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CEVHER SAHALARINDA iNSANSIZ HAVA ARACI iLE TEMEL
DUZEYDE SAYISAL YUKSEKLIK MODELI OLUSTURMA, HARPUT
ORNEGI

Selim TASKAYA!*

1Artvin Coruh Universitesi, Artvin Meslek Yiiksek Okulu, Mimarlik ve Sehir Planlama Béliimii, 08200, Artvin, Tiirkiye

Ozet: iHA (insansiz Hava Araci), ilerleyen teknolojiyle beraber 6zellikle ingaat, maden ve haritacilik sektériinde de yerini almistir.
Zaman, is giicii ve maliyet gibi parametrelerin kiilfetini en aza indirgenmesine yol agmustir. IHA gériintiilerinden ilgili alaninin konum
koordinatlari ile beraber Z adi verilen yiiksekliklerin farkindan dengeleme sayesinde tizerinde ugus yapilan bdlgenin ii¢ boyutlu
modellemesi, egim ve kiibaj (hacim) hesaplarina erismek son derece kolay olmaktadir. A¢ik maden ocak sahalarinda olasi hacim
hesaplar1 da IHA fotogrametrisi ile miimkiindiir. Calismamiz, Elazig ili Harput Mahallesi Alayaprak denilen mevki de seramik islerinde
kullanilmak tizere ¢ikarilan kirmizi toprak cevherinin sayisal yiikseklik modeli olusturulmaya calisildi. Basit diizeyde SYM(Sayisal
Yiikseklik Modeli) olusumu hakkinda irdeleme yapildi. Toplam, 20 yer kontrol noktasindan dncelikle RTK (Ger¢ek Zamanl Kinematik )
yersel 6l¢iimle noktalarinin koordinatlar belirlendi. Sonra 45 metre yiikseklikten irtifa alinarak RTK siz bir iHA ile kolonlar taranarak
karesel ortalama sapmalar1 degerlendirildi. Ortalama dengeleme ile 17443.839 nokta elde edilerek nokta bulutu olusturularak DEM
(Digital Yukseklik Modeli) verisi elde edildi. Yer 6nlem aralig1 4,78 cm/piksel alinarak ne kadar metrekiip cevher olabilirligi arastirildi.

Anahtar kelimeler: iHA (insansiz hava araci), Cevher sahasi, Sayisal yiikseklik modeli

Creating a Basic Level Digital Height Model with Unmanned Aerial Vehicle in Ore Fields, Harput Example
Abstract: UAV (Unmanned Aerial Vehicle) has taken its place especially in the construction, mining and cartography sectors with the
advancing technology. It has led to the minimization of the burden of parameters such as time, labor and cost. It is extremely easy to
access the three-dimensional modeling, slope and cubage (volume) calculations of the region on which the flight is made, thanks to the
balancing from the location coordinates of the relevant area from the UAV images, as well as the difference of the heights called Z.
Possible volume calculations in open mining sites are also possible with UAV photogrammetry. In our study, it was tried to create a
numerical elevation model of the red soil ore extracted to be used in ceramic works in the location called Alayaprak in the Harput
District of Elazig. A discussion was made about the formation of DEM (Digital Elevation Model) at a simple level. First of all, the
coordinates of the points were determined by RTK (Real Time Kinematics) ground measurement from a total of 20 ground control
points. Then, by taking an altitude of 45 meters, the columns were scanned with a UAV without RTK and their mean square deviations
were evaluated. DEM (Digital Elevation Model) data was obtained by creating a point cloud by obtaining 17443.839 points with
average balancing. By taking the ground measure range of 4.78 cm/pixel, the possibility of how many cubic meters of ore was
investigated.

Keywords: UAV (Unmanned aerial vehicle), Ore field, Digital elevation model
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1. Giris

Gelisen teknolojiye paralel olarak, son yillarda Global
Positioning System (GPS), ve ¢oziiniirligi ytksek
kameralar entegre edilerek kullanilmaya baglanan
[HA’lar, uzaktan algilama (UA), sayisal harita iiretimi ve
fotogrametri  amagli  bilimsel ¢alismalarda da
kullanilmaya baglanmistir (Oztiirk ve ark., 2017).

IHA sistemleri ile harita yapimi yersel yéntemler ve
havadan  harita  yapimi  yontemleri  arasinda
biitiinlestirilmis bir yontemdir (Calli, 2021). Detay
alimini gerektiren biitiin 6l¢cii ekipmanlar1 uydu veya
ucaktan farkh olarak diisiik irtifada ucan IHA’lara entegre

edilmektedir. Konumsal verilerin tamami yer kontrol

noktalar1 hari¢ olmak iizere giivenli bir sekilde havadan
gerceklestirilmektedir (Agca ve ark, 2020). Uydu ve
insanl hava araglari ile 20-50 cm/pixel bandinda yiiksek
¢ozlinirliikte konumsal veriler elde edilebilmesine karsin
[HA’lar daha diisiik irtifalardan ucabildikleri icin 1
cm/pixel yiiksek ¢oziiniirlikte veri elde edebilmek
miimkiindir (Calli, 2021).

Uzaktan algilanan geometrik
dizeltmesindeki YKN (Yer Kontrol Noktalari) se¢imi ile

goriintiilerin

ornekleme tasariminin iligkisini arastirmak amaciyla
hem bir simiilasyon deneyi hem de gercek goriinti
analizleri gerceklestirmistir. Calismada basit rastgele
ornekleme, uzaysal kapsama orneklemesi ve evrensel
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kriging model tabanli o6rnekleme Kkarsilastirilmistir
(Wang ve ark., 2012). Sonuglar, érnekleme tasariminin
YKN’ lerdeki geometrik diizeltmenin dogrulugunu gii¢lii
bir sekilde etkiledigini gostermektedir. Ayrica ¢alismaya
gore evrensel kriging model tabanli 6rnekleme YKN
optimizasyonu, hem simiilasyon hem de ger¢ek goriintii
deneylerinde en iyi sonucu ortaya koymustur. Bu
sonuclara ek olarak ¢alismada, YKN’lerin daha daginik
olmasinin geometrik diizeltme dogrulugunu artirdig:
belirtilmistir (Calli, 2021).

insansiz hava arac ile yapilan fotogrametrik calismalar
sonucu elde edilen fotograflar ile yapilan degerleme
sonucunda, kazi-dolgu ve kiibaj hesaplarinda, arazi ve
saha calismalarinin izlenmesinde ve dogrulugunun
miihendislik projelerinde kullanila bilirligi arastirilmistir.
Degerleme sonucunda iiretilen ortofoto, sayisal ylizey
modeli (SYM), SAM 5 santimetre ¢oziiniirligiindedir
(Gengerk, 2016).

Sonug iirtinleri lizerinde kiibaj hesabi ¢ikarimi, en Kkesit-
boy kesit alimi ve analizi ile maliyet, zaman ve dogruluk
acisindan degerlendirerek miihendislik projelerinde
kullanilabilecegini gostermistir (Numan, 2020).

[HA’lar farkli miihendislik alanlarindaki uygulamalari
izerinde calismalar yapmistir. Bes farklh uygulamada
yapilan galismalar sonucunda [HA’nin kullanilabilirligi ve
drtnleri  agisindan
Birinci

sonug degerlendirile  bilirligi
karsilastirilmistir. uygulamada miihendislik
projelerinde kullanilmak {izere hali hazir haritalarin
yapiminda dogruluk analizleri irdelenmistir.
uygulamada bir alanin hacim hesabi yapilarak dogruluk
analizi yapilmistir. Uciincii ve dérdiincii uygulamalarda
arkeolojik ¢alismalar ve Kkiiltiirel mirasin belgelenmesi
acisindan  dogruluk Besinci
uygulamada ise [HA’dan elde edilmis gériintiilerden

fkinci

analizleri yapilmstir.
fotogrametrik degerleme programlari yardimu ile iiretilen
ortofotonun dogruluk analizi yapilmistir. Bu uygulamalar
sonucunda [HA'min Biiyiik Olcekli Harita ve Harita
Bilgileri Uretim Yénetmeliginde belirtilen hassasiyet ve
dogrulukta veriler tiretilmistir (Toprak, 2014).
Jeobilimde
¢ozlinirlikli

onemli bir uygulama olan

topografya (HRT)
tiretilmesi(yani, nokta bulutlar, dijital yiizey modelleri -
DSM'ler - veya dijitalylikseklik modelleri - DEM'ler) 2-
boyutlu goriintillerin kullanilmasi, hareket yapisindan

yliksek
verilerinin

(SfM) ve c¢oklu goriis stereo (MVS) fotogrametrisinin
kullanilmasi 6nemli hal almistir (James ve Robson, 2012;
Eltner ve ark., 2016).

2. Teorik Cerceve ve Kapsam

Teknolojinin gliniimiiz hayatina kattig1 bir¢ok yenilik
bulunmaktadir. Bu yeniligin en popiiler olanlarindan biri
insansiz hava araglar1 (IHA)'dir. IHA'lar insan hayati icin
az risk tasimalar1 ve 6zel gorevleri yerine getirebilmeleri
nedeniyle askeri veya sivil biitlin kullanici kesimine hitap
etmektedir. Dolayisiyla, IHAlarin kullanimi yayginlasmis
ve farkhh amaglara hizmet etmeye baslamiglardir.
[HA’larin yayginlasmasiyla birlikte bircok tasarimci ve
arastirmact bu konuya yonelmistir. Bunun sonucunda,

askeri ve sivil havacilik kullanimi igin bir¢ok hava
araclar tasarlannustir. iIHA’larda askeri amagh kullanim
alanlari; savunma, haritalama ve saldir1 vb. iken, sivil
amach kullanim alanlary; tarim arazileri ilaglamada, acil
durumlarda arama ve kurtarma, trafik kontroli, yiik
nakliye, yangin soéndiirme vb. gibidir. Bu uygulama
alanlarinin giiniimiizde en yaygin olanlari; kargo tasima,
haritalandirma, savunma, trafik denetimi ve film
sektortidir (Austin, 2010; Bilgin, 2021). Giinlimiizdeki
teknolojik gelismeler IHA'lar iizerine yapilan cahismalari
artirmis ve {HA’lar1 popiiler bir miihendislik uygulama
sahasi haline getirmistir. [HA’lar meteoroloji, havadan
may1n tespiti, dijital haritalama, elektronik harp, radar
doygunluk ve karistirma, kurtarma, havadan fotograf ve
video c¢ekimi, trafik gozetleme, kiigciik paket tasima,
bilimsel arastirmalar vb. bircok askeri ve sivil
uygulamalar ile giinliik hayattaki durumlarin gézlem ve
analizini hizh ve giivenli bir sekilde gergeklestirmektedir
(Austin, 2010; Akyiirek ve ark. 2012; Bilgin, 2021).
{HAlar ile ilgili farkh pek ¢ok siniflandirma mevcuttur.
Bu smniflandirma tiirlerine goére bir IHA birden fazla
siniflama icinde bulunabildigi gibi aym
siniflandirma modeli icerisinde birden fazla kategoriye
ait ozellikleri de igerisinde barindirabilmektedir. Bu
siniflamalar blytklik, irtifa, ucus siiresi, faydal yiik

modeli

kapasitesi, faydali yiik tiiri, yakit tiirdi, kullanim amaci ve
komuta bi¢imi gibi farkh modeller ile ayrilmaktadir.
Ulkemizde [HA siniflandirilmasinda temel kriter irtifa
iken NATO ve AB iilkelerinde IHA'nin agirligina gére
siiflandirilmaktadir (Bilgin, 2021). insansiz Hava Araci
(iHA); icinde arac1 kontrol eden bir pilotun veya herhangi
bir canlinin olmadigi, sadece kullanildig1 isleve uygun
kamera, fotograf makinesi, lazer tarama makinesi veya
GNSS gibi ekipmanlarin kullanildigi bir ¢esit ucaktir.
Ugagin yonetimi uzaktan kumanda veya otomatik olarak
saglanmaktadir. IHA’larin askeri, sivil (hobi ve ticari) ve
bilimsel amach giinden gline
yayginlasmasindan dolay1r bu konunun gelecekte iyi bir
yer edinecegi s6z konusu olmaktadir. Bu ilginin baslica

kullanimlari

temel nedenleri arasinda sivil amach {HA’larin cok genis
kullanim alanlarinin olmas1 kadar yiiksek dogruluk,
zaman ve maliyet tasarrufunun elde edilmesi de bu
nedenler arasina dahil edilebilir (Konar, 2020; Bilgin,
2021). insansiz hava araglari, ugus esnasinda icerisinde
pilot olmayan, uzaktan komuta ya da kendi tasidiklari
denetleyicilerle kontrol edilebilen hava araglaridir.
[HA’lar  farkli tasarlanmakta  ve
iretilmektedir. Kullanim amacina yonelik olarak farkl
[HA modelleri giiniimiizde pek ¢ok
kullanilmaktadir.  Farkh [HA'larin
cikmasinda en o6nemli unsurlar maliyet ve kullanim
amacina yonelik gereksinimlerdir. Bu nedenle [HA'lar
ucus prensiplerine gore sabit kanath ve doner kanath

amaglar  igin

sektorde

model ortaya

olarak tiretilmektedir. Ayrica son yillarda gelismekte olan
hibrit tip iIHA’lar hem déner kanatli hem de sabit kanatl
[HA’larin ézelliklerine sahip oldugu icin farkh bir sinif
olarak incelenir (Macheret ve ark, 2011). Bilisim
alanindaki teknolojik yenilikler, yapay zeka ve ileri
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mihendislik disiplinlerinde yasanan hizli gelismeler,
insansiz  sistemlerin ilerlemesinde basamak tasi
olmustur. Boylece bu sistemler 21. yilizyillda yogun
bicimde kullanilmaya
baslanmistir. Bu araglar i¢cinde en c¢ok kullanilan ve

askeri ve sivil alanlarda

gelisen araclar ise IHA sistemleridir. Bu araglar
baslangigta farkli gorevlere yonelik olarak askeri
alanlarda siklikla kullanilmistir. Ancak gectigimiz 20
yilda sivil pek ¢cok alanda basarili olarak kullanilmistir.
Her gecen giin yeni beceri ve Kkabiliyetler kazanan
[HAlar, yangin sondiirme, haritalama, tarimsal ilaglama,
havadan video c¢ekimleri ve kargo tasimacilign gibi
alanlarda yaygin olarak kullanilmaktadir (URL-1; Bilgin,
2021). Déner kanath [HA’lar farkli boyut ve ézelliklerde
tasarlanabilmektedir. Tek rotorlu helikopterler ile
birlikte tig, dort, alt1 ve sekiz rotorlu konfigiirasyonlar1 en
cok kullanilan déner kanath {HA tiirleridir. Déner kanath
[HA modellerinin avantajlar1 oldugu gibi bircok
dezavantajlar1 da mevcuttur. Fakat déner kanat yapisinin
dikey inis kalkis yapabilme, havada askida kalabilme ve
diisiik hizda ugus yapabilme, kiiciik boyutlar1 ve daha iyi
manevra kabiliyeti olmasi nedeniyle sabit kanath
[HA'lara gore daha avantajlidir. Farkh déner kanath
[HA'lar giiniimiizde askeri amaglarla birlikte sivil
alanlarda da kullanilmaktadir. Bu sivil alanlarin basinda
yliksek gerilim hatlar1 denetiminde, sinir giivenligi icin
devriyelerde, arama-kurtarma faaliyetlerinde, petrol ve
dogalgaz aramalarinda, yangin takibi ve soéndiirme
islemlerinde, topografya ve tarimsal faaliyetlerde siklikla
kullanilmaktadir (Sengiil, 2016; Bilgin, 2021).

3. Materyal ve Yontem

Temel nokta icin Olcek degismez o6zellik doniistimii
(SIFT) operatoriinii uygulandi. Fotograflardan 3B nokta
bulutlar1 olusturmak icin algilama, belli arastirmalar, bu
operatdriin en giicli ve en saglamlardan biri oldugu
sonucuna vardl. Goriintii varyasyonlar1 (Remondino ve
El-Hakim, 2006; Juan ve Gwun, 2009). Titizlik gerektiren
klasik hava fotogrametrisinin aksine, kameralarin ucus
planlamasi ve 6n kalibrasyonu (Kamal ve Samar, 2008),
SfM siirecte Dbasitlik sagliyor, kameralarin ayrintili
planlamasi veya kalibrasyonundan, goriintiler farkl olsa
bile farklh kameralardan  kullanilabilir. StM
algoritmasindan tiiretilen kamera konumlari, Yer kontrol
koordinatlarinin sagladigi 6l¢ek ve yonlendirme puanidir
(GCP'ler). Georeferencing bu modelin genellikle az sayida
kullanarak gergeklestirilir. GCP'ler fotograflarin hem
yerde hem de her yerde net bir sekilde goriilebilen
yerlerde bulunur (Martinez-Carricondoa ve ark., 2018).
Elde edilen iiriinler ihrag edildikten sonra, fotogrametrik
projede elde edilen dogrulugu degerlendirir. Dogruluk
degerlendirmesi  genellikle istatistiksel ortalamaya
dayanir. Son yillarda ¢ok sayida calisma yapilmistir. [HA
tarafindan  elde dogrulugunu
degerlendirmeye yonelik fotogrametride en iyi
hesaplama yontemi karesel ortalama hata (RMSE)
dengelemesidir.  Birgok  yazar kesin etkilerini
arastirmistir. Ugus rakimi, arazi morfolojisi ve Dijital

edilen  driinlerin

Yiizey Modelinde (DSM) bulunan GCP sayis1 ve ortofoto
dogrulugu gibi parametreler, ortaya c¢ikan iriinlerin
dogruluguna sahiptir (Aguera-Vega ve ark. 2016).
Buradan hareketle yer kontrol noktalarindan kesin
olarak nokta koordinatlar1 degeri bulunan noktalar
iizerine {HA gonderilmek suretiyle alinan goriintiiler
islenerek goriintiilerden elde edilen, hesaplanan
koordinatlarin  farkinin karesel ortalama hatalan
(Denklem 1, 2 ve 3) (Martinez-Carricondoa ve ark, 2018)
giderildikten sonra SYM verdigimiz digital
yiikseklik belirleme islemi ile Z kot farklarindan da ilgili
bolgede kiibaj (hacim) hesaplanmasi yapilabilir.

adim

n (X, — X, )2

RMSEX - 21_1( Otn GNSSl) (1)
m (Y, — Y, )2

RMSEy — 21_1( Otn GNSS!) (2)
n (X, — X, )2+ (Y, — Y )2

RMSEXy =\/ 1_1[( [ GNSSLz‘L ( 0i GNSSL) ] (3)

Y-X koordinatlar1 ve Z kot farklar1 ayni bu aradan
dengelemesi yapilarak yaklasik degeri bulunur. Sayisal
yiikseklik modeli bu sekilde hareketle belirlenir.

