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Hayvanlar alemi igin énemli besin kaynaklarindan olan tahillarda, baklagillerde ve yagl tohumlarda fosfatin temel
depo formu fitik asittir. Basit mideli hayvanlar ve insanlar gastrointestinal fitaz enziminden yoksun olduklari igin fitati
tam olarak pargalayamaz ve fitat fosfatindan yararlanamazlar. Ayrica, fitik asit beslenme karsiti bir etki de
gostermektedir, ¢lnkii bazi metal iyonlar ve proteinlerle fizyolojik pH degerlerinde ¢éziinmeyen kompleksler
olusturarak bunlarin biyolojik kullanimini engellemektedir. Beslenme karsiti etkisi, yapisindaki fosforun kullanilamayip
atilmasiyla olusan gevresel kirlilik ve gidalara ekstra fosfor ekleme gereksinimini ortaya gikartmasi sebebiyle fitik asitin
fitaz enzimleri tarafindan defosforilasyonu oldukga 6énemlidir. Fitazlar endustriyel olarak 6zellikle yem ve gida sanayi
olmak Uzere ¢ok cesitli alanlarda kullanima sahiptirler. Farkli kaynaklardan elde edilebilen fitaz enzimleri igerisinde
endustriyel ve biyoteknolojik uygulamalar icin en uygun olanlari mikrobiyal fitazlardir. Termofilik funguslarin Urettigi
fitazlar, genis pH araliginda aktif olma, ylksek spesifik aktivite ve 6zellikle endistriyel proseslerde uygulanan yiksek
sicakliklarda aktivitesini kaybetmemesini saglayan termostabilite gibi 6zelliklere sahiptirler. Bu ylizden mikrobiyal
fitazlar arasinda oldukga 6nemli bir yere sahiptirler. Bu derlemede, fitaz enziminin 6zellikleri, beslenme, insan saghgi,
cevresel agidan 6nemi ve fitaz kaynaklari, kullanildigi alanlar ele alinmistir.

Anahtar Kelimeler: Fitaz, Termostabil enzimler, Fungal fitazlar, Fitat

Phytases: Their Effects on Environment, Nutritional and Biotechnological Importance
ABSTRACT

Phytic acid is the primary storage form of phosphate in cereals, legumes and oilseeds, which are the principal
components of animal feeds. Because of the lack of gastrointestinal phytase enzyme, monogastric animals and
human are unable to digest phytate completely and do not benefit the phosphate of phytates. Furthermore, phytic acid
shows anti-nutritive effect because it forms non-soluble complexes with some metal ions and proteins at physiologic
pH values that prevent their bioavailability. Because of the anti-nutritive effect, the need for extra phosphorus addition
to feeds and formation of environmental pollution due to excretion of phosphorus in its structure that cannot be used,
de-phosphorulation of phytic acid by phytase enzyme is very important. Industrially, phytases have to be used in
various fields especially in feed and food industries. Among phytase enzymes obtained from different sources,
microbial phytases are the most appropriate ones for industrial and biotechnological applications. Phytases produced
by thermophilic fungi have several features such as activity at a wide pH range, high specific activity and especially
thermostability at high temperatures applied in industrial processes. So they have very important place among
microbial phytases. In this review, properties of phytase enzyme, precautions for human nutrition and health and
environment, sources and uses of phytases are discussed.
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GiRiS
Enzimler canli hicrede meydana gelen kimyasal
tepkimeleri katalizleyen veya dizenleyen

biyokatalizérlerdir. Organizmadaki organik molekdillerin
yapimi, yikimi, kas hareketleri ve solunum gibi fizyolojik
olaylar enzimler yardimiyla yurutilmektedir [1]. Enzimler
biyolojik reaksiyonlari katalize ettikleri icin
biyokatalizoérler ve kimyasal kataliz yoéniinden mikro
heterojen katalizorler olarak adlandirilabilirler [3]. Enzim
orneklerinin spesifik aktivitelerini tanimlamak igin “enzim
birimi” veya “Unitesi” terimleri kullaniimaktadir. Enzim
birimi (U) dakikada 1 mikromol substrat dénisimini
katalizleyen miligram enzim miktari olarak
tanimlanmaktadir [4].

Endustride kullanilan enzimler mikroorganizma, bitkisel
ve hayvansal kaynakli olabilmektedir [5]. Hayvansal
kaynakl enzimler genellikle tavuk yumurtalarinin beyazi,
domuz midesi, pankreas, gevis getirenlerin karin bolgesi
gibi yenilebilen organlardan izole edilebildigi igin insan
yiyeceklerinin hazirlanmasinda uzun zamandan beri
kullaniimaktadir. Bitkisel kaynaklardan elde edilen
biyoteknolojik enzimler, yenilebilir bitkilerden elde
edilebilmektedir. Mikrobiyal enzimler ise bakteriler,
mayalar ve mikrofunguslar kullanilarak Uretilmektedirler

[6].

Endlstriyel alanda kullanilan enzimler genellikle
mikroorganizmalardan elde edilmektedir. Bunun nedeni
mikroorganizma kaynakli enzimlerin bitkisel veya
hayvansal kaynakli enzimlere gore katalitik aktivitelerinin
¢ok  yuksek olmasi, istenmeyen yan  Urln
olusturmamalari, daha stabil ve ucuz olmalari ve fazla

miktarda elde edilebilmeleridir [5]. Ayrica
mikroorganizmalar  tarafindan uretilen  enzimler
mikroorganizmalarin Ozelliklerine bagli olarak gesitli

niteliklere sahip olabilmektedirler. Bu &zellikler de
onlarin ayni gruptaki enzimlerden ayrilip 6n plana
¢tkmalarini saglamaktadir. Bu 6zelliklerden bir tanesi de
termostabilitedir ve bu 06zellik endulstriyel proseslerde
oldukga 6nemlidir.

