bagirsak {
Malpighlan tiibiilleri Al
bagirsak

Reklum, aniis

kullanilabilmekte béylece insan biyolojisi, hastalik
siirecleri, hastaliklarin  genetik ve  hiicresel
mekanizmalari arastirilabilmektedir. D.
melanogaster araciligiyla arastirma teknikleri énce
sinek {izerinde agiklanip daha sonra memeli
sistemlerinde donistiiriilmektedir. Bu nedenle insan
hastaliklarinin aydinlatilmasinda D. melanogaster
blyik 6nem arz etmektedir [10].

B Insan

Bobrek —

ince bagirsak

Kaln bagirsak —

Rektum, aniis

Sekil 4. Yetiskin Drosophila melanogaster ve insanlar Arasindaki Gastrointestinal Sistem Anatomisinin Karsilastirilmast.
IPCs: Insiilin Ureten Hiicreler [45].

Drosophila  son yillarda gida ve beslenme
calismalar1 icin ¢ok yonlii ve degerli bir model
organizma olarak gorilmektedir [49]. Memelilerle
gostermis oldugu birgok benzerlik beslenme
miidahale c¢alismalarinda  kullanim  kolaylig
sunmaktadir [45,49]. Drosophila’nin viicut yapisi
memelilere kiyasla daha basit olmasina ragmen kalp,
akciger, bobrek ve bagirsak gibi organ sistemlerini
bulundurmaktadir [49]. Drosophila’nin memeli
gastrointestinal sistemiyle gostermis oldugu yapisal
(sekil 4) ve fonksiyonel benzerlik sayesinde de
Drosophila gastrointestinal sisteminde yapilan
caligsmalarla bagirsak homeostazina,
rejenerasyonuna ve timor gelisimine neden olan,
konak  bagisikliginin,  metabolizmasinin  ve
davraniglarinin diizenlenmesine aracilik eden ¢oklu
hiicresel ve molekiiler siireclere 1s1k tutulmustur
[45]. Drosophila, norolojik hastaliklar,
kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet ve obezite gibi
metabolik bozukluklar olmak (zere birgok farkli
patolojik durumun genetik ve biyolojik ¢aligmalari
i¢in iyi bir model olusturmaktadir (Tablo 3) [46].
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Beslenme c¢aligmalari, bireylerde veya genel
popiilasyonda tiiketilen besinlerin saglik ve hastalik
arasindaki  karmagik  etkilesimleri  incelemek
amaciyla yapilirlar. Diyetin  bireyin  saghigi
iizerindeki potansiyel etkisi ve beslenmenin yagsamin
vazgecilmez bir parcast olmast gbéz Oniine
alindiginda beslenme flizerine yapilan galismalarin
son derece 6nemli olmasi sasirtict degildir [76].
Ancak beslenme ¢aligmalarini insanlar {izerinde
yiriitmek  kolay degildir. Bu ¢alismalar,
katilimeilarin tiikettigi besinleri kontrol etmek igin
tlim ana ve ara 6glinleri, atistirmaliklar1 ve igecekleri
saglamalhidir. Bu nedenle pahalidirlar  ve
katilimcilara yiyecek hazirlamak ve saglamak igin
ozel tesislere ihtiya¢ vardir. Caligmalara katilan
katilimcilarin siirece adapte olmalar1 ve yagsamlarini
ona gore sekillendirmeleri gerekir. Bu durumda
zaman ilerledik¢e katilimcilarin uyumsuzluk riskini
artirabilmekte ve bu nedenle ¢alisma bulgular ciddi
anlamda etkilenebilmektedir. Katilimeilarin uyum
derecesini kesin olarak belirlemek zordur ¢lnki
kendilerine verilen yiyecekler disinda bagka
yiyecekler  vyiyebilirler ~ veya  yiyeceklerini



bagkalariyla paylagabilirler. Bu calismalar hem
aragtirmacilar hem de katilimeilar i¢in yogun emek
gerektirir. [76]. Tiim bu nedenlere ek olarak besin ve
organizma etkilesimlerinin karmasikligi nedeniyle
fizyolojik ve patolojik strecleri anlamak icin model
organizmalar {izerinde gergeklestirilen beslenme
caligmalar1 O6nem arz etmektedir. Drosopihla
melanogaster’ de birgok avantaji sayesinde
beslenme ¢alismalarinda siklikla tercih edilen model
organizmalardan biri olmugtur. Drosophila diyetleri
genellikle maya, misir, sakaroz ve agardan
olugsmaktadir [58]. Ancak modellenecek hastaliga
gore cesitli diyet modifiyeleri uygulanabilmektedir.
Ornegin obezite veya diyabet fenotiplerinde yiiksek