4. Bulgular ve Tartisma

Calisma alami olarak Elazig Ilinin kuzey bélgesinde
bulunan Harput Mahallesi Alayaprak mevki secilmistir.
Burada o6zellikle seramik alaninda ham madde olarak is
gorebilecek nitelikte kirmizi toprak cevheri mevcuttur.
Amag olarak en kisa sekilde bu bélgede bulunmasi olasi
cevher yaklasik
hesaplayabilmektir.

Sekil 1'de Alayaprak bélgesinde yer alan kirmiz1 toprak

miktarinin kestirimini

alaninin goriintiisiinden daginik sekilde birden fazla
parsel seklinde cevherin yer aldig1 géziikkmektedir. Sonra
bu boélgede dncelikle homojen sekilde 20 adet yer kontrol
noktasi belirlenip arazi izerine aplikesi yapild

Sekil 1. Alayaprak bolgesi parsel sorgu goriintiisii (URL-
2).

Yer Kontrol Noktalar1 aynen Sekil 2’de goriildiigii cevher
bolgesini icerisine alacak sekilde sevin bitim noktalarina
yol kenarlarina tepe kameradan bakilinca gorilecek
sekilde dosendi.
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Sekil 2. YKN isaretlerinin arazideki gorintimi.

Tablo 2. Yer kontrol noktalarinin koordinatlari

Tablo 1'de de goriilecegi iizere I[HA ortofoto
goriintiilerinin enine ve boyuna bindirme oranlar1 %70
ve %60 sekilde belirlenerek boélge tizerinde otomat
olarak THA 45 metre irtifadan ucurularak 189 adet

fotograf elde edildi.

Tablo 1. Ugusa ait bilgiler

Ugus bilgileri Degerler
Enine Bindirme Orani (%) 70
Boyuna Bindirme Orani (%) 60
Ugus Yiiksekligi (m) 45
Cekilen Fotograf Sayisi (adet) 189

Tablo 2’de yer kontrol noktalar1 RTK (Ger¢ek Zamanl
Kinematik) adi1 verilen yersel 6l¢ii sistemi ile 6lciilerek
homojen sekilde yerleri belirlenen noktalarin Elazig il
orta meridyeni girilerek Y-X konum koordinatlar1 ve Z
kot farklar1 belirlendi.

Nokta Numarasi Y (Sag Deger) X (Yukar1 Deger) Z (Yikseklik)
1 544861,103 4265912,561 1252,807
2 544861,687 4265979,452 1248,745
3 545069,482 4265830,752 1263,916
4 545162,381 4265684,089 1275,329
5 544766,791 4265828,857 1261,502
6 544720,556 4265885,660 1265,103
7 544780,494 4265723,773 1279,421
8 544903918 4265710,450 1200,693
9 545021,581 4265941,552 1242,365
10 544937,412 4266171,111 1223,125
11 544763,513 4268825,445 1292,512
12 544662,623 4267722,566 1268,842
13 544789,136 4267982,986 1245,452
14 544563,233 4268762,197 1253,645
15 544231,965 4269512,598 1264,847
16 544989,566 4268872,598 1254,322
17 544976,233 4267921,486 1278,634
18 544785,644 4265524,589 1230,632
19 544567,522 4265752,276 1230,556
20 544786,563 4263772,816 1254,222

Sekil 3’de 20 nokta iizerinde RTK’s1 olmayan yani ayni
anda sadece ugus esnasinda fotograf goriintiileri alabilen
IHA dan giineybati istikametinden ucusla ileri geri
dikdortgen seklinde kolonlar meydana getirerek gorevini
yapmis sekilde 45 metre irtifadan yerine gore egimin
dogrultusunda azalma veya artma yaparak basladigi
noktaya gelmistir.

Sekil 4 ve Sekil 5’de olusturulan ugus plani neticesinde
Pix4DCapture, GoogleEarth ve Netcad 8 programlarinda
olusturulan ugus giizergahlar1 verilmistir. Cevher
sahasinda %70 boyuna, %60 enine bindirme oranlarinda
alinan goriintiller Workflow > Add Photos komutu ile
programa aktarilmistir. Bu asamada eklenen fotograflara
Elazig dilim orta meridyenine ait (TUREF / TM33)
koordinat sistemi tanimlanmistir. Import > Reference

komutu ile YKN’ a ait koordinatlar projeye aktarilmistir.
Projeye eklenen yer kontrol noktalarini Sekil 6’da
verilmistir. Mevcut noktalarin saha iizerindeki dagilimi
ise Sekil 7°de gosterilmistir.

Sekil 7’de, Workflow > Align Photos ile fotograflarin
birbirine hizalama islemi yapilir. Burada olusan hizal
fotograflardan Tie Points (baglanti noktalar1) olusturulur.
Yer Kontrol Noktalarinin esleme islemi fotograflar
tizerinden yapilir. Ardindan Nokta bulutu olusturmak igin
Workflow > Build Dense Cloud komutu izlenir.

Tablo 3’de ise, goriintiilerin programa aktarilmasi ile
birlikte dengelemelerinden
my=+/-1,89, mx=+/-2,12 ve mz=+/-0,089 parametreleri
elde edilmistir.

karesel ortalama hata
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Sekil 3. Pix4DCapture lizerinden alinan ugus giizergahi.
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Sekil 4. GoogleEarth tlizerinden alinan ugus glizergahi.
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Sekil 5. Netcad 8 lizerinden alinan ugus giizergahi.
File Edit View Wordlow Model Photo Oho ook Help
EE A LS >N
d Import CSV X
R X mosel Coordinate System
o,
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ing rthing it faw it
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Control scale... 14 595162.381 1365684089 1575329
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Sekil 6. Yer kontrol noktalarinin eklenmesi.

BS] Eng Sci / Selim TASKAYA

92



Black Sea Journal of Engineering and Science

Sekil 7. Yer kontrol noktalarinin arazideki dagilimi.

Tablo 3. Resim goriintiilerinin koordinatlar1

Nokta Numarasi Y (Sag Deger) X (Yukar1 Deger) Z (Yikseklik)
1 544861,231 4265912,552 1252,807
2 544861,542 4265979,463 1248,745
3 545069,363 4265830,755 1263,916
4 545162,448 4265684,087 1275,329
5 544766,617 4265828,845 1261,502
6 544720,233 4265885,656 1265,103
7 544780,522 4265723,781 1279,421
8 544903,122 4265710,456 1200,693
9 545021,333 4265941,563 1242,365
10 544937,522 4266171,184 1223,125
11 544763,465 4268825,432 1292,512
12 544662,786 4267722,545 1268,842
13 544789,522 4267982,987 1245,452
14 544563,335 4268762,142 1253,645
15 544231,265 4269512,555 1264,847
16 544989,855 4268872,574 1254,322
17 544976,422 4267921,417 1278,634
18 544785,586 4265524,555 1230,632
19 544567,415 4265752,241 1230,556
20 544786,585 4263772,821 1254,222

Sekil 8 ve 9'da, nokta bulutu olusturma asamasina ait
ekran goriintiisii verilmistir. Agisoft Metashape programi
iizerinden hava fotograflar1 islenerek 3 boyutlu nokta
bulut verisi elde edilmistir. 3B nokta bulut verisi
izerinden ortofoto ve sayisal yiizey modeli
olusturulmustur. Bu islemler icin Workflow > Build DEM
ve Workflow > Build Orthomosaic komutlari
kullanilmistir. Sayisal Yiizey Modeli iiretiminin ardindan
ortofoto liretimi gerceklesmistir. 4,93 cm/pixel YOM (Yer
Onlem Mesafesi) sahip olan ortofoto sekil 10 ve 11’de

verilmistir.

Ortofoto goriintiileri ile beraber toplamda 17 binin
izerinde nokta elde edilerek nokta bulutu meydana
getirildi. Yer Onlem Mesafesi ise 4,78 cm/piksel
araliginda sonug iiriin verdi. Sonrasinda Z kot farklari
1s181inda hacimsel boyutu incelendi.

Cesitli hacim kestirimlerinden yapilarak toplam cevher
miktarinin 2 milyon metrekiip {izerinde olabilecegi
sonucuna varildl. Cesitli geometrik sekiller sonucunda
hacim hesaplar: Sekil 12’de verilmistir.
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Sekil 8. Fotograflarin birbirine hizalanmasi, align photos islemi.

File  Edit View Workflow Model Photo Ortho Tools  Help
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Sekil 9. Nokta bulutu olusturma asamasi.

BS] Eng Sci / Selim TASKAYA 94



Black Sea Journal of Engineering and Science

Sekil 10. DEM goriintiist (Digital yliksekli modeli).

Sekil 11. Ortofoto goriintii.
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Dlizglin Altigen

Sekil 12. Cesitli geometrik sekiller sonucunda hacim hesaplar1 (URL-3).

[HA teknolojisi beraberinde kullanilabilecek teknolojiler
ile 6nemli bir ara¢ haline gelmistir. Diger tiim alanlarda
oldugu gibi, haritaciik alaninda da ihtiya¢ duyulan
zaman, maliyet, insan giicii gibi etkenlerin minimuma
indirgenmesi ihtiyaci, kullanilmasi planlanan [HA'nin
secilmesinde 6nemli rol oynamaktadir. Dolayisiyla satin
alinmasi planlanan [HA'nin sahip oldugu donamimsal
ozelliklerin, konumsal dogruluga etki edebilecegi goz
oniinde bulundurularak fayda-maliyet iligkisi gozetilerek
secilmesi gerektigi diisiiniilmektedir (Calli, 2021).

5. Sonug

IHA teknolojisi ile birlikte giiniimiizde yersel olarak
olclim yapilamayacak ozellikteki arazilerde giivenli
sekilde halihazir modellemesi yapilabilmektedir. RTK'l
ya da RTK’siz olarak fotograf goriintiileri elde edilebilir.
RTK sistemi olmayan IHA ile elde edilen resimler ve ugus
oncesi c¢alisma alanina tesis edilen 20 adet YKN
kullanilarak uygulanmistir. Degerlendirme sonrasinda
olusan veriler Pix4D yaziliminda 5,17 cm/piksel degeri
ile Uretilmistir. Bu degerlendirme sonucu olusan
verilerde  yatayda dogrulugu  yukari
deger=+2,73cm, saga deger=+3,55 cm ve yikseklikte
dogrulugu yiikseklik=%3,17cm olarak bulunmustur.
Agisoft yaziliminda ise degeri 4,78 cm/piksel olarak elde

konum

edilmistir. Bu verilerin yatay konum dogrulugu yukari
deger= %1,33 cm, saga deger=1,21 cm olarak, yiikseklikte
dogrulugu yiikseklikte=0,53 cm olarak bulunmustur.
17443,839 nokta ile elde edilen sayisal yikseklik
modelinden Yaklasik maliyet stok oranmi hesaplanarak
[HA yardimiyla dogruluk farki yersel élciilerden nasil
olabilecegi
elverigliligi incelenmeye saglanmistir. Onerimiz, agik
maden olan ocak alanlarinda yersel 6l¢iim islemlerinin
zaman ve maliyet acisindan yiikii fazla olacagindan
dolay1, her hacim sorgulama isleminde iHA sistemleri ile
kisa zamanda ve az insan giicii ile hacim (kiibaj)
hesaplamalarinin yapilmasi biiyiik fayda saglayacaktir.

[HA'nin maden sahalarindaki kullanima

Katki Oran1 Beyani

Tim islemler eserin tek yazari olan S.T. (%100)
tarafindan yapilmistir. Yazar makalenin son halini
inceleyip onaylamistir.

Catisma Beyani
Yazar bu ¢alismada higbir ¢ikar iliskisi olmadigin1 beyan
etmektedirler.

Destek ve Tesekkiir Beyam

Calismamizda, yer kontrol noktalarinin belirlenmesi ve
[HA ucus islemlerinde yardimlarindan dolay1 Metalurji ve
Malzeme Yiiksek Miihendisi Semih TASKAYA'ya
tesekkiirii borg bilirim.
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Ozet: Bu makalede, Heliotropium suaveolens ve Heliotropium myosotoides’in farkli organlarindan elde edilen ekstraktlarin antioksidan,
antimikrobiyal aktiviteleri ve DNA hasari iizerine etkileri degerlendirildi. H. suaveolens’in vejetatif ve generatif gelisme
periyotlarindaki farkli organlarina, H. myosotoides’in generatif ve vejetatif gelisme periyodundaki toprakiistii ve toprakalt1 organlarina
hekzan, etanol ve etil asetat uygulanmistir. Daha sonra bitki ekstraklar1 DMSO icerisinde ¢oziilerek antioksidan, antimikrobiyal ve
plazmit DNA ¢alismalarinda kullanilmistir. H. suaveolens’in vejetatif gelisme periyodunda yaprak, generatif gelisme periyodunda ise
yaprak ve ¢icek etanol ekstraktlarinda yiiksek antioksidan aktivite goriilmiistiir. Ancak H. suaveolens’in vejetatif gelisme periyodunda
govde, generatif gelisme periyodunda kok ve govde etanol ekstraklarinin zayif antioksidan aktivite gosterdigi tespit edilmistir. H.
suaveolens’in hekzan ekstraktlarinda ise antioksidan aktivite vejetatif ve generatif gelisme periyotlarindaki biitiin organlarinda
bulunmustur. H. myosotoides'in generatif biliyime periyodundaki toprakiistii ve toprakalti organlarinin etanol ve hekzan
ekstraktlarinin zayif antioksidan aktiviteye sahip oldugu gortlmistiir. Ancak bu iki tiiriin etanol, hekzan ve etil asetat ekstraktlarinin
antimikrobiyal aktivite ve DNA hasar1 gostermedigi belirlenmistir. H. suaveolens’'in antioksidan aktivite gosteren organlarinin
parfiimeri ve kozmetik sanayisinde degisik preparatlarin hazirlanmasinda ve icerdigi glikozitlerden dolay: bal iireticileri tarafindan
kullanilabilecegi 6nerilmistir.

Anahtar kelimeler: Heliotropium taksonlari, Antioksidan, Antimikrobiyal, Plazmit DNA

Antioxidant and Antimicrobial Activities of Extracts Obtained from Different Organs of Heliotropium

Myosotoides and Heliotropium Suaveolens (Boraginaceae)
Abstract: In this article, antioxidant, antimicrobial activities and effects on DNA damage of extracts obtained from different organs of
Heliotropium suaveolens and Heliotropium myosotoides were evaluated. Hexane, ethanol and ethyl acetate were applied to the different
organs in vegetative and generative growth periods of H. suaveolens, to the above-below-grounds organs in the vegetative and
generative growth periods of H. myosotoides. Later, plant extracts were dissolved in DMSO and used in antioxidant, antimicrobial and
plasmid DNA studies. Strong antioxidant activity was seen in the ethanol extracts of the leaves in the vegetative growth period and in
the leaf and flowers in the generative growth period of H. suaveolens. In hexane extracts of H. suaveolens, antioxidant activity was found
in all organs in the vegetative and generative growth periods. However, it was determined that the stem in the vegetative growth
period and the root and stem ethanol extracts in the generative growth period of H. suaveolens showed weak antioxidant activity. The
ethanol and hexane extracts of the above-below ground organs in the generative growth period of H. myosotoides were seen to have to
weak antioxidant activity. However, it was determined that ethanol, hexane and ethyl acetate extracts of these two species did not
show antimicrobial activity and DNA damage. It has been suggested that the organs displaying antioxidant activity of H. suaveolens can
be used in the preparation of various preparations in the perfumery and cosmetics industry and by honey producers due to the
glycosides it contains.