1990’larda molekuler biyolojik tekniklerin kullaniimasi ve
gelismesi ile genetik analizlerin 6ndnin agiimasi,
rekombinant Uretimin  baslamasi carpici  sekilde
termostabil enzim alanindaki galismalarin artmasina
sebep olmustur. Bu durum ayni zamanda termal
cevrelerden birgok mikroorganizmanin izole edilmesini
tesvik etmistir. Termostabil enzimler endustriyel
proseslerin siklikla kismen sgsiddetli kosullarina karsi
koyabilen gucli bir katalizor alternatifi sunmaktadirlar

[71.

Glndmuz diinyasinda, cesitli biyorafinerilerde
uygulanan proseslerin bir ¢odu yuksek sicakliklarda
stabil olabilen enzimleri igermektedir. Bu termostabil
enzimler  c¢ogunlukla  mikroorganizmalardan  elde
edilmektedir. Bir enzim veya proteinin termostabil olarak
tanimlanmasi igin secilen ylksek sicaklikta (>55°C)

uzun bir yari Omre sahip olmasi gerekmektedir.
Termofilik  organizmalarin  extraselliler  enzimleri
genellikle  ylksek termostabilite  gdstermektedir.
Termostabil enzimlerin biyoproseslerde secilmesinin
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sebepleri organik solventlere ylksek tolerans, oda
kosullarinda uzun slre saklama, disuk kontaminasyon
riski ve tabii ki ham maddelerin 6n islemleri sirasinda
uygulanan vyuksek sicakliklara kargi dusik aktivite
kayiplarini saglayan termostabilitedir. Ayrica
termostabilite  kolay  karisma, ylksek substrat
¢ozunurligu, yuksek kitle transfer orani gibi 6zellikleri
de yaninda getirmektedir [7]. Ayrica termostabil fungal
enzimlerin birgogu ekstraselller olmalarindan dolayi
kullanim kolayhdi ve dusuk maliyet saglamaktadir.
Ekstraselller termostabil fungal enzimlerin bazilari
proteaz, lipaz, a-amilaz, glukoamilaz, selllaz, ksilanaz,
lakkaz ve fitazdir [8].

Fitik asidin defosforilasyonunu saglayan fitazlar, son
yillarda o6zellikle beslenme, g¢evreyi koruma ve insan
saghgi agisindan 6n plana ¢ikmistir. Yiksek sicakliklara
dayanikl termostabil fitazlara yem Uretimi, gida isleme,
kagit yapimi ve bunlar gibi bir ¢ok endustriyel proseste
gereksinim oldugu belirtilmigtir [9, 7]. Bu derleme
kapsaminda fitaz enziminin 6zellikleri, kullanim alanlari,
fitaz kaynaklari ve ayrica enzimin substrati olan fitik
asidin  ozellikleri, fitaz ile iliskilerine bagli olarak
beslenme Uzerine etkisi, insan saghgi, cevreye
acisindan énemi ele alinmistir.

FITAZ ENZIMI

Fosfatazlar, bircok organo-fosfat bilesiklerindeki
monofosfoester baglarinin pargalanmasini katalizleyen
enzimlerdendir. Ancak bu enzimler fitik asit icindeki
monofosfoester baglarini hidrolize edemez. Fitik asidin
(myo-inositol  1,2,3,4,5,6 hexakis-dihidrojen fosfat)
hidrolizi oldukga ©nemli oldugu icgin, fitk asidi
hidrolizleyen enzim sinifina fitazlar denmistir. Son 20
yildir fitazlar, beslenme, g¢evrenin korunmasi ve insan
saghgl acgisindan o6nemli enzimlerden birisi haline
gelmistir. Fitaz (myo-inositol hexakisfosfat fosfohidrolaz)
myo-inositol hexakisfosfat'in (fitik asit), inorganik mono
fosfat ve dislik myo-inositol fosfatlar ve bazi durumlarda
serbest myo-inositol’e hidrolizini katalizlemektedir. Bu
enzim kademeli olarak fitatin inositol merkezindeki
ortofosfat gruplarini pargalamaktadir [10, 11].

Fitazlar, monomerik yapidaki genellikle 40-100 kDa
molekuler agirhga sahip proteinler olarak
degerlendirilmektedir. Optimum pH ve sicakligi 4.5-6.0
ve 45-60°C olan fitazlar bunun yaninda genis substrat
spesifikligine sahiptir. Fitazin kristal yapisi, 2.5 A°
¢ozinlrlikte tespit edilmistir. Fitazin thermostabilitesini
arttirmak igin immobilizasyonu gergeklestirilmistir [12].

Fi_Ti_K ASIT (MYO-INOSITOL-1,2,3,4,5,6-HEXAKIS
DIHIDROJEN FOSFAT)

Fitazin substrati olan fitik asitin (myo-inositol-1,2,3,4,5,6-
hexakis dihidrojen fosfat, IP6) blylk bir bolimi tahil ve
baklagil tohumlarinin olgunlasmasi sirasinda
birikmektedir (Sekil 1) [9]. Tohumlarda bulunan toplam
fosforun %60°’dan fazlasini fitik asit olusturmaktadir. Bu

miktar tohumlarin gogunda ve yan (rlnlerinde,
tohumlarin tamaminin %1-2’sine karsilik gelmektedir.
Bunun yaninda birgok bitki tarinin koklerinde,

yumrularinda, spor ve polenlerinde de daha dusuk
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miktarlarda fitikk asit bulunabilmektedir [13]. Bazi
baklagil, tahil ve meyvelerdeki fitik asit miktarlari Tablo
1'de verilmistir. Fitik asitin kimyasal formult myo-inositol

1,2,3,4,5,6-hekzadihidrojen fosfat'tir. Molekuiler formalu,
CsH18024P6 ve molekdler agirhgi 660.04 g/mol’dar [14].