kisitlamasi yapilarak ¢alismalar gergeklestirilir [58].
Hastalik fenotipleyen Drosophila modelleri, diyet-
hastalik etkilesimlerini belirlemek icin farkli diyet
rejimlerine tabi tutulabilir. Diyet bilesimindeki
farklilikar Drosophila’ da saglik ve yasam siiresinde
gesitli  farkliliklar  gosterir  [49].  Beslenme
perspektifinden bakildiginda, besin alimi, besin
se¢imi, viicut kompozisyonu, enerji harcamasi ve
mikrobiyota kompozisyonu hastalik fenotipi icin
6nemli gostergelerdir [58]. Bu gdstergeler, deneysel
ortama bagli olarak lokomotor aktivite ve uyku,
bilis, stres ve enfeksiyon yanit, yasam siiresi ve
dogurganlik gibi diger islevsel testlerle de
tanimlanabilmektedir. Bu tiir c¢alismalarin nihai

yagli  ve/veya  yiiksek sekerli diyetler amaci, hastalik siirecini hafifleten veya hizlandiran
uygulanmaktadir [51]. Diyet kisitlamasi gereken besin maddelerinin  veya diyet rejimlerinin
modellemelerde ise protein ve/veya aminoasit belirlenmesidir [58].
Tablo 3. Beslenme kaynakli Cesitli Hastaliklarin Drosophila Modeli Uzerinde incelenmesi [47,48].
Modellenen Modelde Uygulanan Elde Edilen Sonuglar Referanslar
Hastaliklar Deneysel Yontem
Metabolik Hastahklar
Insiilin eksikligi (T1D  Insiilin iireten hiicrelerin ~ Hiperglisemi, korunmug insiilin duyarligi, [47]
modelleri): kismi ablasyonu dolagimdaki lipit seviyelerinde artig, korunmus insiilin
duyarlilifi, yasam siiresinde artis ve dogurganlikta
azalma
Insiilin iireten hiicrelerin ~ Gelisimsel gecikme, kiigiik viicut boyutu, hiperglisemi [47]
tam ablasyonu ve korunmus insiilin duyarlilig:
1Ip2-3 ve 5'in genetik Geligsimsel  gecikme, kiiciik  viicut  boyutu, [50]
bozulmasi hiperglisemi,  korunmus  insiilin  duyarliligs,
dogurganlikta azalma ve yasam siiresinde artig
1p1-4 ve 5'in genetik
bozulmasi
Insiilin direnci (T2D Insiilin reseptorii [52]
modelleri): heterozigot mutantlari )
Yuksek ILP sekresyonu, normal karbonhidrat
Yag govdesinde insiilin seviyeleri
reseptoriiniin yikilmasi
YSD Hiperglisemi, insiilin direnci, gelisimsel gecikme, [53]
kicuk vucut boyutu, yasam siiresinde kisalma,
ILP'lerde erken yiikselme ardindan azalma
Kan glikoz ve trigliserit seviyelerinde artig [54]
Glikoz ve trigliserid seviyelerinde artig, yasam [55]
stiresinde kisalma
YYD (hindistan cevizi ILP'lerde erken yikselme, hiperglisemi, insilin [56]
yagi) direnci,
YYD (domuz yagi) Insiilin direnci, hiperglisemi ve yasam siiresinde [57]
kisalma
Hipoglisemi CC hicre ablasyonu [47]
modelleri:
AKH'nin genetik Obezite, hipoglisemi ve aglik direnci [59,60]

bozulmasi
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Lst'nin genetik Yuksek ILP sekresyonu ve hipoglisemi [61]
bozulmasi
Obezite YYD (hindistan cevizi ~ Yag birikimi, insilin direnci, hiperglisemi, [56]
yagi) hiperinsulinemi,
YYD (Hurma yag- Vicut trigliserit ve glikoz seviyelerinde artig, yagam [36]
hindistan cevizi yagi) stiresinde azalma, soguga ve anoksiye karsi toleransta
azalma
YYD (domuz yag1) Yag birikimi [57]
YSD (sakaroz) Yag birikimi, insiilin  direnci, hiperglisemi, [53]
hiperinsillinemi, gelisme geriligi
Yag birikimi, insilin direnci, hiperglisemi, yasam  [48, 62,63]
stiresinde kisalma, dogurganlikta azalma,
kardiyomiyopati, bdbrek fonksiyon bozuklugu,
dehidratasyon
Kalp Hastaliklar1
Kalp Fonksiyonlari YYD (Hindistan cevizi ~ Kardiyak lipit birikimi, azalmis kardiyak kontraktilite [56]
yagi) ve kardiyomiyopati, kardiyak toksisite
YSD (Sakaroz) Kardiyak aritmi, yasam siiresinde kisalma, kardiyak [53]
islev bozuklugu
Bobrek Hastaliklar:
Kronik Bobrek YYD Bobrekte lipit birikimi, nefrosit boyutlarinda artis, [64]
Yetmezligi mitokondri ve endoplazmik retikulum hacimlerinde
azalma, albuminin nefrosit birikiminde azalma
Renal Tbdler YSD (sakaroz) Kronik hiperglisemi nedeniyle malpighian tiibiillerde [65]
Disfonksiyonu fizyolojik ve anatomik deformasyon
Podosit Disfonksiyonu YSD (siikroz) Nefrosit kaybi, nefrosit fonksiyonunda azalma [62]
Bobrek Tasi YSD (siikroz) Urik asit birikimi, tiibiil taglarinin gelisimi ve tiibiil [63]
disfonksiyonu
Kanser
Timor Geligimi Diyet kisitlamasi Timor baskilayict gen PTEN homologunda islev [66]
(protein, seker) kaybi, organ bilyiimesinde azalma (mutant hiicreler
enerjilerini bdyle sagliyor)
HSD (slikroz) Timor gelisimi ve metastaz [67]