Keywords: Heliotropium Taxa, Antioxidant, Antimicrobial, Plazmid DNA
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1. Giris

Turkiye’de  Heliotropium L.
bulunmaktadir (Giiner ve ark., 2012). Bu cins tek ve ¢ok
yillik, genellikle otsu nadiren ¢al tiirleri icermektedir.
Genellikle tiirler tropikal ve subtropikal bolgelerde, yari-
kurak ve yayllis gostermektedir.
Heliotropium tiirleri o6zellikle toprakiistii kisimlarinda
pirolizidin  alkoloitleri, terponoitler, flavonoitler,
tanenler, saponinler, fenoller ve steroitler gibi kimyasal
maddeleri tasimaktadir (Singh ve ark., 2002; Goyal ve
Sharma, 2014; Santhosha ve ark., 2015; Roy, 2015).
Pirolizidin alkaloitlerinin énemli farmakolojik, biyolojik

cinsinin 17  tiri

sicak alanlarda

ve kemotaksonomik 6zellikleri bulunmaktadir. Bu
alkoloitlerin 200’den fazla cesidi bu cinsin tiirlerinin
cesitli

alkoloitlerinden dolayr bazi1 arastiricilar Heliotropium

organlarindan izole edilmistir. Pirolizidin
tirlerinin dogal ilaglarda iyi kaynak olusturacaklari
rapor etmislerdir (Graser ve ark. 1988; Ghori ve ark,
2016).

Heliotropium tiirleri antibakterial, antitumor, antiviral,
yara sitotoksik  ve
fitotoksik oOzelliklerinden dolay;, diinyanin pek c¢ok
yerinde enflamasyon, gut, romatizma, cilt hastaliklari,
menstrual bozukluklar ve zehirli hayvan isiriklarinin
tedavisinde kullanilmaktadir (Shoge ve ark., 2011; Gaffari
ve ark.,, 2013; Yesmin, 2014; Roy, 2015; Ahmad ve ark.,,
2015). Literatiirde tibbi o6zellik tasiyan degisik bitki
tlirleri lizerinde antioksidan, antimikrobiyal ve anatomik
¢alismalar bulunmaktadir (Herken ve ark., 2012; Arslan
ve Celik, 2013; Ayar ve ark, 2020; Kandemir ve ark,
2020; Candela ve ark., 2021; Darcan ve ark., 2021). Bu
tibbi bitkilerinin igerdikleri sekonder metabolitlerden
dolay1 degisik hastaliklarinin tedavisinde o6zelliklede
geleneksel tip alaninda yaygin olarak kullanilabilecekleri
bildirilmistir.

anti-enflamatuvar, fyilestirici,

Inceleme tiirlerinden Heliotropium myosotoides Banks &
Sol. 15-55 cm boyunda, otsu, tek yillik bir bitkidir.
Temmuz-Ekim aylarinda c¢igeklenmektedir.  Cicek
durumu seyrek ve kisa sapl cigceklerden olusur. Kaliks
yaklasik 2 mm boyunda, korolla 2,5 mm, subsilindirik,
kaba tiiylii, kisa dik loplu ve kiigiik dislidir. Stigma
subsesil ve disk benzeri tabanli, nutletler kiigiik sigilli ve
cukurcuklu, tiiysiizdiir. Bu tir halk arasinda “kaya
bambulu, dermane ve mize” isimleri ile tanimr. Tir,

Tablo 1. H. myosotoides ve H. suaveolens’in lokalite bilgileri

ilkemizde endemik olup Gaziantep, Sanlurfa ve Hatay
cevresinde Kkirectash kayahk alanlarda ve 100 m.
yiiksekliklerde yayilis gostermektedir.

Heliotropium suaveolens M. Bieb. 20-60 cm boyunda,
otsu, tek yillik bir bitkidir. Haziran-Ekim aylarinda ¢igek
agmaktadir. Kimoz ¢ok kisa, kaliks loplar1 ¢igekte 2,5-3
mm, meyvada 4 mm boyunda, linear-lanseolat sekilli ve
diktir. Korolla 4-5 mm eninde, tiiylii, stigma subsesil, akut
ve tilysiiz, nutletler ovoid sekilli, sigilli ve tiiysiiz. Bu tiir
halk arasinda “itirh bambul veya balli bitki” olarak
Bitki genellikle birakilmis
tarlalarda, kuru, tahrip edilmis yamacglarda 0-1300 m.
yliksekliklerde bulunmaktadir. Tiir, tilkemizde genis bir
yayilisa sahiptir. Bu toprakiistii
organlarinda lesiokarpin, ekinatin, heliotrin ve 6ropin
gibi pirolizidin alkoloitleri tespit edilmistir (Giiner, 1986;
Shazly ve Wink, 2014). Bu ¢alismanin amaci, lilkemizde
dogal yayilisa sahip H. myosotoides ve H. suaveolens’in
farkli  organlarindan elde edilen ekstraktlarin
antioksidan, antimikrobiyal aktivitelerini ve plazmit DNA

bilinmektedir. nadasa

alanina tiirin

hasari iizerindeki etkilerini tespit etmektir.

2. Materyal ve Yontem

2.1. Bitkilerin Toplanmasi ve Teshis Edilmesi

H. myosotoides ve H. suaveolens’e ait ornekler tiirlerin
dogal olarak yayilis gosterdikleri lokaliteden 2019
yilinda vejetatif ve generatif gelisme peryotlarinda
(Mayis-Ekim) toplanmistir. Tiirlerin toplandigi dogal
yayilis Tablo 1'de
taksonomik tanimlamasi Davis (1978)’e gore yapilmistir.

alanlari verilmistir.  Tirlerin
Bitki orneklerinin taksonomik tanimlamasinda “Stereo
Zoom" 151k mikroskobu kullamilmistir. Taze bitki
orneklerinin vejetatif ve generatif gelisme doénemlerine
ait farkli organlan ayr1 ayr kiigiik pargalara boliinerek
golgede kurutulmustur. Kurutulmus bitki o6rnekleri
degirmende 6giitiilmistiir. Ogiitiilmiis bitki materyalleri
ekstraksiyon islemlerine tabi tutulmustur. Daha sonra
farkli organlarin antioksidan, antimikrobiyal 6zellikleri
ve plazmit DNA hasar: lzerine etkileri belirlenmistir.
Bitkilere ait 6rneklerinin bir kismi1 da herbaryum 6rnegi
(H. myosotoides herbaryum numaras:: 1236 ve H.
suaveolens herbaryum numarast: 1237) haline getirilip
arastirma laboratuvarinda saklanmistir.

Bitki Isimleri

Lokaliteler

H. myosotoides
H. myosotoides
H. suaveolens

H. suaveolens

Sanhurfa: Bilecik-Halfeti yolu, Yukar Incirli K8yii yol kenarlar1
Gaziantep-Sanlurfa ¢ikisi, yol kenarlar
Amasya: Tasova-Miilkbiikd ¢evresi kuru yokuslu alanlar

Amasya:Borabay Golii ¢cevresi acik step alanlar

2.2. Bitki Ekstraktlarinin Hazirlanmasi

Toz hale getirilen 10 gr bitki 500 ml ¢oziicii kullanilarak
sokslet ekstraktoriinde sirasiyla hekzan, etanol ve etil
asetat ile ektrakte edilmistir. Coziiciiler evaporatdrde
uzaklastirildiktan sonra elde edilen bitki ekstraktlar

DMSO igerisinde ¢oziilerek antioksidan, antimikrobiyal
ve plazmit DNA ¢alismalarinda kullanilmistir.

2.3. Bitki Ekstraktlarimin Antioksidan Ozelliklerinin
Belirlenmesi: DPPH Yontemi

Ekstraktlarin DPPH serbest radikali giderme aktivitesi
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Galvez (2015)e gore yapilmistir. Farkli
konsantrasyonlarda hazirlanan bitki ekstraktlarinin (3
ml) lizerine 1 ml DPPH stok soliisyonundan (6x10-5 M)
eklenerek oda sicakhiginda karanlkta 30 dk inkiibasyona
birakilmistir. Kére karsi 517 nm’de absorbanslari 6l¢iiliip
serbest radikal sliplirme aktivitesi absorbanstaki azalisla
gosterilmistir. Standart antioksidan olarak Gallik asit
kullanilmistir.

2.4. Bitki Ekstraktlarinin
iceriklerinin Belirlenmesi
Ekstraktlardaki fenolik bilesiklerin toplam igerikleri,
gallik asit esdegerleri (GAE) cinsinden Folin-Ciocalteu
yontemi kullanilarak belirlenmistir (Mavi ve ark., 2004).
Bu amagla, 96 kuyulu diiztabanli bir mikroplakada
ekstraktlarin 10 pL’si 10 mikrolitre Folin-Ciocalteu fenol
reaktifi ile karistirthp tizerine 30 pL % 2'lik Na2CO3'in
sulu ¢ozeltisi ilave edilmistir. Karisima 250 pL dH:0 ilave
edilip 30 dk oda sicakliginda ve karanlikta inkiibe edildi
ve mikroplaka okuyucuda (Multiskan Go, Thermo) 760
nm’de absorbansi 6l¢iilmistiir. Kontrol olarak ekstrakt

Toplam  Fenolik

yerine etanol kullanilmigtir. Ekstraktlarin toplam fenolik
derisimi gallik asit kalibrasyon egrisi kullanilarak
hesaplanmistir. Deneyler her bir ekstrakt ve gallik asit
icin t¢ kez tekrarlanmistir. Sonuglar mgcar)/g(ekstrake)
olarak ifade edilmistir.

2.5. Bitki Ekstraktlarinin
Ozelliklerinin Belirlenmesi

Elde edilen ekstraklarin Pseudomonas aeruginosa ATCC
27853, Bacillus cereus ATCC 10876, Staphylococcus
aureus ATCC 6538P, Salmonella typhimurium ATCC
14028, mayalardan Candida albicans ATCC 10231
izerinde antimikrobiyal aktivesi agar disk difiizyon
yontemi ile belirlenmistir (Bauer ve ark, 1966). Test
mikroorganizmalar1 Mueller Hilton broth ve Sabouraud

Antimikrobiyal

dextrose broth besi ortaminda gelistirilip inoculum

edilecek mikroorganizma yayilmis olan petri kaplarina
konularak, 37 °C de 24 saat inkiibasyona birakilmistir.
100  mikrolitre  ekstrakt
kullanilmigtir. Inkiibasyon siiresi sonunda diskler
etrafinda olusmasi beklenen zon ¢aplari 6l¢iilmiigtiir.
2.6. Bitki Ekstraktlarnin Plazmit DNA Uzerine
Etkisinin Belirlenmesi

Bitki ekstraktlarinin plazmit DNA tzerindeki etkisinin
belirlenmesi agaroz jel elektroforez yontemine gore
yapumistir (Ayar ve ark., 2020). 120 pg / ml bitki 6zleri,
pBR322 plazmid DNA ile 2 saat boyunca 37 °C'de
etkilesime girmistir. inkiibasyondan sonra numuneler 6X
ylkleme boyasi ile karistirilmis ve %1 agaroz jel tizerine
yiklenmistir. Elektroforez, 80 dakika boyunca 100 V
gerceklestirilmistir. Jel daha sonra EtBr (Etidyum
Bromiir) ile boyanmis ve bantlar goriintiileme sistemi
yardimiyla goriintiilenmistir. Sonuglar, DNA formlarinin
par¢alanma yiizdesi olarak ifade edilmistir.

disklere  emdirilerek

3. Bulgular

3.1. Bitki Ekstraktlarinin Antioksidan Aktiviteleri

H. suaveolens tiiriiniin vejetatif ve generatif gelisme
periyotlarindaki organlarina ait etanol ve hekzan
ekstraktlarinin antioksidan 6zellikleri incelendiginde,
vejetatif gelisme periyodunda yaprak ve generatif
gelisme periyodunda yaprak ve c¢iceklerin etanol
ekstraktlarinin  yliksek antioksidan aktiviteye sahip
olurken (Sekil 1), vejetatif gelisme periyodunda govde,
generatif gelisme periyodunda ise kok ve govde etanol
ekstraklarinin diisiik seviyede antioksidan aktiviteye
sahip oldugu belirlenmistir. Generatif ve vejetatif gelisme
periyotlarinda kok, generatif gelisme periyodunda
govdenin hekzan ekstraktlarinda da yiliksek antioksidan
aktivite gorillmistir ( 2). Oysa vejetatif ve generatif
gelisme periyotlarindaki yaprak ve c¢iceklerin hekzan

miktar1 McFarland 0,5 tiirbitide standardina gore ekstraklarinda diisitk antioksidan aktiviteye
ayarlanmistir. 40 mg/ml konsantrasyonda hazirlanan rastlanmistir.
ekstraktlar steril disklere emdirildikten sonra test
H.s etanol ekstraktlari
0,7
[ \  E—
06 90 @ | ] 8 eHsGV
]
® ® Hs GG
0,5
b4 Hs YV
" ]
S04 ®HsYG
5 $
2 H.s KV
.§ 03
° H.s KG
0,2 ® ° ®HsC
[ ]
0,1
[ ]
0
0 2 4 6 8 10 12
Derisim (mg/ml)

Sekil 1. Heliotropium suaveolens’in etanol ekstraktlarinin antioksidan aktivitesi. Hs GV= H. suaveolens vejetatif govde, Hs
GG= H. suaveolens generatif gévde, Hs YV= H. suaveolens vejetatif yaprak, Hs YG= H. suaveolens generatif yaprak, Hs KV=
H. suaveolens vejetatif kok, Hs KG= H. suaveolens generatif kok, Hs C= H. suaveolens ¢igek.
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H.s hekzan ekstraktlar

0,8
0,7 “
e e ®HsGY
0,6 ¢ 1
' ® Hs GG
205 8 L Hs Y
= L 4 o [ ]
3 e 3 e @ HsYG
= 04 [ ] :
w
o ® H.s KV
< o3
H.s KG
0,2 ®HsC
0,1
0
0 2 4 6 8 10 12
Derisim (mg/ml)
Sekil 2. Heliotropium suaveolens’in hekzan ekstraktlarinin antioksidan aktivitesi.
H. myosotoides’in toprakiistii ve toprakalti organlarina ait gelisme periyotlarindaki kok, govde, yaprak ve
etanol ve hekzan ekstraktlarinin antioksidan 6zellikleri ciceklerinin, H. myosotoides’in vejetatif ve generatif
incelendiginde, hem toprakiisti hemde toprakalti gelisme periyotlarinda toprakiistii ve toprakalti
organlarinin etanol ve hekzan ekstraklarinin zayif organlarinin etil asetat ekstraklarinin antioksidan

antioksidan aktiviteye sahip oldugu goriilmiistiir (Sekil 3
ve 4). Diger yandan, H. suaveolens’in vejetatif ve generatif

aktiviteye sahip olmadig1 tespit edilmistir.

H.m etanol ekstraktlari

Absorbans

0,61

0,605 .

0,6

[ ]
[ ]
@ H.m VTU
® H.m VTA
H.m GTU
®H.m GTA
[ J
6 8 10 12

Derisim (mg/ml)

Sekil 3. Heliotropium myosotoides’in etanol ekstraktlarinin antioksidan aktivitesi. Hm VTU= H. myosotoides toprakiistii
vejetatif peryot, Hm VTA= H. myosotoides toprakalti vejetatif peryot, Hm GTU= H. myosotoides toprakiistii generatif

peryot, Hm GTA= H. myosotoides toprakalt1 generatif peryot.
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0,685
0,68

0,675 ;
0,67 3

0,66
0,655
0,65
0,645
0,64
0,635
0,63

Absorbans

0,665 °

H.m hekzan ekstraktlari

g |eHm VT
@® H.m VTA

H.m GTU
® H.m GTA

6 8 10 12

Derisim (mg/ml)

Sekil 4. Heliotropium myosotoides’in hekzan ekstraktlarinin antioksidan aktivitesi.

3.2. Bitki Ekstraktlarimin Toplam Fenolik icerikleri
Bitki ekstraklarimin  toplam fenolik
hesaplanmasinda gallik asit ile hazirlanan standart grafik
kullanilmistir (Sekil 5). Bitki ekstraklarinin toplam
fenolik igerikleri ile ilgili veriler Tablo 2’de verilmistir.
Tablo 2’deki sonuglar incelendiginde, en yiiksek toplam
fenolik H.suaveolens'in  vejetatif gelisme

iceriklerinin

iceriklere

1,4000 -
1,2000 -
1,0000 -
0,8000 -

0,6000 -

Absorbans

0,4000 -

0,2000 -

periyodundaki kok ekstraktinda (9,851), daha sonra ise
H. suaveolens’in ¢icek (6,506) ve generatif gelisme
periyodundaki kok ekstraklarinda (6,350) tespit
edilmistir. H. myosotoides de en yliksek toplam fenolik
iceriklere vejetatif gelisme periyodundaki toprakisti
ekstraklarda rastlanmistir (4,675).

y =2,2893x+0,0739
R*=0,9945

4
0,0000 T T
0 0,1 0,2

0,3 0,4 0,5 0,6

Gallik asit (mg/ml)

Sekil 5. Gallik asit standart grafigi.