Tablo 1. Baklagil, tahil ve meyvelerdeki fitik asit miktarlar [15]

Bitki tart Yapisi Fitik asit (%)
Piring Kepek 5.88
Susam Kuru tohum 471
Bal kabagi Embriyo 4.08
Keten tohumu Kuru tohum 3.36
Kanola Kuru tohum 2.50
Aycicegi Embriyo 2.10
Hardal Kuru tohum 2.00
Kaju Embriyo 1.97
Kendir Kuru meyve 1.74
Yerfistigi Kabuklu tohum 1.70
Domates Tohum 1.66
Soya fasulyesi Kuru tohum 1.55
Badem Kuru embriyo 1.42
Patlican Tohum 1.42
Fasulye Kuru tohum 1.41
Antepfistigi Embriyo 1.38
Kavun Tohum 1.36
Kivi Taze meyve 1.34
Bakla Kuru tohum 1.11
Salatalik Cimlenmemis tohum 1.07
Sorgum Kuru tane 1.06
Kakao tanesi Kuru tohum 1.04
Arpa Kuru tane 1.02
Yulaf Kuru tane 1.02
Bugday Kuru tane 1.02
Bezelye Kuru tohum 1.00

Fosfor atoru

Hidrojer: atomu "
Oxsijen
Karbon

Sekil 1. Myo-inositol 1,2,3,4,5,6-hekzafosfat ‘Fitik Asit’ [16]

Fitik asit hekzahidrik siklik alkol mezo-inositolin
hekzafosforik esteridir. Fitik asitin tuzlan fitat olarak
tanimlanmaktadir. Fitat tohum c¢imlenmesi icin fosfor ve
enerji kaynagi olarak gérev yapmasina ragmen, bagl
fosfor; insanlar, kdpekler, domuzlar, kuslar ve agastrik
hayvanlarda bagirsak sindirim enzimi olan fitazin
bulunmayisindan dolay1 cok az miktarda
kullanilabilmektedir [14]. Kanath, domuz ve balik
rasyonlarinda fitat fosforunun kullanilamayisindan
dolayi, bu canlilarin yemlerine pahali bir mineral olan
fosfor ilave edilmektedir [17]. Bununla beraber bitkisel
yemlerde bulunan ve kullaniimayan fitat fosforu gtibre ile
disar atiimaktadir. Bunun sonucunda yogun hayvan
yetistiriciligi yapilan alanlarda cevresel kirlilik meydana
gelmektedir. Topraktaki fazla fosfor gol ve denizlere
tasinarak, bu cgevrelerde fosfat kirlenmesine sebep
olmaktadir [10, 9] ve akuatik organizmalarin asir sekilde
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artmasini uyararak su ekosisteminin bozulmasina ve
insanlar igin zararh hale gelmesine sebep olabilmektedir
[18].

Fitik asit merkez inositol halka yapisinin etrafinda
bulunan alti fosfat grubundan olugan ve genis bir pH
araliginda yuksek derecede negatif yUkli olan bir iyon
dur. Oldukga negatif yukli bir molekll olmasindan
dolayi divalent ve trivalent katyonlar (Ca*?, Mg*?, Fe*?*3,
Zn*2, Mn*?) igin gok ylksek afiniteye sahiptir. Bu pozitif
yukli iyonlarla selat olusturarak insanlar ve diger
monogastrik hayvanlarda ince bagirsakta metallerin
emilimini  azaltip  biyoyararligini  negatif  ydénde
etkilemektedir (Sekil 2) [19, 20]. Geligmekte olan
Ulkelerde insanlardaki kalsiyum, demir ve g¢inko gibi
minerallerin eksikliginin yayginlagmasi, insan
beslenmesinde kullanilan bitki kokenli temel gidalar
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yoluyla alinan fosfat ve diger mineralleri baglayan fitata
dayandiriimaktadir. insanlarin gastrointestinal
kanallarinda yeterli dizeyde fitaz aktivitesi bulunmadigi
icin fitata bagh mineraller emilmeden disari atiimaktadir
[21].

Fitat; dusik ve ylksek pH degerlerinde non-spesifik
fitat-protein kompleksleri olusturmaktadir. Bu kompleks
olusumlar proteinlerin yapisini degistirmekte ve sindirim
enzimlerinin (a-amilaz, pepsin, tripsin gibi endojen
proteazlar) proteinleri tanimasini engelleyerek proteinleri
proteolitik sindirime karsi direngli hale getirmektedir.
Monogastrik hayvanlardaki dusuk blyime
performansinin ana nedeni olarak fitat iceren yemlerle
beslenmeleri gosterilmektedir. Fitat karbonhidratlarla da
kompleks  olusturmaktadir ve bu  kompleksler
karbonhidratlari daha az parcalanabilir  hale
getirmektedir [14].

Ayrica amilaz aktivitesi fitatin Ca*? iyonu ile kompleks
olusturmasindan dolayr inhibe olur ve bu da
karbonhidrat pargalanmasini digurtcu etki yapmaktadir.
Diger taraftan diyabet hastalari tarafindan tahil ve
baklagil icerikli diyetlerin uygulanmasi karbonhidratlarin
glukoza donlgsiminun azalmasindan dolayr dusuk
glisemik indekse sebep olmakta ve kan sekerinin kontrol
altinda tutulmasini kolaylastirmaktadir. Fitat diger besin
Ogeleriyle oldugu gibi lipidler ile de kompleks

olusturmakta ve lipofitini meydana getirmektedir. Bu da
bagirsaklarda metalik bir sabun olusturarak lipidlerin
yararlanabilirligini azaltmaktadir [14].