T1D: Tip 1 Diyabet, T2D: Tip 2 Diyabet, YSD: Yiiksek Sekerli Diyet, YYD: Yiiksek Yagh Diyet, ILP: Insiilin Benzeri Peptit,
CC: Korporo Kardiak, AKH: Adiponektin Hormon, Lst: Limostatin, AkhR: AKH reseptoriini kodlayan gen
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Drosophila, biyolojik ve tibbi arastirma incelemeleri i¢in
gucli bir model olusturmakla birlikte son yillarda cesitli
kimyasallarin giivenlik ve risk degerlendirmesinde
toksikolojik ¢alismalarda da yaygin olarak kullanilan bir
model haline gelmistir [69]. Literatirde yer alan
calismalar incelendiginde konuyla ilgili farkli caligmalar
goriilmiis olup asagida sunulmustur;

Kadmiyum, dogal kaynaklar ve endiisriyel faaliyetler
sonucu ¢evreye yayilan agir metallerden biridir.
Kadmiyuma maruziyet nedeniyle olusan hasarin
belirlendigi bir c¢aliymada disi sineklerde, toksisite
grubunda kontrol grubuna kiyasla Drosophila émriinde
kisalma, oksidatif stres dlzeyinde ve antioksidan
savunma  sisteminin  bozulmast  sonucu lipit
peroksidasyonunda artig gézlemlenmistir [70].
Klorpirifos, su ve besinlerde yaygin olarak bulunan
pestisitlerden biridir. insan saglig1 iizerinde cesitli zararli
etkileri vardir. Mitokondriyal islev bozuklugu sonucu
meydana gelen norodejeneratif ~ hastaliklarda
klorpirifosun glutatyon, reaktif oksijen tirleri ve
mitokondiyal islev iizerindeki etkisinin incelendigi bir
calismada sineklerde reaktif oksijen tiirlerinde artis,
indirgenmis glutatyon seviyesinde azalma ve oksitlenmis
glutatyon formunda artis, mitokondriyal aktivitelerde
inhibasyon ve sineklerde 6lim meydana gelmistir [71].
Klorpirifosun hareket tzerindeki etkilerinin incelendigi
bir bagka c¢alismada ise diyetinde klorpirifos bulunan
sineklerde artan stres nedeniyle antioksidan enzim
seviyeleri azalmis, hareket yetenekleri hizlanmig ancak
diizensiz hale gelerek oOliim oraninda artiga sebep
olmustur [72].

Gida katki maddesi olarak kullanilan E171 TiO;
(Titanyum dioksit)e maruz birakilan Drosophila
modellerinde hayatta kalma, dogurganlik, pupalagsma
stireci ve antioksidan enzim aktivitesi gibi parametrelerin
izlendigi bir ¢aliymada sineklerin hayatta kalma ve
dogurganlik  durumlart  etkilenmezken pupalagma
siirecinde artis ve antioksidan enzim olan katalaz
aktivitesinde azalma meydana gelmistir [73].

T1bbi iirlin ve cihazlarda, gida depolama malzemelerinde,
kozmetiklerde ve endustriyel Urlinlerde yaygin olarak
kullanilan giimiis nanopartikiillerine (AgNP) maruz
kalan Drosophila modellerinde pigmentasyon kusurlari
ve hareket yeteneklerinde azalmalar meydana gelmistir
[74]. Antimikrobiyal ajan olarakta kullanilan giimiis
nanopartikillerine maruz kalan Drosophila modellerinin
kullanildig1 baska bir ¢alismada ise dogurganlikta
azalma, gelisim agamalarinda gecikme, agirhik kaybi,
DNA hasar1 ve oksidatif stres diizeyinde artis meydana
gelmistir [75].

SONUC

D. melanogaster, biyolojik arastirmalarda en 1iyi
karakterize edilen model organizmalardan biri olmasi
nedeniyle beslenme ve hastalitk modellemelerinde ¢ok
uygun bir model sistem olarak kullanilabilir. Insanlarda
saglik ve hastaliklarin temelinde yer alan temel biyolojik
surecler Drosophila’da benzerlik gdéstermektedir. Ve
insan iizerinde hastalik yapan genlerin biiyiik bir kismu

Drosophila’da fonksiyonel ortolog bulundurmaktadir.
Ek olarak Drosophila’nin etik sorun olusturmamasi,
bakim maliyetlerinin az olmasi, kisa yasam dongiisii,
endemik olmamasi ¢aligmalarda biiylik avantajlar
saglamaktadir.  Bu  nedenle temel  biyolojik
mekanizmalar1 ¢ozebilmek igin Drosophila gucli bir
modeldir. Gelisen teknoloji ile insan hastaliklar1 tizerinde
yapilacak caligmalarla Drosophila modelinin kullanimi
daha da 6nem kazanacaktir.
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