Tablo 2. Bitki ekstraktlarinin toplam fenolik igerikleri

Bitki ekstrakti GAE

4,069 (+0,438)
3,891 (+0,522)
5,071 (x0,271)
4,656 (+0,146)
9,851 (+0,476)
6,350 (+0,820)
6,506 (+0,032)
4,675 (x0,310)
3,147 (20,039)
3,109 (+0,089)
3,375 (+0,290)

H. suaveolens govde vejetatif evre
H. suaveolens govde generatif evre
H. suaveolens yaprak vejetatif evre
H. suaveolens yaprak generatif evre
H suaveolens kok vejetatif evre

H. suaveolens kok generatif evre

H. suaveolens gigek

H. myosotoides vejetatif toprakiistii
H. myosotoides vejetatif toprakalt
H. myosotoides generatif toprakiisti
H. myosotoides generatif toprakalt

GAE-= gallik asit esdegeri (mgcag)/ g(ekstraky))

3.3. Bitki Ekstraktlarimin Antimikrobiyal Aktiviteleri

H. suaveolens ve H. myosotoides’in vejetatif ve generatif
gelisme periyotlarindaki organlarina ait ekstraktlar
incelendiginde, hem H. suaveolens’in vejetatif ve generatif
organlarinda hemde H. myosotoides’in toprakiistii ve
toprakalti organlari ile hazirlanan etanol, hekzan ve etil
asetat ekstraktlarinda disk difiizyon testi ile kayda deger
antimikrobiyal aktiviteye rastlanmamistir.

3.4. Bitki Ekstraktlariin Plazmit DNA Uzerine
Etkileri

Sekil 6 ve 7'deki 1 ve 2 numarali hatta bulunan 6rnekler
gruplarini  olusturmaktadir. Sekil 6 ve 7
incelendiginde, agaroz jel elektroforezi sonucunda bitki

kontrol

ekstraktlar1 ile muamele edilen DNA’ nin Kkontrol
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grubuyla benzer oldugu gorilmistir. Yani her iki
tirtimizin farkl organlari ile hazirlanan etanol, hekzan
ve etil asetat ekstraktlarinda herhangi bir niikleaz
aktivite bulunamamistir. Bu ¢alismadaki her iki tiriin
etanol, hekzan ve etil asetat ekstraklarinin
antimikrobiyal datalar1 ile plazmit DNA {izerine etkisi
datalar1  uyumludur. Yani  bitki  ekstraklarinin

antimikrobiyal aktivitesi gorilmedigi gibi plazmit DNA
uzerine etkisi de goriilmemistir. Bitki ekstraktlarinin
plazmit  DNA herhangi  bir  etkisi
goriilmediginden bu ¢alismada, her iki inceleme tiiriimiiz
icin sadece etanol ekstraklarinin agaroz jel elektroforez

lizerinde

goriintiileri verilmistir.

Sekil 6. Heliotropium suaveolens etanol ekstraktlarinin plazmit DNA iizerine etkisini agaroz jel elektroforez gortntiileri.
1= DNA kontrol, 2= DMSO kontrol, 3= gévde vejetatif evre, 4= gévde generatif evre, 5= yaprak vejetatif evre, 6= yaprak
generatif evre, 7= kok vejetatif evre, 8= kok generatif evre, 9= gicek.

Sekil 7. Heliotropium myosotoides etanol ekstraktlarinin plazmit DNA {izerine etkisini agaroz jel elektroforez
goriintiileri. 1= DNA kontrol, 2= DMSO kontrol, 3= vejetatif toprakiistii, 4= vejetatif toprakalti, 5= generatif toprakiistii,

6= generatif toprakalt1.

4. Tartisma

Yapilan arastirmalarda, bitki tiirlerindeki fenolik
bilesiklerin hem miktarlarinda hemde ¢esitlerinde
farkliliklar gozlenmistir (Santos ve ark., 2008). Bu ytlizden
farkli  bitki tiirleri farklh antioksidan aktivite
gostermektedir. H. suaveolens ve H. myosotoides’in bazi
organlarinin yiikksek ve diisik antioksidan aktivite
gostermesi fenolik bilesiklerin farkli organlarda farkh
miktarlarda ve cesitlerde olmasindan
kaynaklanmaktadir. En yiiksek toplam fenolik iceriklere
H. suaveolens’in vejetatif ve generatif gelisme
periyotlarinda kok ve c¢icek ekstraktlarinda, H.
myosotoides de ise vejetatif gelisme periyodunda

toprakiistii ekstraktlarda bulunmustur. Her iki inceleme

tirtintin diger organlarinda diisiik miktarlarda toplam
fenolik icerikler oldugu belirlenmistir. Gelecek yillarda
ozellikle H. suaveolens’in yliksek toplam fenolik iceriklere
sahip olan vejetatif ve generatif gelisme periyotlarindaki
kok ve cicek ekstraktlari dogal antioksidan kaynagi
olarak kullanilabilir.

Bizim c¢alismamizda elde edilen benzer antioksidan
sonuglara diger Heliotropium tiirlerinde de rastlanmistir.
Radwan ve El-Shabasy (2020) tarafindan birbirine
morfolojik olarak benzer olan 5 Heliotropium tiiriiniin (H.
bacciferum, H. zeylanicum, H. longiflorum, H. pterokarpum
ve H. jizanense) biyokimyasal icerikleri ve antioksidan
ozellikleri karsilastirmali olarak incelenmistir. incelenen
tirlerin farkl fenolik bilesiklere ve antioksidan
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aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir. En yiiksek fenolik
bilesikler H. zeylanicum ve H. bacciferum da bulunmustur.
En distik fenolik bilesikler ise H. longiflorum, H.
pterocarpum ve H. jizanense de tespit edilmistir. Bu
sonuglara gore, en yiliksek antioksidan aktivite H.

zeylanicum (% 93) ve H. bacciferum (% 84) da
goriilliirken, en disik antioksidan aktivite H.
pterocarpum da tespit edilmistir. Bizim inceleme
tirlerimizden H. suaveolens’in  vejetatif gelisme
periyodundaki yaprak etanol ekstraktlar), generatif
gelisme periyodundaki yaprak ve ¢icek etanol
ekstraklarinin,  vejetatif ~ve  generatif gelisme

periyotlarindaki kok, govde, yaprak ve c¢icek hekzan
ekstraktlarinin antioksidan aktiviteye sahip oldugu

belirlenmistir. Bu sonuglara gore, gelecekte H.
suaveolens’in vejetatif  ve generatif ~ gelisme
periyotlarindaki yapraklar1 ve c¢iceklerinin etanol

ekstraklari, vejetatif ve generatif gelisme periyotlarindaki
kok, govde, yaprak ve cicek hekzan ekstraklar1 dogal
antioksidan kaynag olarak daha fazla tercih edilebilir.
Ayrica H. suaveolens’in antioksidan ozellige sahip olan
organlari parfiimeri ve kozmetik sanayisinde degisik
preparatlarin  hazirlanmasinda  kullanilabilir. ~ Al-
Shekhany ve Al-Khesraji (2015) tarafindan H. suaveolens
tiriiniin tam toprakiistii ve yaprak, cicek metanol
ekstraklarinda 7 glikozit tespit edilmistir. Bundan dolay1
bu tirin glikozit tasiyan organlar1 bal ireticileri
tarafindan da kullanilabilme potansiyeline sahiptir. Diger
taraftan, H. myosotoides’in vejetatif ve generatif
peryottaki toprakiistii ve toprakalti etanol ve hekzan
ekstraklarinin diisiik antioksidan aktiviteye sahip oldugu
gorilmistir.

H. samolifolium Bunge subsp. erzurumicum’un Dénmez
toprakalt1 ve toprakiistii kisimlarina hekzan, kloroform,
etil asetat, etanol, etanol+su ve su uygulanmistir (Saglam
ve Kandemir, 2020). H.  samolifolium  subsp.
erzurumicum'un en Yyiiksek fenolik madde igerigi
toprakiisti ve toprakalti kloroform ve toprakalti
etanol+su ekstraklarinda hesaplanmistir. En yiiksek IC50
kloroform, etanol+su ve
ekstraklarinda

degerlerine
toprakalt
sonuclara gore, bu bitkinin toprakiisti ve toprakalti
kloroform ve toprakalti
ekstraklarinin  dogal antioksidan
kullanilabilecegi rapor edilmistir. Bu c¢alismadaki H.
suaveolens ve H. myosotoides’in etanol ekstraklarindaki
antioksidan Saglam ve Kandemir
(2020)’in antioksidan bulgular1 ile uyumlu oldugu
belirlenmistir.

Karakaya ve ark. (2019) tarafindan Tiirkiye'de yetisen H.
dolosum, H. lasiocarpum ve H.
antioksidan ve antikolinestaraz aktiviteleri incelenmistir.
En yiiksek toplam fenolik madde igerigine H. lasiocarpum,

toprakiisti
etanol rastlanmistir. Bu
etanol
olarak

etanol+su  ve
kaynag1

bulgularimizin

hirsutissimum’un

en diisiik toplam fenolik madde igerigine H. dolosum da
tespit edilmistir. U¢ Heliotropium tiiriiniin antioksidan
ozellige sahip oldugu bulunmustur. Ancak en yiiksek

asetilkolinesteraz ve butirilkolinesteraz enzimlerine
kars1  onemli  oOlglide  inhibisyon  gdstermistir.
Arastirmadaki sonuglara goére, bu li¢ Heliotropium

tiirlerinin, antioksidan ve antikolinesteraz aktivitesine
sahip farmasotik triinler i¢in etkili olabilecegi rapor
edilmistir.

H. strigosum’un antioksidan ozellikleri arastirilmistir
(Khurm ve ark., 2016). Bu ¢alismada bitki ekstraklarina
diklorometan uygulanmistir. H. strigosum’un
diklorometan ekstraklarinin énemli antioksidan aktivite
gostermedigi rapor edilmistir. Bizim inceleme tiirlerimiz
olan H. suaveolens ve H. myosotoides’in vejetatif ve
generatif ~ peryottaki
ekstraklarinda da antioksidan aktiviteye rastlanmamistir.
Bu calismada her iki tiiriin etil asetat ekstraklarinin
antioksidan bulgular1 Khurm ve ark. (2016)nin
bulgularina benzerlik gostermektedir.

Al-Shekhany ve Al-Khesraji (2015) tarafindan iki
Heliotropium (H. lasiocarpum Fisch. et Mey. ve H.
suaveolens) tlrliniin antioksidan aktivitesi, alkoloit ve

organlarinin  etil  asetat

gikozit icerikleri incelenmistir. Bitki ekstraklar1 metanol
ile hazirlanmistir. Bu iki toprakiistii
kisimlarinda, yaprak ve ¢icek durumunda 8 alkoloit ve 7
glikozit belirlenmistir. Her iki tiiriin ¢icek durumunda en
ylksek oranda heliotrin alkoloidine rastlanirken, gévde

tiriin  tam

de en yiksek oranda alkoloidine
rastlanmistir.  H.
kisimlarinda (govde, yaprak, cicek) ise yiiksek oranda
lasiokarpin, heliotrin ve pirolizidin alkoloitlerinin oldugu
tespit edilmistir. H.
kisimlarinin antioksidan aktivite gosterirken, sadece
cicek durumununu iceren ekstraklarda antioksidan
aktiviteye rastlanmamistir. Bizim incelememizde H.

suaveolens’in ¢icek etanol ve hekzan -ekstraklarinin

lasiokarpin

suaveolens’in  tam  toprakiisti

suaveolens’in tim toprakiistii

antioksidan aktiviteye sahip oldugu bulunmustur. Bu
durumun, bizim c¢alismamizda farkli organik c¢iiziici
kullanilmasindan ve bitki ekolojik
kosullarda yetismesinden kaynaklandigi
distiniilmektedir. Clinkii farkli organik ¢oziiciiler bitki
organlarinda farkh metabolitleri ortaya
cikarmaktadir. Ayrica farkli ekolojik kosullar bitki
tlirlerinde biyoaktif bilesenlerin hem konsantrasyonunu
hemde cesidinin degismesine neden olmaktadir. Ornegin;
H. curassavicum L. da flavonoitlerin i¢ kisimlarda yayilis

tirinin  farkh

sekonder

gosteren bireylerinde sahilde yayilis gdsterenlere gore
daha fazla biriktirildigi gorilmistir (Abd-ElGawad ve
ark,, 2019). Boylece i¢ kisimlarda yayilis gosteren bitkiler
flavonoit ve baz1 sekonder metabolitlerini artirarak stres
kosullarina daha kolay uyum saglayabilirler. Diger
taraftan, bitkilerdeki organlarinin sekonder metabolit
icerikleri onlarin biliylime doénemlerine bagh olarak
degisiklik gostermektedir. Darcan ve ark. (2021)
ciceklenme ve tomurcuklanma doénemlerinde bitkilerin
sekonder metabolit iceriklerinin nasil degistigini ve
mikroorganizmalar
incelemislerdir. Arastirmacilar bitki olarak Bituminaria

lizerinde nasil etkiledigini

aktivite H. lasiocarpum'da (69,99 pg/mL) gorilmistir. bituminosa L. var. bituminosa genotiplerini
Ayrica, H. lasiocarpum ekstraklari, sirasiyla kullanmiglardir. Arastirmanin sonuglar1 incelendiginde,
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genotiplerin ¢iceklenme asamasindan elde edilen
ekstraklarin tomurcuklanma asamasindan elde edilen
ekstraktlardan bakteriler tizerinde (6zellikle Gram pozitif
bakteriler) daha etkili oldugu bulunmustur (Darcan ve
ark., 2021).

Fenoller, bitkisel antimikrobiyal ajanlarin en kalabalik
grubunu 2007).
Flavonoitler, Gram pozitif ve Gram negatif bakteriler
tizerinde farkl etki gostermektedirler. Bu durum Gram
pozitif ve negatif bakterilerin hiicre duvarinin farkh
yapida kaynaklanmaktadir. Clinkii
antimikrobiyal mekanizmanin mikroorganizmalarin dis
membraninda bulunan proteinleri ve iyon kanallarim
etkileyerek gostermektedir. Ayrica bazi
alkoloitlerin baz1 bakteriler (Staphylococcus aureus,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae ve Bacillus
subtilis) lzerinde genis spekturumlu antimikrobiyal
etkiye sahip oldugu tespit edilmistir (Cheesman ve ark,
2012).

Alhassan ve ark. (2018) tarafindan Sudan da yayilis
gosteren bazi tibbi bitkilerin (H. egyptyacium, H.
sudanicum, Mimosa pigra L, Solaen stemma argrl ve
Vangueria  madagascariensis)  antimikrobiyal  ve
fotokimyasal o6zellikleri incelenmistir. Bitki kisimlari
etanol ile ekstrakte edilmistir.  Antimikrobiyal
incelemelerde, Gram pozitif (Bacillus subtilis NCTC 8236
ve Staphylococcus aureus ATCC 25923), Gram negatif
bakteriler (Escherichia coli ATCC 25922, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853) ve iki fungi (Apergillus niger
ATCC 9763, Candida albicans ATCC 7596) kullanilmistir.
H. egyptyacium, H. sudanicum etanol ekstraklarinin
bakteriler ve fungiler iizerinde ¢ok zayif bir
antimikrobiyal aktivite gosterdigi goérilmiistiir. Benzer
sonuclar Elegami ve ark. (2001)
egyptyacium, H. sudanicum’un metanol ekstraklarinda da
rapor edilmistir. Ayrica H. egyptyacium, H. sudanicum da
alkoloitler, flavonoitler, saponinler, triterpenler, steroller,
taninler ve kumarinler tespit edilmistir. Bizim inceleme
tirlerimiz olan H. suaveolens ve H. myosotoides’in

olusturmaktadir (Karau ve ark,

olmasindan

aktivite

tarafindan H.

toprakiistii ve toprakalti organlarinda antimikrobiyal
aktivite gériilmemistir.

H. strigosum’un antimikrobiyal, sitotosik ve fitotoksik
ozellikleri arastirlmistir (Khurm ve ark, 2016). Bu
calismada bitki ekstraklarina diklorometan
uygulanmustir. Bitki ekstraklarinin ¢alismada kullanilan
bakterilerden
aeruginosa uizerine antibakteriyal aktivitesi goriilmezken,
Staphylococcus aureus, Shigella flexneri lzerine zayif
antibakteriyal aktivitesi gozlenmistir. Ancak bitkinin
diklorometan ekstraklar1 g¢alismada kullanilan test
funguslar (T. rubrum, A. niger, F. solani, C. albicans ve M.
canis) tuzerinde antifungal bir etki gdsterememistir.
Sonug¢ olarak, Khurm ve ark. (2016) H. strigosum’un

Escherichia coli ve  Pseudomonas

diklorometan ekstraklarinin antimikrobiyal aktiviteye
sahip olmadigini rapor etmislerdir. Bizim ¢alismamizda
H. suaveolens ve H. myosotoides ekstraklarindan elde
edilen antimikrobiyal sonuclarimiz Khurm ve ark.
(2016)'nin antimikrobiyal sonuglar: ile uyumlu oldugu

tespit edilmistir. Ayrica Khurm ve ark. (2016) H.
strigosum'dan basta pirolizidin alkaloitleri, terpenoitler
ve flavonoitler olmak tzere farkli organik bilesik
gruplarinin izolasyonu ve saflastirilmasi, bu bitkinin
antibakteriyel tibbi ajanlar alaninda gelecek yillarda bir
roliiniin olabilecegini rapor etmislerdir. Bu nedenle
gelecek yillarda H. strigosum kiiresel olarak daha giivenli
bitki saghig1 kaynagi olarak kullanilacagi belirlenmistir.
Bizim inceleme tiirlerimizden H. suaveolens’in tiim
toprakiistii kisimlarin da yiliksek oranda lasiokapin,
heliotrin ve pirolizidin alkoloitlerinin, yapraklarinda
lasiokapin, heliotrin, insidin ve ¢icek durumunda ise
heliotrin alkoloidi oldugu tespit edilmistir (Radwan ve El-
Shabasy, 2020). Bundan dolayi, gelecek yillarda H.
suaveolens’in generatif gelisme periyodundaki yaprak ve
cicek durumunda bulunan alkoloitlerin saflastirilarak
bakteri ve mantar kaynakli hastaliklarin tedavisinde
kullanilabilecegini diisliniiyoruz.