Fitik asitin negatif etkilerinin yaninda antikanserojenik
(kolon kanseri, gogus kanseri, prostat kanseri, karaciger
kanseri, rabdomiyosarkom, pankreas kanseri, kan ve
antioksidan,

kemik kanseri), antimutajenik,

iligi

Migasta

Protain

hipolipidemik, hipokolesterolemik, pihtilagsmayi 6nleyici,
dis ¢lriimesini Onleyici, bébrek tasi olusumunu 6nleyici,
kolestrolii  dustricl, Parkinson ve  Alzheimer
hastaliginin tedavisinde yardimci, HIV, obezite, diabet
ve kalp rahatsizliklari gibi hastaliklari onleyici etkileri
oldugunun dusunulmesi nedeniyle gidalardaki yuksek
fitik asit igeriginin g6z 6nunde tutulmasi geredi 6n plana
cikmaktadir [22, 14].

Fitin fosforunun kullanilabilir hale gelmesi igin fitik asit
molekidlinin hidrolize olmasi gerekmektedir. Fitin
fosforunun hidrolizi; pisirme ve otoklavlama, bitkisel
endojen fitaz enzimince zengin gidalar kullanma,
Islatma, ¢imlendirme, depolama, dis kabugun soyulmasi
icin 6gutme gibi yontemlerle gerceklesmektedir [24].
Ayrica fermantasyon iglemi sirasinda maya ve laktik asit
bakterileri tarafindan olusturulan fitaz enzimi de yem ve
yiyeceklerdeki fitat miktarini disurmektedir (Sekil 3)
[25].

FITAZLARIN SINIFLANDIRILMASI

Fitati pargalayan enzimler IUPAC-IUB (International
Union of Pure and Applied Chemistry and the
International Union of Biochemistry) tarafindan iki sinifa
ayrilmigtir: ~ Fitatin D3  pozisyonundaki ortofosfati
uzaklastiran 3-fitaz (myo-inositol-hekzakisfosfat  3-
fosfohidrolaz, EC 3.1.3.8) ve myo-inositol halkasindaki
L-6 (D-4) pozisyonundaki defosforilasyonu saglayan 6-
fitaz (myo-inositol-hekzakisfosfat 6-fosfohidrolaz, EC
3.1.3.26). Mikrobiyal fitazlar genellikle 3-fitaz sinifinda
yer alirken bitkisel kdkenli fitazlar 6-fitaz sinifinda yer
almaktadir [26, 10, 11].

I/C o ’/O
\‘i’/n O—C~CH,=Protein

Sekil 2. Fitik asit selatinin kimyasal yapisi [23]

Fe2+

| QPO
OPOH

"
HLOPO l

H

H

Hwmoro_ / —— Ho—J 2
v /. o & . 7 JOH 3 €
: f OPLHTgpogr Fitaz “ H Ca
et/ 5
cap B = R + P + Fe
? el o Yo% :
2+
H QPO 2 Hi L le
JHOPO- OPOLI J‘\

; i
MOPO_ /e
= OPO,IE;
H

orom

Sekil 3. Fitatin fitaz enzimi ile inositol, fosfat ve diger elementlere hidrolizi [18]
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Fitaz enzimleri; optimum pH’larina gore alkali veya asit
fitazlar, katalitk mekanizmalarina goére histidin asit
fosfatazlar (HAF), B-pervane fitazlar (BPFhy), sistein
fosfatazlar (SF) veya mor asit fosfatazlar (MAF) ve fitat
hidrolizinin stereospesifitesine gére 3- veya 6- fitazlar
olarak gruplandiriimaktadirlar [11].

Histidin Asit Fosfatazlarlarin (HAF) butlin Gyeleri genel
bir katalitik mekanizma ve genel bir aktif bélge motifi
gosterirler. Bu tipteki fitazlarin aktif bolgeleri 3 boyutlu
katlanmalar sirasinda amino asit dizisinin N ve C-
uclarinin bir araya gelmesi ile olusmaktadir. Bu uzak
diziler bir araya gelerek tek bir katalitik merkez
olusturmakta ve bu da fosfomonoesterlerin iki adimda
hidrolizlenmesi  reaksiyonunu baslatmaktadir. Hem
prokaryotik hem de O&karyotik histidin asit fitazlar
(HAFhy) bilinmektedir. En ¢ok bilinen prokaryotik HAFhy
Escherichia coli fitazi, 6karyotik HAFhy ise Aspergillus
niger ve A.fumigatus fitazlaridir. Fungal fitazlarin dogru

katlanmalari  glikozilasyon ve disilfit baglan ile
gerceklesmektedir [11].
Bacillus amyloliquefaciens’in  termostabil  fitazinin

molekiler yapisi tanimlanmistir. Bu fitat pargalayan
enzim HAFhy sinifindan degildir. Ve higbir bilinen
fosfataz grubuna girmeyen bir yapi gostermesinden
dolayi az rastlanan yeni bir enzim sinifi olusturmaktadir.
B-pervane fitaz ismi enzimin molekiler yapisinin
c¢ogunlukla B-yapragindan (B-sheet) olusmasi ve bes
yaprakli pervaneye benzemesinden gelmektedir [11].

Anaerobik Rumen Dbakterisi olan Selenomonas
ruminantium’'un  sahip oldugu fitaz sistein fitaz
grubundandir. Bu tip fitazlarin en onemli 6zelligi aktif
boélgelerinin substrat spesifikligi sadlayan genis ve derin
bir cep halinde olmasidir. Bu derin ve genis cep fitik
asitin tamamen fosforillenmis olan inositol gruplarini
icine alabilmektedir. Bu oldukga yiksek kapasiteli
elektrostatik ¢cevre bu gruptaki diger enzimlerin aksine
substrat olarak fitata uyum saglamaktadir [11].