H. samolifolium subsp. erzurumicum’un toprakiistii ve
toprakalti kisimlar1 hekzan, etanol, etanol+su, su,
kloroform, etil asetat gibi ¢oziiciilerde ekstrakte
edilmistir. Toprakiistii hekzan ekstraklarinin sadece E.
coli, toprakiistii etanol+su ekstresinin P. aeruginosa,
toprakiistii su ekstraktinin M. Iuteus ve toprakKiisti
kloroform, etilasetat, etanol ve su ekstraklarinin ise C.
albicans lizerinde antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu
(Saglam ve Kandemir, 2020). H.
samolifolium subsp. erzurumicum’un biitiin toprakalti
ekstraklarimin  C. albicans antimikrobiyal
aktiviteye  sahip  oldugu, toprakalti etilasetat
ekstraklarinin sadece S. aureus lzerinde, toprakalti
etanol ekstraklarinin ise S aureus, P. aeruginosa ve M.
luteus izerinde gilicli bir antimikrobiyal aktivite
gosterdigi belirlenmistir. Alttlirin hem toprakiistii

gorilmistir

lizerinde

hemde toprakalti ekstraklari C. albicans iizerinde 6nemli
bir antimikrobiyal aktivite géstermistir. Ozellikle bitkinin
toprakalt1 etanol ekstrakti arastirmada kullanilan dort
bakteriden sadece E. coli lizerinde mikrobiyal aktivite
gosteremezken, diger bakteriler ve maya {izerinde
antimikrobiyal aktiviteye sahiptir. Saglam ve Kandemir
(2020) H. samolifolium subsp. erzurumicum’un o6zellikle
toprakalti etanol ekstraktinin Gram pozitif ve negatif
bakteriler ve maya mantar1 kaynaklh hastaliklarin
tedavisinde kullanilabilecegini énermislerdir.

H. filifolium (Miers) Reiche’dan izole edilen sekonder
metabolitler Gram pozitif ve Gram negatif bakterilere
uygulanmistir. Bu sekonder metabolitlerin Gram pozitif
bakteriler iizerinde antimikrobiyal aktivite gdstermesine
ragmen, bu metabolitlerin Gram negatif bakteriler
izerinde inaktif bir aktivite gosterdigi bildirilmistir
(Urzua ve ark., 2008). Bu durum Gram pozitif ve negatif
bakterilerin hiicre duvari yapilarinin farkli olmasindan
kaynaklanmaktadir (Puupponen ve ark. 2001). Soyleki,
Gram pozitif bakteriler hiicre zarinda genis bir
peptidoglikan tabakaya sahiptirler. Bu peptidoglikan
tabaka mekanik etkilere karsi olduk¢a dayanikhdir.
Ayrica Gram pozitif bakterilerin zarinda dogal dire¢ de
onemli rol

oynayan aktif pompa proteinleri de
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bulunmaktadir. Gram negatif bakteriler ise ikinci bir dis
zara (lipopolisakkarit yapida) ve ince peptidoglikan
tabakaya sahiptirler (Navarre ve Schneewind, 1999). Bu

lipopolisakkarit ~ yapidaki tabaka Gram negatif
bakterilerin ozmotik basinca karsi dayaniklihigini ve
patojen etkilerini artirmaktadir (Hasdemir, 2007).

Inceleme tiirlerimizin farkli organlarindan elde edilen
ekstraktlar ¢alismada kullanilan Gram pozitif ve negatif
bakteriler ve maya lizerinde herhangi bir antimikrobiyal
etki gdsterememistir. Bu durum, g¢alismada kullanilan
bakterilerin hiicre yapisindan, bitki
ekstraktlarindaki metabolitlerin
konsantrasyonlarindan ve farklihgindan kaynaklanmig
olabilir. Ayrica ¢alismamizda kullanilan Gram pozitif ve
negatif bakterilerin yapilar1  giicli
oldugundan bu bitki tiirlerinden elde edilen ekstraktlar
bu bakteriler lizerinde antimikrobiyal etki gdsterememis
olabilecegini diisiinmekteyiz.

H. dasycarpum L.un metanol ve diklorometan ekstraklari
bazi Gram pozitif ve Gram negatif bakterilere uygulanmis

duvari
sekonder

hiicre duvar

ve bitki ekstraktlarinin her ikisinde Gram pozitif ve Gram
negatif bakterilerde inaktif bir antimikrobiyal aktiviteye
sahip oldugu gorilmistir. Bu bitkinin
ekstraklarinin ¢alismada kullanilan mantarlardan sadece
Microsporum canis lizerinde diisiik bir antifungal aktivite

metanol

gostermistir (Gaffari ve ark.,, 2013). Bu calismada fungus
olarak C. albicans, Aspergillus flavus, Fusarium solani, C.
glabrata  kullanilmustir. ¢alismadaki
antimikrobiyal bulgularimiz Gaffari ve ark. (2013)'nin
antimikrobiyal bulgular1 ile uyum icerisindedir. Bu
durum her iki c¢alismada benzer organik ¢oziici
kullanilmasindan kaynaklanabilir.

H. bacciferum Forssk.'un kok, gévde ve yapraklarina
metanol, n-hekzan, etil asetat,

Bizim  bu

n-biitonol ve su
uygulanarak ekstraklar hazirlanmistir (Ahmad ve ark,
2015). H. bacciferum’un kok, govde ve yapraklarinda
saponinler, alkoloitler, terponoitler, steroitler,
taninler,glikozitler, flavonoitler ve fenollere
rastlanmistir. H. bacciferum’'un n-hekzan, n-biitanol,
etilasetat ve su ekstraklarinin E. coli, S. typhi, S. aureus, P.
aeroginosa, E. carotovora, K. pneumoniae, B. atrophaeus
ve B. subtilis lizerinde antimikrobiyal aktivite gosterdigi
bulunmustur. Ancak n-biitonal ekstresi S. aureus ve su
ekstreside B. subtilis lizerinde inaktif 6zellik gostermistir.
Ayrica H. bacciferum’un yukarida belirtilen ekstraklari
farkli konsantrasyonlarda C. albicans, Fusarium solani,
Aspergillus niger, A. flavus, Trichoderma longibrachiantum
gibi fungilere uygulanmis ve antifungal aktiviteye sahip
oldugu tespit edilmistir. H. bacciferum’un kok, govde ve
yapraklarindan elde edilen ekstraklarin bakteri ve
funguslar tizerinde antimikrobiyal aktivite gosterip
gostermemesi, bu bitkideki sekonder metabolitlerin
farkl konsatrasyonlarda ve g¢esitlerde olmasindan, farkl
organik coziiclilerin ve metotlarin kullanilmasindan
kaynaklanmaktadir.

H. bacciferum’un govde ve yaprak ekstraktlari dietil eter,
etil asetat ve metanol ile hazirlanmistir (Najeeb ve ark,
2020). Calismada, E. coli, P. aeroginosa, S. aureus, B.

subtilis bakterileri ve C. albicans kullanilmistir. H.
bacciferum’un dietil eter yaprak ekstraklari bakterilere
kars1 yiiksek bir antibakteriyal aktivite gosterirken, dietil
eter ve etil asetat govde ekstraklari ise bakterilere karsi
antibakteriyal aktivite gosterememistir. Etil asetat
yaprak ekstraklar1 E. coli ve B. subtilis’e kars1 orta
derecede bir antibakteriyal aktiviteye sahip olurken, P.
aeroginosa, S. inaktif antibakteriyal
aktiviteye sahip oldugu tespit edilmistir. H. bacciferum’un
metanol yaprak ekstraklar1 sadece E. coli lzerinde
antibakteriyal aktivite gosterdigi belirlenmistir. Hem
yaprak hemde go6vde metanol ekstraklari c¢alismada
kullanilan diger bakterilere karsi bir antibakteriyal
aktivete goOsterememistir. Dietil eter, etil asetat ve
metanol yaprak ve govde ekstraklar1 C. albicans tizerinde
degisik antifungal aktivite sergilemistir. Kisacasi, H.
bacciferum’un etil asetat ve metanol gévde ve yaprak
ekstraklar1 bakterilere karsi iyi bir antibakteriyal aktivite
yapamadigl belirlenmistir. Bizim c¢alismamizdaki etil
asetat ekstraklarindan elde edilen sonuglar Najeeb ve

aureus’a Kkarsi

ark. (2020)'nin elde ettigi sonuglarla uyumlu oldugu
gorilmiistiir.

5. Sonug

H. suaveolens’in antioksidan o6zellige sahip olan
organlarindan elde edilen etanol ve hekzan ekstraktlari
dogal antioksidan kaynagi olarak kullanilabilir. Ayrica H.
suaveolens icerdigi glikozit ve alkoloitlerden dolay1
parfiimeri ve kozmetik sanayisinde degisik preparatlarin
hazirlanmasinda ve igerdigi glikozitlerden dolay1 bal
ireticileri i¢in tercih edilebilir.

H. myosotoides’in toprakiistii ve toprakalti organlarindaki
sekonder metabolitler en kisa zamanda tespit edilip
dolaman mantarinin indikatérii olarak kullanilabilir.
Cliinkii dolaman mantar1 toprak altinda oldugundan
insanlarin bulmasi giiclesmektedir. ilaveten bu mantar H.
myosotoides’in yayilis gosterdigi topraklarda
yetismektedir. H. suaveolens ve H. myosotoides’in
organlarindan elde edilen etanol, hekzan ve etil asetat
ekstraklarinin antimikrobiyal aktivitesi ve plazmit DNA
lizerine etkisi goriilmemesine ragmen, bu bitki tiirlerinin
yapisinda var olan sekonder metabolitler saflastirilarak
gelecek yillarda mantar ve bakteri kaynakll yeni
antimikrobiyal ilaglarin  yapiminda  etkin  rol
oynayacaktir. Biitiin bunlar tlke ekonomisine 6nemli
katkilar saglayacaktir. Arastirma materyali olarak segilen
Heliotropium tiirleri lizerinde heniiz béyle bir calisma
yapilmadigindan dolayi, bu c¢alismadan elde edilen
bulgular Heliotropium cinsi ile yapilacak olan diger
calismalara bir basamak olusturacaktur.

Katki Orani Beyani

N.K. (%100) arastirmay1 planladi, bitki 6rneklerini teshis
etti ve (%50) makalenin yazma islemini gerceklestirdi.
SK  (%100) bitki yayilis gosterdikleri
alanlardan topladi ve kurutma islemlerini yapmistir. E.C.
(%50) bitki 6rneklerini analizlere hazirladi ve (%100)
orneklerin antimikrobiyal ozellikleri ile ilgili deneyleri

orneklerini
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yapmistir. U.C. (%50) bitki orneklerini analizlere
hazirladi ve (%100) 6rneklerin antioksidan 6zellikleri ile
ilgili deneyleri yiritmistir. 00 (%100) bitki
orneklerinin DNA analizlerini yapt1 ve (%50) makalenin
yazilmasinda yardimci olmustur. Yazarlar makalenin son

halini inceleyip onaylamistir.

Catisma Beyani
Yazarlar bu c¢alismada herhangi bir ¢kar catismasi
olmadigini beyan etmektedirler.

Tesekkiir
Bu calismada kullanilan veriler Amasya Universitesi
Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi

tarafindan desteklenen FMB-BAP 19-0390 nolu projeden
alinmustir.

Etik Beyam
Bu calismada, “Yiiksekdgretim Kurumlari Bilimsel
Arastirma ve Yayin Etigi Yonergesi” kapsaminda

uyulmasi gerekli tim kurallara uyuldugunu, bahsi gecen
yonergenin “Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine Aykiri
Eylemler” baslig1 altinda belirtilen eylemlerden hig¢birinin
gerceklestirilmedigini taahhiit ederiz.
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Abstract: Employees are constantly in action for the production of goods and services in workplaces. These workplace activities affect
the physical and mental health of the employees and cause occupational accidents. Elimination of these negativities is possible with the
implementation of occupational health and safety services. Safety organisation is also very important in steel rolling mills so that
employees are not exposed to danger. As in any other industry, steel rolling mill workers work with dangerous machinery that causes
injury, disability and death. Safe working is an integral part of risk management. Risk management is the process of taking and
implementing action to reduce the possibility of an assessed risk occurring. Therefore, known or tolerable risks are managed. In safe
workplaces, productivity is high, work accidents and occupational diseases are low. Safe workplaces are only possible with risk
management. In this study, the rolling mill area of a workplace producing rebar with the Fine-Kinney Method was analysed and the
necessary precautions were listed. These measures are generally listed as; implementation of control protocols for the routine
operation of the process, providing necessary occupational health and safety training for the personnel, providing the necessary
information, repeating the training at regular intervals, following up the protective clothing and equipment to be used in the process,
maintenance/repair of the units and the tools used. As a result of these measures, the degree of risk will be reduced to acceptable
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1. Introduction

Due to its high strength, steel is used in all construction
works (infrastructure and superstructure),
transportation vehicles (ships, trains, cars, etc.), electrical
devices and machines, and the weapon industry. The
steel used in the construction industry is used as the
skeleton of the structure in order to increase the strength
of the concrete. While concrete is being used, it remains
under tensile and compressive forces. Although the
compressive strength of concrete is high, its tensile
strength is quite low. Therefore, the concrete that cannot
withstand the tensile force cracks. In order to prevent the
formation of these cracks and to increase the resistance
against tensile strength, steel rods called reinforcement
are placed in the concrete. This new element formed is
called reinforced concrete. In reinforced concrete,
concrete and steel must work together, otherwise the
structural element will crack and collapse will occur.
Steel has another advantage in the reinforced concrete
element; The expansion coefficients of concrete and steel
are very close to each other and thermal stresses will not
occur in the building element in case of temperature
change (Chevreau, 2008). The steel rods used in
reinforced concrete are called passive reinforcement, and
the steel used in prestressed concrete is called active

reinforcement since the structure is stretched before
being subjected to loading. Passive reinforcement should
be high in tension and ductile in order to be easy to form.
Rebars used in the construction industry are obtained by
rolling billets. These billets are obtained from iron ore
through blast furnace converters or by melting scrap
materials in crucibles. Rebars are produced as round or
ribbed with intrusions on the surface. The main purpose
of the intrusion is to increase the adherence with the
concrete. This adherence is vital for structures against
large impact loads during an earthquake (Hafida et al,,
2017).

Two common processes are used in steel production:
basic oxygen steelmaking (BOS) and electric arc furnace
(EAF) steelmaking. In the BOS process, iron ore is first
melted in a smelting furnace and transferred to the
converter to become steel. After high-speed spraying of
oxygen, impure elements are removed and conversion to
steel occurs. Because the investment cost is very high, the
BOS process is used in large steelmaking businesses with
an annual output of several million tons (Hammi and
Bouacheria, 2015).

The EAF process, in which scrap is used as raw material
for steel production, is a preferred production process
today due to its contribution to the environment. Scrap
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metal is first cut to be melted and brought to the furnace.
In the furnace, the scrap is melted by giving heat through
the electrodes. Since 0.5-1 million tons of steel is
produced annually with the EAF process, it is especially
ideal for small-scale production processes where rebar is
produced. The EAF process is linked to a specialist rolling

melted

machine

molds
»Loading into the furnace
*Final product is a steel billet

2) Reheating

3) Forming

mill capable of producing reinforced concrete bars
(Kumar, 2021). As a result of such production, the rebar
cooled in the cooling beds is packed for delivery and sent
to the area to be built. It is installed in the area where the
concrete will be poured by cutting and shaping in
accordance with the project by the employees (Figure 1).

»Scrap metal is taken from approximately B00km of the mill and cut to be

+It is melted with three carbon electrotes at 1650°C
»Alloys are added to molten steel in a crucible lifted on top of a casting

It is cooled by spraying water until it solidifies along its length.
»The steel flows from the bottom of the crucible into a hopper then into the

*Billets are reheated and sent to roll the stands
*Roll stands thin the logs and increase their length
*The hot steel is cooled in cooling beds.

*Rebar is bent and cut according to the characteristics of the product to be built

4) Installation *Ironworkers place rebars in concrete to strengthen the structure

Figure 1. Process flow chart for rebar obtained from steel scraps.

1.1. Definition of Rolling Process

Rolling is used to shape ferrous and non-ferrous metals.
The rolled shapes of metals can be like a plate, beam,
channel, rail, angle iron, flat and ribbed bar. In the rolling
process, the steel is passed between rotating cylindrical
rollers (rolls) and plastic deformation is provided
(Seuren et al,, 2014). There is a fixed distance between
the rollers and the system is rotated by the drive system
consisting of motor, gearbox, shaft and coupling (Caprilli
et al, 2021). The distance between the rolls is less than
the thickness of the entering material, and the material
entering from one side comes out thinner from the other
side. In order for the material to take the desired final
shape, it may be necessary to pass it through the rolls
several times (Groche et al,, 2010).

Hot and Cold Rolling Processes: According to the
processing temperature, rolling is classified into two
categories as (i) hot rolling and (ii) cold rolling:

Hot rolling: During this process, the material is rolled
above its recrystallization temperature. This has two
advantages. Since the deformation capacity of the
material will increase at the specified temperature, less
force will be applied and a smaller rolling stand will be
enough. The second advantage is that the desired
deformation can be
(Utsunomiya et al., 1998).
Cold rolling: In cold rolling, in contrast to hot one, the
material is recrystallization
temperature or at room temperature. Since strain

obtained without hardening

formed below the

hardening occurs during this process, the degree of
deformation of the material increases, while its strength
also increases. This type of rolling is used to produce flat
products such as plates, sheets and strips (Ray, 2016).
1.2. Hazards in Steel Production Workplaces

The steel production sector contains many hazards and
risks such as crushing, injury and burning. Therefore,
safe working procedures are important. Especially in
recent years, many steel companies have adopted a zero
work accident and occupational disease policy (Basu et
al,, 2004). The reason for this is not only the result of a
conscientious responsibility or awareness. This is also a
legal requirement. Therefore, many steel production
companies are in search of excellence in occupational
safety. The aim is to achieve zero accidents, zero
occupational disease, zero loss of working days, and zero
economic loss points (Zhang and Bay, 1997).

The current hazards to which workers in the iron and
steel industry are exposed are generally as follows:

1. Physical (noise, vibration,
temperatures, ionising and non-ionising radiation,
insufficient lighting, insufficient ventilation)

2. Chemical hazards (vapours, gases, dusts and fumes,
exposure to carbon monoxide (CO) gas, exposure to

hazards extreme

asbestos, contact with irritants, solvents, sensitizers
and volatile organic carbon).

3. Ergonomic hazards (manual lifting and repetitive
work)

4. Falling from high (slips, trips, falling from high and
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from the same level, falling objects)

5. Electrical hazards (receive electric shock)

6. Fire hazard (burns due to accidental contact with
hot molten metal, unprotected machinery, fire and
explosion)

7. Hazards due to lack of organization and supervision
(lack of effective supervision regarding the use of
personal protective equipment (PPE), inadequate
workplace inspections and accident/incident
prevention programs, inadequate occupational
health and safety training, and lack of effective
communication and coordination between various
occupational groups)

8. Hazards related to cooling water quality (algae,
exposure to pathogens (legionella) (Vivek et al,
2015).

In this study, a risk analysis was carried out using the
Fine-Kinney Method for risk assessment in the rolling
mill section of a facility that produces construction
equipment by hot rolling. The scores obtained according
to the risk analysis were ordered from high to low and
suggestions were made in order to provide a safe
working environment for the employees. If the
suggestions presented are carried out, the value at which
the risk score will decrease has been recalculated.

2. Material and Methods

2.1. Workspace and Workflow Chart

In the facility chosen as the working area, the drawing-
rolling of the reinforcements used in the constructions is
carried out. The facility has approximately 1500
employees. The facility has a daily production capacity of
approximately 6000 tons of steel billets in its foundry
and 4000 tons of ribbed and flat round rebar in its rolling
mill. Flat and ribbed reinforcing steel with a diameter of
8 - 40 mm is produced at the facility.

In the production of flat and ribbed rebar with a diameter
of 8-40 mm; 130x130, 140x140, 150x150 mm steel
billets are used. Iron billets, which have been calculated
and cut according to their quality and length, are
subjected to the annealing process in the furnace using
natural gas as fuel. During this process, the oven is
heated up to 1150°C-1300°C. The furnace is a push type
furnace; (the logs are stacked side by side and pushed
towards the exit with a hydraulic pusher) the annealing
time is between 2.5 and 3 hours on average for a billet. In
order to obtain the necessary heat for this, natural gas
and the air coming from the furnace fan are combined in
the burner to burn.

The billets coming to the rolling mill with trucks are
brought to the area to be stacked with gantry cranes.
Lifting magnets are used in cranes to lift billets. The fact
that the magnets have been preferred in such a way as to
prevent the deterioration of their magnetism even if the
electric current is cut off, is very important for the safety
of the log and the safety of the employees. There is a very
strong electromagnet field around the magnet and in this
way the billets are lifted by the gantry crane and brought

to the annealing furnace (Bluff, 2014).

Billet irons, which became incandescent in the annealing
furnace in the rolling mill, undergo crushing, drawing
and elongation deformation in various rolling stands.
Since the width of the annealing furnaces in the rolling
mills is usually 6 m; the 12 m long billets coming from the
steel mills or through imports must be cut to length. This
cutting process is done with an oxy-LPG cutting
apparatus if the billet is cold, and with hydraulic shears if
it is directly incandescent in connection with the
steelworks. The cut logs are pushed into the annealing
furnace with the help of a mechanism (Lohmar et al,
2014).

The flattened material is then drawn in the system with 6
rolling stands. After leaving this system, there is an
intermediate group rolling stand, which consists of two
stands. Intermediate group pre-bench material again
enters the cutting shears. After the intermediate group
stand, there is the finishing rolling stand group. After this
group rolling stand, the construction rods take their final
shape (Ikumapayi et al., 2020).

The rods, which take their final shape, enter the Thermex
unit, where the outer surface hardens and the core part
retains its hardness. Pressurised water with a
temperature of about 20°C circulates in this unit. After
the Thermex unit, there are flying shears. The flying
shears allow the material to be cut in accordance with the
length of the cooling platform. The cooling platform is a
scalloped mechanism in which the rolled and brought to
the desired diameter construction bar is cooled (Jenkouk
etal, 2012).

The material coming to the cooling platform goes
through quality control. Various tests are made on the
material and its dimensions are checked (Figure 2). The
irons coming out of the platform are cut in 12 m lengths
by cold shears. From here, the irons coming to the
transfer table are counted and the number that should be
in the package is adjusted. The irons are packed in flat or
hairpins and brought to the stock area or shipped
directly for sale (Hirt and Senge, 2014).

Raw Material
Input

— | Furnace | Rollers

Bend

Final Rolls

i

Tempcore

Quality Control
Grids
Quality Control | «———]

Shipping

B

i

Figure 2. 8-40 mm diameter straight and reformed rebar
work flow chart.
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2.2. Fine-Kinney Method

In this study, the precautions that can be taken by
carrying out a risk analysis study were evaluated in order
to prevent work accidents and occupational diseases that
may occur in rolling mills during the production of rebars
used in rebar structures. Fine-Kinney method was used
for risk analysis. This method was first suggested by Fine
in 1971 (Fine, 1971), then it was reconsidered by Kinney
and Wiruth in 1976 and turned into a more detailed risk
analysis method (Kinney and Wiruth, 1976).

Much as these resources are old, it is still a method that
experts and analysts use actively. In the method, the risk
score (R) is obtained by multiplying the three risk
factors; these are Frequency (F), Probability (P) and
Intensity (I). its formula is: R= F*P*[.

The greater the exposure to a potentially hazardous
situation, the greater the risk, of the factors required for
calculating the risk score in Table 1, Table 2, Table 3 and
Table 4. To ensure this, a value of 1 is assigned to an
extremely rare exposure, perhaps only a few times a
year. A value of 10 is assigned for continuous exposure
(Table 1).

For Probability factors, they range from a value of 10 for
an almost impossible event to a value of unity for an
unexpected but remotely probable event, and a value of
10 for an expected event (Table 2).

Damage from a dangerous event can range from minor
damage that is barely noticeable to catastrophic. This
very wide range is accepted as a range exceeding twenty
years in numerical values. Thus, a reference value of 1 for
detectable and 100 for disaster is assigned (Table 3).
Risk score 20 represents an accepted low-risk situation.
Such a risk is much less than the risks we normally
accept in everyday situations, for example, when driving
to work, mowing the lawn with a lawn mower or riding a
bicycle for exercise. A condition with a risk score
between 70 and 200 is a condition with significant risk
for which correction is necessary. A risk score between
200 and 400 indicates that correction is urgently needed.
A very high risk score above 400 indicates a situation so
risky that stopping the operation should be considered,
at least until temporary measures are taken to remedy
the deficiency or if the operation cannot be made safe,
perhaps permanent shutdown may be necessary (Table
4).

Table 1. Frequency classification

Frequency (F) F Value
Continually 10
Frequently (Once a day) 6
Occasionally (Once a week) 3
Not Often (Once a month) 2
Infrequent (several times a year) 1
Very Rare (Annually or less frequently) 0.5

Table 2. Probability classification

Probability (P) P Value
Expected / Certain 10
Quite possible (50%-50%) 6
Infrequent but possible

Low probability but possible 1
Very unlikely, not expected 0.5
Practically Impossible 0.2
Almost impossible 0.1
Table 3. Severity classification

Severity (S) S Value
A Disaster with Many Deaths 100
Accident involving multiple death 40
Very Serious Injury which may cause Death. 15
Serious injury (limb loss, permanent health
problems/incapacity) 7
Significant Injury (external first aid required)

Minor Injury, need first aid

Table 4. Risk classification

Risk (R) R Value
Very Big Risk: Necessary measures should be

taken immediately and stopping the process R> 400
should be considered.

f:kr;(iamental Risk: Immediate action must be 200<R<400
Significant Risk: Needs precaution 70<R<200
Possible Risk: Process should be implemented

under supervision 20<R<70
Minor Risk: Prevention Is Not Priority R<20

2.3. Risk Assessment
2.3.1. 1dentification of hazards and degrees of risk
The risk analysis of the mill rolling section of the study
area was made according to the Fine-Kinney method.
Rolling department consists of 4 units, namely Rolling
Mill, Mechanical Maintenance and Repair, Workshop and
Quality Control Department. The risk levels of these units
were determined according to the probability, frequency
and severity values (Han-Kai and Jong-Ning, 2019).
In the rolling mill unit, there are 23 fields of activity in
total;

1. Working in the environment,
. Used Hand Tools and Other Devices,
. Stacking the billet in the stock area,
. Charging the billet from the grid to the furnace,
. Movement and annealing of the billet in the furnace,
. Discharge of the billet from the furnace,
. Programmed Stop (stopping the process),
. Transfer of the Billet to the Workbench,
. Rolling the Billet,
Pass Change,
11. Runner, Drinker Change,
12. Rolling mill bend,
13. Thermex Process,

O 0 NN O U1 b W IN

=
e
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14.
15.
16.
17.

18.
19.
20.
21.
22.
23.

Acc

Sending the rod to the Cooling platform,

Rod coming from the cooling platform,

Transfer of the Rod to the Cold Shears,

Transfer of the Rod from the Cold Shears to the
Tying Machine,

Hairpin Making,

Loading the Product to the Vehicles,

Stacking of the Products,

Dyeing the Ends of Irons,

Storage of Dye Beck,

Loading Packages to the Vehicle

ording to these fields of activity, 29 hazards have

been identified. Of these hazards, 11 were identified as
“No Tolerance Risk”, 15 as “Major Risk” and 3 as
“Significant Risk” (Supplementary Table 5).

2.3.2. Corrective/preventive actions

The risks that may occur in the rolling unit during the

pro

duction of rebar have been determined in the table

above. Corrective/preventive actions that can be taken
against these risks are listed below:

1.

Due to the hot working environment, the working
hours of the employees in this environment will be
reduced, local ventilation fans will be placed in
some areas, and air-cooled warm environment
clothes will be provided to the employees when
necessary. The climate value of the environment
will be kept under constant control.

. Worn out hand tools and all other equipment will be

replaced with new ones and periodic controls will
be made.

. The rotating parts of the machines will be enclosed,

the machines will not be approached as much as
possible during the production flow, they will be
surrounded by barricades and warning signs will be
placed, and necessary training will be given on the
subject.

. The cables of power tools will not be attached and

exposed, they will be enclosed.

. In order to prevent the billets brought to the stock

area from falling from the truck, a fall prevention
protection will be provided to the truck chassis, the
surrounding of the truck will be closed to human
entrance, and necessary training will be given on
the subject.

. The crane carrying the billets will be carried by

those who have an operator certificate, and one
person will be assigned to control the billet during
transportation.

. During the loading of the billet onto the furnace

loading platform, the protruding tie wires remaining
on the billets will be cut from the bottom and
corrected with a hammer to prevent snagging.

. A person will be assigned to ensure that the billet is

properly placed on the grid.

. In order to prevent unbalanced annealing of the

billet in the furnace, the annealing temperature will
be controlled from the control panel and training
will be given on the subject.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Since it may cause injuries when the billet is
loaded in the furnace exit, guards will be made on
the edges of the belt at the furnace exit, the
employees will stay at a certain distance and the
necessary training will be given.

According to the intensity of the light emitted by
the furnace, a screen protector of appropriate
darkness will be placed on the glass, and eye
protection will be provided for the furnace
workers.

During the programmed stop of the process,
warning signs will be posted and unauthorized
persons will be prevented from entering this area.
In order to prevent the billets from falling on the
relay path, a guarded passageway will be
established on the relay path.

During the whole process, employees will stay at a
certain distance from the process, personal
protective equipment will be used, and rolling mill
operating instructions will be communicated to all
employees.

Heavy runners will not be allowed to be carried by
hand, they will be carried with mechanical
equipment and experienced people will be
assigned for this job.

At the rolling mill bend, the area where the
embers can
surrounded by mobile barricades and warned.
Railings in accordance with the standards will be
built around the water pits on the sides of the
Thermex unit, which reduces the temperature of
the outer surface of the iron and causes it to
harden by giving pressurised water to the hot
rolled and ember rebar.

spread by whipping will be

After the Thermex unit, the irons cut in the
desired sizes by flying shears come to the cooling
platform. Metal armour of a certain height should
be used to prevent the splashing of iron coming at
high speed on the railway leading to the cooling
platform, and there should be no openings at the
joints of these metal armours. Openings will be
repaired immediately.

One person works continuously on the cooling
platform. This person takes the curved and short
irons on the platform by pulling them with the
iron clamp. The curved ones are cut into small
pieces by cutting them with iron cutters. These
iron cutters will be checked frequently, worn
cutters will be replaced with new ones to prevent
the compressing of fingers.

While the irons coming from the cooling platform
and falling to a certain temperature are cut in 6 m
length in the cold shears, the leftover irons are
poured into the boiler under the cold shears.
While this boiler is being transported by crane,
employees will be prevented from being under
load and it will be ensured that the iron that
splashes around during cutting will be collected
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frequently in terms of ground safety.

21. Separation of the irons that are counted
automatically with the help of an automatic
counting machine is made by
separators with triangular cross sections that

automatic

suddenly rise from bottom to top. Employees will
be warned to prevent these separators from
hitting the people there.

22. Dyeing masks will be provided to the employees
in order to prevent occupational diseases during
the dyeing of the ends of the listed irons before
they are packaged, and their working hours will
be shortened.

23. It will be ensured that the paint cans are not left
open and the lighting system of the room where
they are stored will be ex-proof.

24. During the loading of the prepared iron packages
to the truck, the driver of the truck will not be in
the vehicle and will work in accordance with the
instructions.

3. Results and Discussion

In order for steel rolling mill employees not to be
exposed to work accidents at work and not to get
occupational disease, it is important to identify and
recognize the existing hazards, risks such as injuries and
health problems that they may be exposed to. In this
study, a risk analysis of the rolling mill of a facility that
produces construction iron in Mersin was conducted. As
a result of the risk analysis, a total of 29 risks were
observed, 11 of which are intolerable risks, 15 of which
are fundamental risks, and 3 of which are significant
risks. Risks with a score of less than 70 that should be
monitored and determined as acceptable are not
considered here. Considering the risks that may arise
from the existing hazards in the facility, the cause of the
problem is that the operating instructions of the rolling
mill were not communicated to the employees and that
the employees were not given sufficient information and
occupational health and safety training about the risks of
their providing
occupational health and safety training to employees in

work. However, the reason for
workplaces is to obtain noticeable results in minimizing
work accidents and occupational diseases as well as to
create a safety culture in the workplace. Therefore, in
workplaces with a high degree of risk, such as rolling
mills, the guards of moving or rotating machines are
attached. It is very important to cover the edges of the
process path and passageways with a protector, to keep
the personnel at a certain distance, to place the necessary
warning signs, to ensure the use of personal protective
equipment, and to provide information and training to
employees about occupational health and safety risks.
Even if the necessary precautions are taken for the risks
in the workplace examined within the scope of this study,
the risks will not be reduced to the level of possible or
insignificant risk. Implementation and monitoring of
corrective/preventive actions will continue.
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1. Introduction

There are 350 species of shark within Chondrichtyes
class. Other known as Cartilaginous fishes include batoid
elasmobranchs and Holocephalii as well. Their body was
made from cartilaginous tissue instead of bone. But this
cartilaginous tissue was supported in someplace with
calcium, resembled bone tissue.

The members of this group developed different
mechanism, that adapts their body against to the
negativity, especially a rich fossil record of them dated
back more than 400 million years, providing a lot of
information for phylogenetic hypotheses, reached today.
This information can be used as an information source of
the Chondrichtyans, fishes, and in more general
vertebrates’ development (Castro, 1983).

The morphological similarities between the shark and
batoid elasmobranchs are more than their closeness to
the Holocephalii. Especially the Squatiniformes order
sharks have similarities with batoids based on their
structural similarities. But the classification of these 3
groups (sharks, batoid elasmobranchs, and holocephalii)
within and between can change and give different results
according to the different criteria. The classification
model, that accepted and always gives the same result, is
not applied to the practice. The morphological models

and molecular studies, frequently used these days, can
put some species into different order or suborder
(Maisey, 1984).