Mor Asit Fosfatazlarin (MAF) tim Uyeleri 6zel 7 metal-
ligand aminoasit seti igeren metallofosfoesteraz
sinifindandirlar. Bitkilerde, hayvanlarda, funguslarda ve
bakterilerde bulunan genis bir fosfataz grubudur. HAF
ve SF lerde oldudu gibi bu gruptaki enzimlerin timu

substrat olarak fitati kullanamamaktadirlar. Mor asit
fitazlarin  molekiler yapisi halen tam olarak
aydinlatilamamistir [11].
FITAZ KAYNAKLARI

Genel olarak dort fitaz kaynagi vardir bunlar: bitkisel
fitazlar, mikrobiyal fitazlar (fungal ve bakteriyal fitazlar),
insanlar ve hayvanlarda ince bagirsak mukozasindan
salgilanan fitazlar ve kalin bagirsak ile iligkili mikroflora
tarafindan endojen olarak Uretilen fitazlardir [14]. Bu
enzimlerin igerisinde endustriyel ve biyoteknolojik
uygulamalar igin en uygun olanlarin mikrobiyal fitazlar
oldugu bildirilmigtir [27, 11, 28].

Bitkisel Fitazlar

Fitaz enzimi, birgok bitkisel kaynaklardan izole edilip
tanimlanmistir. Bu kaynaklardan bazilari; piring, kolza
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tohumu, soya fasulyesi, misir, bugday ve ¢avdardir. Bu
bitkilerin yaninda beyaz hardal, patates, marul, 1spanak,
turp, cimen ve zambak poleninden de fitaz elde
edilmistir. Ayrica c¢avdar ve ftritikale (bugdayxcavdar
melezi) gibi bitkisel kaynaklar asit fosfataz aktivitesine
sahiptir. Istenilen 6zelliklere sahip fitaz kodlayan
mikrobiyal genler, verimli fitaz dizeylerini arttirmak igin
bitkilerin icerisine konulup c¢ogaltilabilmektedir [14].
Genel olarak fitaz kodlayan genler, Ozellikle A. niger,
Bacillus  subtilis, A. fumigatus, E. coli ve
Schwanniomyces occidentalis’den elde edilmistir. Bu
genler cesitli bitkilere aktarilarak verimli derecede fitaz
Uretebilen transgenik bitkiler elde edilmistir [27].

Mikrobiyal Fitazlar

Mikrobiyal fitazlar funguslar, bakteriler, mayalar ve
protozoonlardan izole edilmistir [29]. Bu organizmalar
icerisinde en ylksek fitaz aktivitesi funguslarda
ozelliklede, Aspergillus tirlerinde belirlenmistir (Tablo 2)
[11]. Yapilan bir tarama ¢alismasinda fitaz Uretimi igin
topraktan 2000’den fazla mikroorganizma izole edilmis
ve elde edilen fitazlar igerisinde az sayida gorilen
ekstraselller fitaz Ureticilerin filamentéz funguslar
oldugu go6zlenmistir [30]. Mikrobiyal fitaz enzimlerin
birgodu histidin asit fosfataz veya alkali fitaz alt ailesine
baghdirlar ve kinetik, steriyospesifik ve biyokimyasal
olarak 6nemli varyasyonlar gostermektedirler [11].

Bakterilerden izole edilen fitazlar glikozillenmemis
histidin asit fosfatazlar veya B-pervane yapisindaki alkali
fitazlardir [11]. Bakteriler arasinda E.coli, B. subtilis,
Klebsiella terringa, Lactobacillus sp., Pseudomonas spp.
blyuime evresinde ekstraseliiler fitaz Ureterek fitati
indirgeyebilirler [14]. Ayrica Aerobacter aerogenes [32]
Raoultella sp. [19], Citrobacter braakii [33], Enterobacter
[34] ve anaerobik rumen bakterilerinden ozellikle

Selenomonas ruminantum, Megasphaera elsdenii,
Prevotella sp., Mitsuokella multiacidus [35] ve
Mitsuokella jalaludinii’'nin [36] de fitaz drettikleri

saptanmistir.

1984°de ilk rapor edilen fitaz mayadan elde edilmistir
[37]. Daha sonra birkag maya susunun fitati hidroliz
etme yetenegi oldugu gozlenmisti. Maya fitazlar
arasinda Saccharomyces cerevisiae Ozellikle ekmek
yapiminda bulylk 6neme sahiptir. Pichia anomala ve
Candida krusei WZ-001’den hicreye bagli fitazin
Uretimini bildirilmistir [38, 39]. Yiksek sicaklik ve pH‘da
bile degismeden aynen stabil kalmalarindan dolay! bu
gibi fitazlar gida uygulamalarinda biyldk 6neme
sahiptirler. P. anomala [40], Schwanniomyces castellii
[41] ve Lactobacillus sanfranciscensis [42]'den izole
edilen fitazlar yuksek sicakliklara direng
gb6stermektedirler. Rekombinant teknolojisi araciligiyla
E.coli fitazinin termal stabilitesinin arttirlmasinda, maya
olan Pichia pastoris kullanilmistir [43]. Fitaz Ureten
denizel mayalarin da oldugu rapor edilmigtir. Bu deniz
mayalari hentuz tam olarak karakterize edilmemistir.
Ancak filogenetik olarak Hanseniaspora uvorum,
Yarrowia lipolytica, Kadamaea ohmeri, Candida
tropicalis ve C. carpophila ile iligkili olduklari, alkali fitaz
Uretebildikleri ve bdylece denizel fosfor Kkirliligi
biyoremidasyonunda uygulanabilecekleri on
gOrulmektedir [44].
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Tablo 2. Cesitli mikrobiyal fitazlar ve biyokimyasal 6zellikleri [31]

Kaynak MA(kDa) OptT(C° OptpH Km(mM) pl Spesifiklik
Fungi

Aspergillus fumigatus 75 58 5 - - -
A. niger 85 58 2.5-5.0 0.04 4.50 P
A. niger SK-57 60 50 55-25 0.0187 - P
A. niger 353 50 25 0.606 - P
A.oryzae 120-140 50 5.5 0.33 4.15 B
A.nidulans 77.8 55 55 - - -
Rhizopus oligosporus - 55 4.5 0.15 - -
A.niger ATCC9142 84 65 5 0.1 - B
Rhizopus oligosporus 124 65 5 0.01 - B
Peniophtora lycii 72 50-55 4-4.5 - 3.61 -
Ceriporia sp. 59 55-60 5.5-6.0 - 7.36-8.01
Agrocybe pediades 59 50 5.0-6.0 - 4.15-4.86 -
Trametes pubescens 62 50 5.0-5.5 - 3.58 -
Thermomyces lanuginosus 60 65 7 0.11 4.7-5.2 B
Thermoascus aurantiacus - 55 - - - -
Rhizomucor pusillus - 70 5.4 - - B
Myceliopthora thermophila - 37 6 - - B
Sporotrichum termophile 456 60 55 0.15 4.9 B
Mayalar