Members of cartilaginous fish ensure continuity in their
species by increasing their resistance to factors that may
cause fatigue, as seen in dinosaurs. Taking advantage of
their specially shaped upper jaws and teeth, they can be
very competent hunters, and with their advanced
sensory systems and brains, they can successfully survive
attacks from other predators.

All these indicate that they adapted successfully against
life’s selector characteristics (Compagno, 1990; Tricas,
1997; Taylor, 1997).

So far, about evolution in vertebrates, most of the work
had been done mostly in mammals. It cannot forget that
there are about 40000 extant species of vertebrates and
about 10000 of them are fishes (Martin, 1992).

The sharks contain about 1% of all fishes, separated into
8 orders as 1-Squatiniformes, 2-Pristiophoriformes, 3-
Squaliformes, 4-Heterodontiformes, 5-Hexaniformes, 6-
Lamniformes, 7- Orectolobiformes, 8- Carcharhiniformes
respectively (5). The largest order is Carharhiniformes
with 200 species, consist almost 55% of all shark species.
Family Carcharhinidae: known as Requem sharks, which
is the largest family in this order, includes 50 species
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with division into 12 genera. They are Galeocerdo,
Glyphis, Isogomphodon, Lamiopsis Loxodon, Nasolamia,
Negaprion, Prionace, Rhizoprionodon, Scoliodon,
Triaenodon, and the largest genus Carcharhinus, with 30
species of them belong to it (Mcdiarmid, 1996).
Carcharhiniform sharks, like other sharks, have a very
well preserved fossil tooth record. According to these
records, the first identification took place in the lower
Eocene for Rhizoprionodone and in the lower Miocene
for Sphyrna. It has been shown that the differentiation
between Sphyrna, Carcharhinus, and Negaprion occurred
around 38 Mya at the end of the Eocene (Naylor, 1989;
Naylor, 1992).

Different hypotheses were suggested based on some
different genus possible inclusion to genus Carcharhinus
and determine the real interrelationship with genus
Carcharhinus and others. Some of them indicate a
possible sister position of the lemon shark (N
brevirostris) to genus Carcharhinus.

For example; Cytochrome oxidase I (COI) gene sequences
were used to get a more correct answer to the
phylogenetic relationship between genus Carcharhinus
and to others. According to COI gene sequence analysis;
Prionace and Negaprion; it is placed as a separate genus
outside of Carcharhinus, while Sphyrna and Triaenodon
are classified together with the genus Carcharhinus.

In a related study by the same author; 561 bp
Cytochrome b sequence data, were obtained from
Galeocerdo and 18 additional species of sharks. In all
analyses, C. falciformis and Negaprion grouped together
and at the base of the genus Carcharhinus (Martin, 1992).
Another study consists mt sequences and the nRAG1
sequences. This molecular phylogenetic study aimed to
better relationships
Carcharhiniformes. mtDNA data set included complete
Valine tRNA and 16S rRNA and partial 12S rRNA genes
for 45 species. According to MP tree analysis, calculated
from the mtDNA data set; Negaprion was obtained as the
sister group of Carcharhinus, though; Compagno’

understand within

suggestion, based on morphologic characters (Compagno,
1988) and Lavery’ in his allozyme research (Lavery,
1992) found Negaprion placed within the genus
Carcharhinus (Iglésias et al., 2005).

ITS region sequences can be used with useful information
for the determining of the species origins or the
phylogenetic relationships at different levels. Nuclear
ribosomal RNA cistron (rDNA) or some parts of it are
frequently used in phylogenetic studies. The rRNA genes
are in sequential copies in cistron and express a family of
genes that have undergone a rapid and harmonious
evolution. Particularly the ITS2 region, which is among
the parts within this cistron, has a great advantage in
terms of being a locus that has a rapid evolution feature
in terms of revealing the phylogenetic relationships
between closely related species.

On the other hand, mtDNA D-loop, which representing
relatively slowly evolving, also was used in this study to
get the results with the minimum of the effect of the

evolving rate.

Based on the different studies’ findings related to lemon
shark (N. brevirostris) position, this study was designated
to reveal the phylogenetic relationship among the species
of genus Carcharhinus, to find out the possible
paraphyletic situation of genus Carcharhinus and
interrelationship between Carcharhinus and Negaprion
genera based on lemon shark position, via using
ribosomal ITS2 region and mt D-loop for comparison and

to get more reliable result.

2. Material and Methods

DNA Sources: For ITS2, 17 species were used. 11 of them
from genus Carcharhinus, 3 species belongs to genus
Prionace, 1 species from genus Negaprion, 1 of them from
Rhizoprionodon and the last one from genus Galeocerdo
were amplified. For mtDNA D-loop; 11 species were used.
6 of them from genus Carcharhinus, and other 5 of them,
1 each from genus Prionace, Negaprion, Rhizoprionodon,
Sphyrna, and Galeocerdo were amplified (Table 1 and 2).
All species belong to the genus Carcharhinus, except Blue
shark, Atlantic sharpnose,
Lemon shark and Tiger shark.

scalloped hammerhead,

Table 1. The used ridge-backed and smooth-backed
species listed (Dosay, 2000)

Ridge-backed species Smooth-backed species

Caribbean reef Bull

Sandbar BlacknoseBignose

Finetooth

Silky Spinner

Dusky Smalltail
Blacktip

Blue

Lemon

Atlantic sharpnose

Table 2. List of species that were used in this study
(Compagno, 1984)

Species name Common name

C. altimus Bignose
C. brevipinna Spinner
C. acronotus Blacknose
C. falciformis Silky

C. isodon Finetooth
C. leucas Bull

C. limbatus Blacktip
C. obscurus Dusky
C. plumbeus Sandbar
C. perezi Carib. reef
C. porosus Smalltail
C. R. terraenovae Atshnose
C. P. glauca Blue

C. N. brevirostris Lemon
C.S. lewini Scalloped hammerhead
C. G. cuvier Tiger
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2.1. DNA
sSequencing
DNA extraction was carried out in two methods. One of

extraction, PCR amplification, and

them is a phenol/water/chloroform method, on the basis
of ABI manual DNA extraction kit or QlAamp tissue kit
was used from QIAGEN Company. In the first method 0.2
to 0.5 g. tissue; in the second method, where 0.2-1.2 mg
DNA was reached with each mg of isolation, 25 mg of
tissue was used each time. The finally obtained genomic
DNA was kept in refrigerator.

The ribosomal internal transcribed spacer ITS2 and
mtDNA D-loop were amplified via using the polymerase
chain reaction (PCR) with below indicated primers.

The PCR amplification primers for ribosomal ITS2 region
and mt D-loop within this study are shown below;

ITS2F L CTACGCCTGTCTGAGTGTC
ITSZRH ATATGCTTAAATTCAGCGGG
D-loop F: CCACATACTACCCTCATTCC
D-loop R: GTATATTAAGGGGGAGGGGG

Primers were designed from a fish sequence that was
obtained from Genbank. All PCR amplification was
completed via using Perkin Elmer DNA Thermal Cycler
480 or PTC-100TM Programmable Thermal Controller
(M] Research, Inc.).

The sequences were entered into the Eyeball sequence
editor (Cabot and Beckenbach, 1989). The best alignment
with the lowest parsimony score was used in tree
construction. Total about, 1400 bp nucleotide for ITS2
and 2000 bp nucleotide for D-loop were aligned.

The analysis were carried out with using neighbor-
joining (N]J) and maximum parsimony (MP) methods
within the PHYLIP 3.5¢ (Felsenstein, 1993) and
maximum likelihood (DNAML) from PUZZLE (Strimmer
and von Haeseler, 1996) quartet-puzzling approach. Both
analysis  authenticity were tested with using
bootstrapping (Felsenstein, 1985) on the basis of 1000
replications of the data. The kimura-2- parameter
distance matrix model was applied to Parsimony analysis
with a transition / transversion ratio of 2:0 as well as in
DNAML analysis, with 10 times randomizing of the input
order.

3. Results

This study's molecular data included ribosomal ITS2 and
the mitochondrial D-loop region. The sequence alignment
of 1590 bp for the ITS2 region from 17 species data and
2068 bp of the mitochondrial D-loop region from 11
species were used in tree construction. In all data
Galeocerdo cuvier (tiger shark) was chosen as an
outgroup (Table 3 and 4).

Table 3. Maximum likelihood sequence divergence matrix for ribosomal ITS2 region (Dosay, 2000).

Bull 0.0553 0.0440 0.0626 0.0591 0.0617 0.0960 0.0899 0.0819 0.0733 0.0992 0.0790 0.0763 0.1996 0.3125 0.1523 0.2631

Spinner ~ 0.0530 0.0517 0.0491 0.0562 0.0790 0.0751 0.0722 0.0639 0.0817 0.0874 0.0672 0.1886 0.3003 0.1420 0.2458
Blacknose 0.0494 0.0468 0.0572 0.0765 0.0694 0.0712 0.0643 0.0817 0.0730 0.0650 0.1762 0.2899 0.1455 0.2416
Blacktip 0.0438 0.0526 0.0683 0.0618 0.0619 0.0558 0.0693 0.0842 0.0525 0.1841 0.2955 0.1291 0.2307
Bignose 0.0128 0.0438 0.0398 0.0363 0.0426 0.0594 0.0766 0.0367 0.1826 0.2910 0.1251 0.2178
Sandbar 0.0546 0.0513 0.0406 0.0477 0.0647 0.0823 0.0467 0.1897 0.3005 0.1346 0.2277

Blue3 0.0174 0.0201 0.0675 0.0839 0.1000 0.0492 0.1999 0.3156 0.1403 0.2407

Blue2 0.0165 0.0621 0.0781 0.1023 0.0463 0.1992 0.3042 0.1447 0.2432

Bluel 0.0574 0.0733 0.1022 0.0437 0.2040 0.3052 0.1417 0.2343

Dusky 0.0597 0.0933 0.0570 0.2032 0.3047 0.1402 0.2453

Silky 0.1176 0.0706 0.2225 0.3346 0.1645 0.2498

Lemon 0.0689 0.1978 0.3534 0.1260 0.2583

Caribreef 0.1803 0.3280 0.1166 0.2294

Smalltail 0.4291 0.2488 0.3544

Sharpnose 0.3803 0.3831

Finetooth 0.2518

Tiger

Table 4. Maximum likelihood sequence divergence matrix for mitochondrial D-loop region data (Dosay, 2000)

Sharpnose 0.0743 0.0978 0.0978 0.0899 0.1030 0.1049 0.1488 0.1136 0.1870 0.1663

Smalltail 0.0564 0.0629 0.0585 0.0547 0.0578 0.1172 0.0868 0.1949 0.1514
Blacknose 0.0520 0.0496 0.0320 0.0417 0.1052 0.0807 0.2053 0.1411
Blacktip 0.0475 0.0435 0.0487 0.1088 0.0790 0.1977 0.1466
Caribreef 0.0411 0.0408 0.1047 0.0779 0.1989 0.1434

Finetooth 0.0333 0.1005 0.0801 0.1936 0.1393

Spinner 0.0955 0.0736 0.2029 0.1444

Blue 0.1308 0.2071 0.1798

Lemon 0.2013 0.1539

Scalhammer 0.2261

Tiger
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ITS2 data MP and NJ analysis placed N. brevirostris with
the genus Carcharhinus with 100% and 98% bootstrap
value respectively, even classified in a different genus.
Lemon shark position within the genus Carcharhinus was
supported by ITS2 DNAML and transversion analysis
also. In almost all ITS data analysis; lemon shark placed
with finetooth shark, which both a member of Smooth-
backed species, within genus Carcharhinus clade (Table
5).

Table 5. Bootstrap support from various analyses for the
inclusion of lemon shark within the genus Carharhinus
(Dosay, 2000)

Phylogenetic Lemon sh as Lemon outside
loci Carcharhinus Carcharhinus
ITS2

MP 100 0

TVMP 99 0

NJ 98 2
PUZZLE 77 0
D-loop

MP 38 60
TVMP 8 75

Mitochondrial D-loop region The Maximum Likelihood
(DNAML) puzzle analysis, puts lemon shark into
Carharhinus clade with 73% bootstrap value. Other
analyses (NJ], MP, and TVMP) also support lemon shark
position within the genus Carcharhinus with little lower
bootstrap support compare to ITS values. But mtDNA D-
loop analysis gave different indications than ITS analysis
based on lemon shark nearest species. Mostly, smalltail

bull
smalltail
blacknose
_
spinner
———cs
blacktip
sandbar

bignose

dusky

shark was obtained as closest to the lemon shark, which
also both a member of Smooth-backed species, according
to mt D-loop analysis.

Table 5 of the sequence divergence of the ITS2 region
indicates, the sequence divergence between the genus
Carcharhinus and lemon sharks from genus Negaprion
the range about 6-12 %, while within the genus
Carcharhinus range about 4-7.5 %, which is a little high
sequences differences were obtained from inside the
genus Carcharhinus.

Table 5 of the sequence divergence of the mitochondrial
D-loop region indicates that the sequence divergence is,
between genus Carcharhinus and N. brevirostris is 7-8 %,
while within the genus Carcharhinus is about 3-7 %. This
means N. brevirostris much closer species to the genus
Carcharhinus and got almost similar divergence value to
within Carcharhinus species. The data point that; the
most divergent species is S. lewini.

3.1. Internal Transcribed Spacer 2

The monophyly of the smooth-backed forms (inclusive of
lemon), and a possibility of the lemon shark, is a derived
carcharhinid, was a quite well-supported result with
especially internal transcribed spacer 2 (ITS2) data. But
D-loop DNAML puzzle analysis only supports this finding.
The other analysis of D-loop; did not give enough
bootstrap value for lemon shark position within genus
Carcharhinus.

Almost all analyses of molecular data agreed that N.
brevirostris has a position within the genus Carcharhinus.
Also, the sequence divergence values, supports this place
as well.

lemon

finetooth

tiger

sharpnose

Caribreef

____ bluel

blue3

blue2

Figure 1. The majority consensus Neigbour Joining (N]) Bootstrap tree for the ribosomal ITS2 (Dosay, 2000).
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Figure 2. The Majority consensus Transversion Parsimony Bootstrap tree of ribosomal ITS2 (Dosay, 2000).

ITS2 data findings indicate the inclusion of lemon shark
inside the carcharhinid clade. This is an arrangement that
had been previously suggested by the morphological
studies of Compagno (1988) but was not supported in
Naylor's allozyme analyses. Support for the inclusion of
lemon along with the rest of the carcharhinids is
considerable, with 100 and 98% bootstrap support for
the monophyly of Carcharhinus + lemon, for almost all
ITS2 analyses respectively.

Interestingly, maximum likelihood (DNAML) analysis of
the ITS2 data splits the ridge-back (+blue) and the
smooth-back (inclusive of lemon) into two monophyletic
groups.

3.2.D-loop

The other analysis of D-loop; did not give enough
bootstrap value for lemon shark position within genus
Carcharhinus.

4. Discussion and Conclusion

There are uncertainties in the elasmobranchs’
classifications and the phylogenetic relationships within

and between the class Chondrichthyes. A lot of different

studies are carried out to find the relationship within the
genus Different hypotheses
suggested for the possible paraphyletic situation of

Carcharhinus. were
Carcharhinus with the inclusion of lemon shark. N.
brevirostris position and relation to genus Carcharhinus
was searched for different criteria.
In the morphological and anatomical comparison; In
terms of reproductive characteristics, Negaprion and
Carcharhinus breeds are similar in terms of live birth,
matrotropic and having placenta (Dulvy, 1998).
Supporting the findings of this study related to a possible
lemon shark position within the genus Carcharhinus,
Irschick et al. (2017) carried out another study. For
values and body
individuals

comparison; 12 morphometric
8 different

Carcharhinidae and Ginglymostomatidae families were

measurements  of from
obtained and used in the calculation of this study. In
terms of the general shape of the pectoral fin or the
dorsal fin, the first four PC values obtained as a result of
the harmonic analysis for each fin were found to be close
to each other for these 4 species (lemon, blacktip, nurse
and sandbar) (Irschick etal., 2017).
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Figure 3. The majority consensus N] Bootstrap tree for the mtDNA D-loop (Dosay, 2000).
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Figure 4. The Maximum Likelihood (DNAML) Tree with branch length of the mtDNA D-loop (Dosay, 2000).
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Lavery study based on allozyme data analysis. This study
included carcharhinid sharks and 4 related species
collected from Australia. The most parsimonious tree
was not supported in his study of the genus Carcharhinus
with monophyly. This genus, as a result of the analysis; It
was obtained paraphyletically with the participation of
Negaprion acutudiens and Galecerdo cuvier from other
genera and Hemipristis elongatus from different families
(Lavery, 1992).

Molecular phylogenetic studies with mtDNA data set and
nuclear RAG1 sequences have been recently introduced
by Iglésias to reveal relationships  within
Carcharhiniformes. The mtDNA data set (partial 12S
rRNA, full Valine tRNA and 16S rRNA genes) was used in
the study. As a result of the analysis, Negaprion is the
sister group of Carcharhinus, whereas Compagno’
suggestion according to teeth fossil found Negaprion
nested within Carcharhinus (Iglésias et al., 2005).