Saccharomyces cerevisiae - 45 4.6 - - -
Schwanomyces castellii 490 77 4.4 0.038 - B
Arxula adeninivorans - 75 4.5 0.25 - B
Candida krusei WZ001* 330 40 4.6 - - -
Pichia anamola® 64 60 4 0.2 - B
P. rhoanensis - 70-75 4.0-4.5 0.25 - -
P. spartnae - 75-80 45-5.0 0.33 - -
Bakteriler

Aerobactor aerogens’ - 25 4.0-5.0 0.135 - -
Bacillus sp. DS11 - 70 7 0.55 53 P
Bacillus subtilis 37 60 7.5 0.04 - -
B. subtilis(natto) 38 60 6.0-6.5 - - -
B. subtilis 43 55 7.0-7.5 - 6.5 P
B. subtilis 44 55 6.0-7.0 - 5 P
B. licheniformis 47 65 6.0-7.0 - 5.1 -
B. amyloliquefaciens 44 70 7.0-7.5 - -

Esherichia coli* 42 55 4.5 0.3 6.3-6.5 P
Klebsiella oxytoca 40 55 5.0-6.0 - - -
K. aerogenes 700 65 4.5 - 3.7 P
Pseudomonas syringe” 47 40 55 0.38 - P
Lactobacillus

sanfranciscensis’ 50 45 4 - 5

[Fitaz konumu: (")intraseldler, (*)hticreye bagli, ( )ekstraseliiler; B:genis spektrum, P: fitat spesifik]
Filamentli funguslardan izole edilen fitazlar genellikle 3- grubunda aktiftirler. Ginimuzde ticari olarak fitaz enzimi

fitazlardan olup histidin asit fosfatazlardir. Glikozillenmis Uretiminde toprak fungusu olan Aspergillus cinsi
olan bu fitazlar, genis bir gesitlilige sahip olan substrat Uzerinde durulmaktadir. Yaygin olarak kullanilan, ticari
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amagcli dretilen fitaz kaynaklari A. niger, A.ficuum,
A.fumigatus’dur [45]. A. niger PhyA ilk karakterize edilen
ve ticarilestirilen fitaz enzimidir. 1.4 kb’lik DNA
fragmentince kodlanan bu enzim 80 kDa molekiler
agirhgindadir. Fitik aside karsi yuksek bir afiniteye sahip
olup cift optimum pHI (2.5 ve 5.0-5.5) ve 55-60°C
optimum sicakliga sahiptir [46].

Fitaz geni Uzerinde vyapilan dizi analizi ve blast
calismalari ile Aspergillus fumigatus fitazinin, A. niger
fitazi ile %66 dizi benzerligi gdstermesine karsilk
sicaklik toleransinin daha iyi oldugu belirtilmistir [47, 48].
Bu termotoleransin i1s1 denatlirasyonundan sonra
yeniden katlanma yeteneginin yuksek olmasi ile alakal
oldugu bildirilmigtir. Termotoleransin ]
uygulamalarindaki tamponlarin  spesifikligi ile de
ayarlanabilecegi kaydedilmistir. Enzim genis bir pH
arahigina sahiptir ve az fosforillenmis inositolfosfatlara
karsi oldukga aktiftir. Buna karsin, fitata karsi spesifik
aktivitesinin dusuk oldugu bildirilmigtir [11]. A.fumigatus,
Emericella  nidulans,  Myceliophthora thermophila
fitazlarinin birgok fosfatli bilesikler Uzerinde &6nemli
Olcude aktivite gosterdikleri belirlenmistir [45]. Quan ve
arkadaslari [49] hava kaynakl fungus Cladosporium sp.
FP-1’den disuk molekiler agirlikh (32.6 kDa) fitaz izole
etmislerdir. Bu enzim glikozillenmis olup, optimum pH’si
3.5, optimum sicakhgi 40°C olarak belirlenmistir [49].
Neves ve arkadaslari [50] tarafindan Lichtheimia
blakesleeana’'nin fitaz Urettigi saptanmistir [50]. Ayrica
endofitik funguslardan olan Fusarium verticillioides ve
Rhizoctonia sp.’nin de fitaz Ureticisi olduklari
belirlenmigtir. Fusarium verticillioides fitazinin
karakterizasyonu sonucunda; sicaklik optimumunun
50°C oldugu ve 60°C kadar stabil kalabildigi, optimum
pH’sinin ise 5.0 oldugu saptanmistir [51].

Basidiomyceteler lzerine yapilan bir calismada bunlarin
fitazlarinin 6-fitazlar (EC 3.1.3.26) olarak
gruplandirilabilecegini gosterilmigtir. Ayrica Peniophora
lycii fitazi digindakilerin optimum sicakliklarinin 40-60°C,
pH larinin ise 5.0-6.0 arasinda oldugu ortaya konmustur
[52]. P. lycii phyA fitazi ticari olarak kullaniimaktadir
ancak ylUksek sicaklik uygulamalarina ve proteazlara

hassas oldugu dusindlmektedir [53]. Birgok tir
ekstraseliler fitaz aktivitesi igin test edilmis ve
Calcarisporiella thermophila, Chaetomium
thermophilum, Corynascus thermophilus,

Myceliophthora thermophila, Talaromyces thermophilus,
Thermomucor indicae-seudaticae, Malbranchea
cinnamomea, Rhizomucor pusillus, Rhizomucor miehei
termofilik funguslarinin fitaz Urettikleri saptanmistir [54,
20].

Dejenere primerlerle yapilan PCR, dizi analizi ve blast
¢alismalari sonucunda Myceliophthora thermophila fitaz
geninin A.niger fitaz geni ve diger histidin asit fosfatazlar
ile ylUksek oranda dizi benzerligi gosterdigi ortaya
konmustur [55]. Termofilik fungus Thermomyces
lanuginosus’tan izole edilen fitaz geni molekuler olarak
tanimlanmis ve A.niger ile karsilastirldiginda daha
yuksek termostabilite, katalitik verim ve yiksek gegis
sicakhgina sahip oldugu bildirilmistir [54, 20].
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FITAZLARIN KULLANIM ALANLARI
Yem Katkisi Olarak Kullanimi

Ruminantlar, rumenlerindeki mikrobial flora ile uretilen
fitazlarla fitati pargalarlar. Fitazlarin yardimiyla fitattan
hidrolize olan inorganik fosfat hem mikroflora hem de
ruminantlar tarafindan kullaniimaktadir. Bu durum
monogastrik hayvanlarda farklidir. Domuz, balik, kimes
hayvanlari gibi monogastrikler, fitik asidi metabolize
edemezler. CunkU gastrointestinal fitazlar yoktur.
Dolayisiyla bunlarin fosfat ihtiyacini karsilamak igin
yemlerine inorganik fosfat eklenmektedir. Bu da maliyeti
ve fosfat kirlilik problemlerini arttirmaktadir. Hayvan
yemlerine fitaz eklenmesi fosfatin yem malzemesi icine
gecmesini saglamakta ve glbredeki fosfat miktarini
azaltmaktadir [10, 9].

Domuzlarin misir ve bugday iceren yemlerine eklenen
mikrobiyal fitazin P kullanilabilirligini sirasiyla %38 ve 12
oraninda arttirdigi [56] ve glbreye gecen fosfat miktarini
ise %60 oraninda azalttig bildiriimistir [57]. Buyimekte
olan domuzlarda yapilan bir galisma misir ve soya
fasulyesi icerikli yemlere mikrobiyal fitaz eklenmesiyle
Zn gereksiniminin 1/3 oraninda dustigunu gostermistir
[58]. Broyler piliglerinin beslenmelerinde de fitaz
kullaniminin aminoasit, Ca, Na, sialik asit ve fitat
fosforunun cevreye salinimini belirgin sekilde azalttig
bildirilmistir [59]. Su Urunlerinin Uretiminde daha ucuz
oldugu igin bitki kaynakli proteinler tercih edilmeye
baslandigindan beri sucul ortamlarda gevresel P kirliligi
on plana c¢ikmistir. Baliklarin basit midelerinden dolayi
bu yemlerin defitinizasyonunun sart oldugu ve fitaz
enziminin yetigtirilen balik trine gore degisen pH ve
sicaklik degerlerine olan hassasiyeti ortaya konmustur
[60]. Ticari olarak kullanilan 4 adet fitaz enziminin
hayvan yemi Uretiminde Kkarsilagilabilecek ekstrem
sicaklik ve pH gibi kosullarda aktivitelerini buylk oranda
kaybettikleri belirlenmistir [61]. Ciftlik hayvanlarinin
yemlerinde A. niger fitazinin basarnli bir sekilde
kullanilabildigi rapor edilmistir [62].

Gidalarda Kullanimi

Fitaz enzimi yem katkisi olarak kullaniimasina ek olarak
gida sanayinde de bulylk potansiyele sahiptir. Tahil,
legim ve soya proteinlerince zengin beslenme, fitat
aliminda artisa neden olmaktadir. Vejeteryanlar,
dengesiz ve ylksek oranda tahil ile beslenenler,
gelismemis Ulkelerde mayasiz ekmek tuketen insanlar
ve soya kaynakli mama tiiketen bebekler fazla oranda
fitat almaktadir [63]. ince bagdirsakta pargalanmamus fitat
Zn, Ca, Mg ve Fe absorbsiyonunu negatif olarak
etkilemektedir. Ayrica sindirim enzimlerini ve bazi
proteinleri de inhibe etmektedir. Tim bu sebepler
nedeniyle, gida alanindaki ¢alismalar, gida islemedeki
gelistirmenin yani sira bitki kokenli gidalarin daha
besleyici hale getirilmesi Uzerinde yogunlasmigtir.
Ekmek yapim asamalarinda fitaz kullaniminda basarili
sonuglar elde edilmistir [64]. Haros ve arkadaslari [65]
tarafindan vyapilan c¢aligmada, fungal fitazlarin tam
bugday ekmeginin fermantasyonuna ve olusan ekmegin
kalitesine olan etkilerine incelenmistir. Fitazin ekmek
yapiminda oldukg¢a olumlu etkilerinin oldugunu, ekmek
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yapim suresinin kisaldigini, ekmek miktarinin arttigini,
fitatin parcalanmasi ile besinsel bilesimin arttigini,
fitazlarin endojen a-amilazi aktif hale getirmesi ile a-
amilazdan faydalaniimasinin  saglandigini  ortaya
koymuslardir [65]. Tarhanalar Uzerine yapilmis olan bir

calismada ise fitaz enzimi, maya ve malt unu
kullanilarak  ylksek kaliteli ~undan  hazirlanan
tarhanalarin bazi besinsel O6zellikleri arastiriimistir.

Parametre olarak fermantasyon kaybi, ham kil, ham
protein ve bunlarin sindirilebilirlikleri kullaniimistir. Fitaz
enzimi fermantasyonun kil sindirilebilirlik oranini arttirici
yonde etki etmigtir [66]. Gidalarin islenmesi sirasinda
fitaz ilavesi soya sutu gibi iceceklerin yapiminda, tahil
kepeklerini pargalamada, bitkisel protein izolatlarinin ve
misir islatma sivisinin hazirlanmasinda kullaniimaktadir
[27].

Hazirlanmasinda

Myo-inositol Fosfatlarin

Kullanimi

Cesitli inositol fosfatlarin hazirlanmasinin temel sebebi,
transmembran sinyalizasyonunda ve hucrelerarasi
kaynaklardan kalsiyumun hareketini saglamada buyuk
rol oynayan inositol fosfatlar ve fosfolipidlerin 6n plana
cikmasi olarak gorilmektedir. Ayrica myo-inositol
fosfatlarin artritis ve astim gibi solunum hastaliklarini
engelledigi dusunulmektedir. Ayrica spesifik inositol-
trifosfatlarin ~ agri  kesici olarak kullaniimasi da
dnerilmistir [67]. llging olarak inositol-trifosfat esterlerinin
HIV’'I da igine alan retroviral enfeksiyonlara karsi
inhibitdér etkisinin oldugu gosterilmistir [68]. Bu tip
etkilerinden dolayl spesifik myo-inositol fosfatlarin
kullaniimasina olan ilgi artmistir. Myo-inositol fosfatlarin
kimyasal sentezi olduk¢a zordur ve olduk¢ca ekstrem
basing ve sicakliklarin uygulanmasi gerekmektedir [69].
Fitazlar, myo-inositol hekzafosfatin sirali hidrolizini
sagladigi icin, myo-inositol fosfat turevleri ve serbest
myo-inositoliin fitaz kullanilarak Uretilmesi kimyasal
senteze potansiyel bir alternatifti. Saccharomyces
cerevisiae fitazinin, fitik asidi hidroliz etmesiyle; D-myo-
inositol 1, 2, 6-trifosfat, D- myo-inositol 1, 2, 5-trifosfat ve
myo-inositol 1, 2, 3-trifosfatin  elde edilebilecegi
gosterilmistir [70].

Kagit Hamuru ve Kagit Endiistrisinde Kullanimi

Kagit hamuru ve kagit endustrisinde, bitki fitik asitinin
uzaklastinimas: 6nemlidir. Termostabil fitaz, kagit
hamuru ve kagit yapimi suresince fitik asiti pargalamada
kullanilan yeni biyolojik ajandir. Fitik asitin enzimatik
parcalanmasi ile mutajenik ve ¢ok zehirli yan Urlnler
meydana gelmez. Bundan dolay! kagit hamuru ve kagit
yapiminda fitazlarin  kullanimi, temiz teknolojilerin
gelismesine yardimci olmakla beraber gevreyi koruma
agisindan da 6nem tasimaktir [71].

Toprak lyilestirmede Kullanimi

Bazi topraklarda, fosfatin organik formlari olan inositol
penta- ve hekzakisfosfatlar toplam organik fosforun
%50’sini olusturabilmektedir [72]. Topraktaki organik
fosfatin cesitli bilesiklerle kompleksler olusturmasi onun
kalitesini  ve  kullanilabilirligini  olumsuz  yénde
etkilemektedir. Fitaz enzimi inorganik  fosforun
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donusuimiinde ve bitkiler tarafindan kullanilabilir hale
gelmesinde oldukga o6nemlidir. Misir bitkisi igin
topraktaki fitik asitten fosforun kullanilabilmesinde fitazin
etkisi arastirnlmistir. Arastirmaci, topraga fitaz ilave
edildiginde fitinin pargalanma oraninin artmasina bagh
olarak buyumeyi uyardigini bildirmistir [73]. Legimlerle
yapiimis olan diger bir calismada topraga fitaz Ureticisi
Aspergillus niger tirleri agilanmistir. Bu sekilde yapilan
Uretim sonucunda topraktaki serbest fosfat miktarinin
arttigi ve gelisimi etkileyen fosfatli gubrelere ihtiyag
duyulmayacagi belirlenmistir [74].

SONUG

Son yillarda bilim insanlari insan, hayvan
beslenmesinde ve sagliginda yine ¢evre koruma
alaninda 6nemi ortaya ¢ikan fitat ve fitaz enzimi Gzerine
yogunlasmiglardir. Ozellikle saglik alanindaki yararlarini
anlatan bazi calismalar olmasina karsilik bu konuda
daha fazla calismaya ihtiyag vardir. Fitaz ve fitatlarin
saglik, biyoteknoloji ve ¢evre agisindan énemini ortaya
koymak glnimuzde blylk o©nem tasimaktadir. Bu
derlemede fitatlar, fitaz enzimi ve fitazlarin saglik, cevre
ve biyoteknolojik 6nemi Uzerinde durulmaya calisiimis
ve bu konudaki caligmalar gdézden gecirilmigtir. Fitaz
enzimi kullanilarak fitatlari daha yararli hale getirmek
mimkin  olabilecektir. Fitaz enzimi kaynaklarina
bakildiginda mikroorganizmalarin bu alanda
kullanilmasinin gelecek vaat ettigi digstnulmektedir.
Fitaz enziminin ¢ok genig bir kullanim alani olmasina
karsilik hayvan yemi hazirlamada kullanimi igin uygun
enzim piyasadan saglanabilirken gidalarda
kullanilabilecek formlarinin bu kadar yaygin olmadigi
gorilmektedir. Halbuki fitaz enziminin bu alanda blyuk
bir kullanim potansiyeli bulunmaktadir. Ozellikle saglik
acisindan bakilinca kanser, kalp ile ilgili hastaliklarda,
diyabet ve bobrek taslarina kargi koruma g6z 6nlne
alindiginda énemi daha iyi ortaya gikmaktadir. Fosforun
daha iyi degerlendiriimesi ile gevre Kkirliliginin 6niine de
gecilebilecektir. Ancak bu konuda bircok c¢alismaya
ihtiyag bulunmaktadir.
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