In Swift study, transcriptome statistics for nine
viviparous shark species were obtained from Atlantic
sharpnose  shark  (Rhizoprionodon  terraenovae),
Blacknose shark (Carcharhinus acronotus), Blue shark
(Prionace glauca), Bull shark (Carcharhinus leucas),
Caribbean reef shark (Carcharhinus perezii), Dusky
smoothhound (Mustelus canis insularis), Lemon shark
(Negaprion brevirostris), Sand tiger shark (Carcharias
taurus) and Tiger shark (Galeocerdo cuvier). In the result
of 1,197 orthologue alignments’ phylogenetic analysis,
the lemon shark was placed with bull shark and
Blacknose shark from genus Carcharhinus, indicating a
possible genus Carcharhinus paraphyletic situation with
lemon shark inclusion (Swift et al.,, 2016).

Martin's Ph.D. thesis provided some evidence from the
perspective of molecular sequence for the possible
inclusion of blue shark and lemon shark within the genus
Carcharhinus. But his other studies carried out with 12S
ribosomal gene, cytochrome. b gene and cytochrome
oxidase I gene sequence analysis, the lemon shark
position and the phylogenetic relationship among the
Carcharhinidae sharks were not cleared (Martin, 1992;
Martin, 1993; Martin, 1995).

37 species of carcharhiniform sharks were involved to
identify protein variation, in Naylor’s study. Evolution
trees were created with cladistic character and distance
Wagner analysis based on these data. In both analyses,
Galeocerdo, Sphyrna, Rhizoprionodon, Loxodon,
Negaprion and Triaenodon were located outside of
Carcharhinus (Naylor, 1992).

Different results from different studies show different
positions for the place of the lemon shark (N. brevirostris)
in the classification. Some classify the lemon shark within
the genus Carcharhinus, while others put it in a position
outside of this genus.

Also, our molecular findings gave similar indications, that
ribosomal ITS2 all analysis placed lemon shark within
the genus Carcharhinus, while mtDNA D-loop analysis
support mostly shark of genus
Carcharhinus. The lack of congruence in regards to this

lemon outside

positioning of lemon shark suggests that a more firm
conclusion will have to await further sampling of species
and molecular loci.
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TEK HUCRE C4 FOTOSENTEZI

Buse COKMEZ'*, Yasemin OZDENER KOMPE!, Fazil 0ZEN?
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Ozet: Tek hiicre C, fotosentezi molekiiler, biyokimyasal, anatomik 6zelliklerin bir biitiiniidiir. C4 fotosentezinin yaklasik 25-30 milyon
once Oligosen’de CO: seviyesindeki azalmaya bagh olarak ortaya ¢iktig1 tahmin edilmektedir. Yiiksek yapili bitkilerde, ytiksek
sicakliklarda fotosentezin verimliligi, Rubisco (Ribuloz 1,5 bisfosfat karboksilaz/oksijenaz) enziminin oksijenaz aktivitesi ile
sinirlanmaktadir. Karasal bitkilerin bazilar1 fotorespirasyon ile kaybedilen karbon miktarini en aza indirmek i¢in Rubisco’nun CO:
tutmasi i¢in arttirict mekanizmalar gelistirmistir ve tek hiicre C4 fotosentezi Kranz anatomi olarak isimlendirilen mezofil ve demet kim
adi verilen iki farkl hiicre tipinde evrimlesmistir. C4 fotosentezi dimorfik kloroplast yapisi, Kranz anatomi ve C4 yolunun biyokimyasi
olarak cesitlilik gostermektedir. Karasal bitkilerde tek hiicre C4 fotosentezi 1960’larin ortalarinda Chenopodiaceae familyasina ait dort
tiirde (Bienertia aralospica, Bienertia cycloptera, Bienertia sinuspersici, Bienertia kavirense), sucul ve fakiiltatif (hem oksijenli hem de
oksijensiz ortamda yasayan) tek ¢enekli bir bitki olan Hydrilla verticillata’ da kesfedilmistir. Son yillarda C4 bitkilerinin 6zelliklerinin
ortaya konmasi i¢in bir¢ok ¢alisma yapilmaya devam edilmektedir. Bu derlemede, karasal ve sucul bitkilerde tek hiicre C4 fotosentezi,
C4 fotosentezinin mekanizmasi, kimyasi gibi konularin incelenmesi amaglanmustir.

Anahtar kelimeler: Tek hiicre Cs fotosentezi, Rubisco, C4 bitkileri

Single-cell C4 Photosynthesis

Abstract: Single-cell C4 photosynthesis is a set of molecular biochemical, molecular, anatomical features. Single C4 photosynthesis is
estimated to have occurred in the Oligocene about 25-30 million ago due to decreased CO: levels. In higher plants, the efficiency of
photosynthesis at high temperatures is limited by the oxygenase activity of the Rubisco (Ribulose 1,5 bisphosphate
carboxylase/oxygenase) enzyme. Some terrestrial plants have developed enhancing mechanisms for Rubisco's CO: retention to
minimize the amount of carbon lost by photorespiration, and single-cell C4+ photosynthesis has evolved in two different cell types called
mesophyll and bundle sheath cells. C4 photosynthesis dimorphic chloroplast structure varies in Kranz anatomy and biochemistry of the
C4 pathway. Single-cell C4 photosynthesis in terrestrial plants in the mid-1960s in four species belonging to the family Cheponodiaceae
(Bienertia aralospica, Bienertia cycloptera, Bienertia sinuspersici, Bienertia kavirense) was also discovered. Single-cell C4 photosynthesis
in Hydrilla verticillata, an aquatic and facultative (living in both an oxygenated and oxygen-free environment) monocot plant, has been
discovered. In recent years, many studies have continued to be carried out to determine the properties of C4 plants. In this review, it is
aimed to examine the subjects such as Single-cell C4 photosynthesis in terrestrial and aquatic plants, mechanism and chemistry of Cs
photosynthesis.

Keywords: Single-cell C4 photosynthesis, Rubisco, C4 plants
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2019). Rubisco CO2 ve 02 konsantrasyonuna bagh olarak
RuBP araciligl ile hem karboksilaz hem de oksijenaz
islevi  gormektedir = (Edwards ve ark, 2004).
Fotorespirasyon, Rubisco enziminin oksijenaz aktivitesi

1. Giris

Tropik, sicak ve kurak bolgelerde yasayan bitkiler
fotosentez reaksiyonlari icin 6zel bir yol gelistirmislerdir
ve olusan ilk ara iiriin 4C’lu bir bilesik olan oksaloasetat

oldugu icin bu metabolik yol Cs yolu ya da Hatch ve Slack
metabolik yolu olarak adlandirilmaktadir (Hatch, 1987).
CO2’ nin iki molekiil 3-Fosfogliseraldehit (3-PGA)
olusturmak igin alica bir molekiil olan ribuloz-1,5
bifosfata (RuBP) baglanmas1 Rubisco enzimi tarafindan
katalize edilmektedir (Andersson ve Backlund, 2008). Bu
enzimin diinyadaki karbon fiksasyonunun biytiik bir
kismindan sorumlu oldugu ve diinyada en bol bulunan
protein oldugu iddia edilmektedir (Bar-On ve Milo,

ile 2-Fosfogliserat (2-PG) liretimi olan bir siirectir ve CO2

salinimma neden olmaktadir (Busch, 2020). Ca
fotosentezi mekanizmasinda CO2, Rubisco tarafindan
yakalanir ve fotorespirasyon seviyesini azaltarak

fotosentezin verimliligini arttirir (Sage, 2004). Roell ve
ark., 2021 yilinda Arabidopsis thaliana’ da yaptiklari
calismada fotorespirasyonun olumsuz etkilerini azaltmak
icin yakin zamanda kesfedilen 3-hidroksiaspartat [BHAC]
glikolatin Ca bilesigine

dongiisi yoluyla
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doniistiiriilmesini saglamislardir.

Tek hiicre C4 fotosentezinin metabolik yolu ilk kez 1960’1
yillarda kesfedilmis ve yapilan deneyler sonucunda
biyokimyasal temelleri arastiricilar tarafindan aciga
kavusturulmustur (Hatch, 1987; Hatch, 1992; Sage, 1999;
Furbank, 2016). Ca
monokotiledonlarda ¢ok sayida cinste goriilmektedir
(Sage ve ark., 1999). Karasal bitkilerde tek hiicre Cs
fotosentezi gliniimiizde Amaranthaceae familyasi icinde
siniflandirilan Chenopodiaceae alt familyasinin Kranz tipi
anatomi gosteren dort iyesinde (Bienertia cycloptera,
Bienertia. sinuspersici, Bienertia kavirense ve Suaeda
aralocaspica) bulunur (Akhani ve ark, 2012). Sucul
bitkilerde ise Cs
bitkilerde ortaya ¢ikmadan 6nce ortamda ¢oéziinmiis CO2
miktarindaki yetersizlige yanit olarak ortaya ¢ikmistir
(von Caemmerer ve ark. 2014; Bowes, 2002). C4 tiirleri
diinya tariminda da dnemli bir yere sahip olup, misir,
Sorghum, seker kamisi gibi bitki tiirleri hem gelismekte
olan hem de gelismis lilkelerde diinya gida iliretiminde

fotosentezi  dikotiledon ve

fotosentezi muhtemelen karasal

biiyiik katkida bulunmaktadir (von Caemmerer ve ark,
2017).

2. C;4 Metabolik Yolunun Evrimi ve

Adaptasyonu

Cs fotosentezi, bitkilerin Rubisco etrafinda CO2'nin
konsantre edilmesine olanak veren bir dizi biyokimyasal
ve cesitli
(Drozak ve ark. 2012). C4 fotosentezi 19 yiiksek yapili
bitki familyasinda 45 bagimsiz koékende meydana
gelmektedir. Cs fotosentezi yaklasik olarak 7500 bitki
tliiri ve tahmini olarak 250.000 kara bitkisinin yaklasik
olarak % 3’tinde bulunmaktadir (Sage ve ark., 1999).
Fotosentetik organizmalarin tiimiinde Rubisco enzimi
CO?'i fikse eden enzim olup Rubisco ve C3 fotosentezi
yasamin baslarinda gelismistir (Hayes, 1994). Bitki
tlrlerinin bazilarn Cs, bazilar1 da Cs metabolik yolunu
kullanir ve C3.C4 metabolik yolunu kullanan Flaveria spp.
gibi baz bitki tirleri de vardir (McKown ve Dengler,
2007). C4 metabolik yolu son 35 yildir gelismis olup
diinya lzerinde evrimsel siirecin en iyi orneklerinden
biri haline gelmistir (Sage ve ark., 2011; Grass, 2012). Cs-
C4 ara metabolik yolunun olusmasi i¢in C3 yolundan C4 ve
C3-Cs yoluna gecisin evrimsel siirecte kademeli olarak
gerceklestigi goriilmektedir (Sage ve ark, 2012;
Heckmann ve ark., 2013; Garner ve ark., 2016).

anatomik modifikasyonlar1 icermektedir

3. C4 Fotosentezinin Kimyasi

Demet kini hiicrelerinde Cs asitlerinin dekarboksilasyonu
icin  kullanilan siniflandirilan  Cq
biyokimyasinin nikotinamid adenin diniikleotit fosfat
(NADP)-Malik enzim, nikotinamid adenin diniikleotit
(NAD)-Malik enzim ve PEP-karboksikinaz (PCK) olmak
lizere U¢ metabolik yolu mevcuttur (Hatch, 1987,
Furbank, 2011; von Caemmerer ve Furbank, 2016; Fan ve
ark., 2022). C4bitkilerin ti¢ grubu demet kini hiicrelerine
(DKH) tasinmakta olan 4C’lu asitlerin dogasinda farklilik

enzime gore

gostermektedir (Hatch, 2005; Sage ve ark, 2012). Cq4
bitkilerinin  timiinde mezofil (M) hiicrelerinde
oksaloasetik asit (OAA) eldesi, fosfoenolpiruvat
karboksilaz (PEPK) tarafindan katalize edilir (Sage,
2004). NADP-Malik enzim, OAA’dan iiretilen malati,
DKH’a aktarmak i¢in metabolik olarak yerlestirmekte ve
piruvat dekarboksilasyon reaksiyonu sirasinda olusup M
hiicrelerine geri donmektedir. Malatin sentezi M’de DKH
kloroplastlarinda NADP-Malik
dekarboksilasyon sonucunda meydana gelmektedir (Rao
ve ark,, 2016).

NADP-Malik enzim tipinde DKH hiicreleri ve vaskiiler
demet arasinda hiicre tabakasi bulunmamaktadir ve

enzim ile

suberin maddesi DKH hiicre duvarinda biriktirilmektedir.
Indirgenmis granaya sahip olan DKH kloroplastlar
monokotiledonlarda ve dikotiledonlarda merkezi olarak
diizenlenir (Gutierrez ve ark., 1974, Hattersley ve
Watson, 1976; Prendergast ve ark., 1987; Lundgren ve
ark., 2014). Piruvat karboksikinaz tipi (PKT) bir ¢ok bitki
dokusunda sadece sitozolde bulunmaktadir ve Cs
fotosentezinin COz konsantre mekanizmalarinda ve CAM
metabolizmasinda bu bitkilerde PCK malat /ve /veya
asparttan elde edilen OAA’y1 dekarboksile ederek Calvin
dongiisii icin COz saglamaktadir (Ku ve ark, 1980;
Chapman ve Hatch, 1983; Dittrich ve ark., 1973; Leegood
ve Rees,1978; Benedict ve Beevers, 1961).

4. Kranz Anatomiye Sahip Tiirlerde C,
Fotosentezi

Cs bitkileri morfolojik ve fonksiyonel olarak iki farkli
fotosentetik hiicre tipinden olusan Kranz anatomi olarak
adlandirilan kendine 6zgli yaprak anatomisine sahiptir.
Bunlar vaskiiler merkezi ¢evreleyen DKH ve yaprak
epidermisi altinda demet kini hiicrelerini saran M
olusur (Garner ve ark, 2016). Ca
fotosentetik yolu iki fotosentetik hiicre tipinin koordineli
olarak aktivitesini gerektirmektedir; karbon asimilasyon
hiicreleri (KAH; M hiicrelerinin esdegeri) ve fotosentetik
karbon indirgeme hiicreleri (FKI hiicreleri, genellikle
demet kini hiicrelerinin konumsal esdegeri). Her hiicre
tipi, C4 yolunun béliimlenmesini yansitan farkh ince ve

hiicresinden

benzersiz bir enzim tamamlayicisina sahiptir (Soros ve
Dengler, 2001).

Cs4 fotosentezi esnasinda Kranz anatomi yapisina sahip
olan tiirlerde COz ilk 6énce M hiicrelerinde karbonik
anhidraz (KA) ile HCO3’e doniistiiriilmekte ve sonra Cs
asitlerini iretmek i¢in fosfoenolpiruvat karboksilaz
(PEPC) ile sabitlenmektedir (von Caemmerer ve ark.,
2014). 3C" lu olan fosfoenolpiruvatin (PEP) ilk
karboksilasyonu Cas asitlerini olusturur ve Ca asitleri daha
sonra M hiicresinden DKH’ye tasinip CO2'yi serbest
birakmak icin dekarboksile edilir (Garner ve ark., 2016).
Yapilan ¢alismalarda NADP-Malik enzim Cs4 asit
dekarboksilasyonu Kkloroplastta, NAD-Malik enzim tipi
dekarboksilasyon mitokondride, PCK tipi
dekarboksilasyon ise hem sitozol hem de mitokondri de
gerceklestigi bildirilmistir (Burnell ve Hatch, 1988).
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KKM'nin yiiksek CO2 seviyelerine karsi gaz diflizyonunu
sinirlamas1 en dnemli 6zelligidir. KKM Kkarasal bitkilerin
aksine sucul bitkilerde daha yaygin olarak gériilmektedir
(Maberly ve Gontero, 2017). Arastiricilar tarafindan
yapilan ¢alismalarda Cs fotosentezinin karasal bitkilerde
verimli ¢alismas1 igin KAH ve FKI hiicrelerini ayiran
modifiye edilmis duvar mevcut oldugu ve duvarin genis
plazmodezmata ag1 lizerinden KAH ve FKI hiicreleri
arasinda hizli metabolit difiizyonuna izin verirken CO:
kaybina kars1 direng gosterdigi bulunmustur (Dengler ve
Nilson, 1999; Leegood ve Walker, 1999).

5. Karasal Bitkilerde Tek Hiicre C;

Fotosentezi

Karasal bitkilerde tek hiicre Cs4 fotosentezi ilk kez
giinlimiizde Amaranthaceae icerisinde smiflandirilan
Chenopodiaceae  familyasina ait olan Bienertia
araloscaspica da kesfedilmistir (Freitag ve Stichler,
2000). Tek hiicre Cs fotosentezi yapan karasal tiirlerden
Basra Korfezi'nin etrafindaki {lkelerde Bienertia
cycloptera, Bienertia sinuspersici, Bienertia kavirense, Orta
Asya’da ve tuz collerinde Suaeda aralospica yayilis
gosteren yillik bitkilerdir (Lung ve ark., 2012). Bienertia
araloscaspica tuzlu gollerde yasayan halofit bir bitki
tiridir (Freitag ve Stichler, 2000). Yapilan ¢calismalarda
karbon izotop analizleri yaprak gaz degisimi enzim
karakterizasyonu ile yapilan Ol¢iimlerde bu tiirlerin
dogada ve normal fotosentezi
gerceklestirdigi gosterilmistir.
mikroskobu kullanilarak yapilan c¢alismalarda tek bir

sartlarda  Cq4
Immunoelektron

klorenkima hiicresinde, hiicre i¢indeki ayr1 sitoplazmik
bélmelerde iki biyokimyasal ve ince yap1 olarak farkl
kloroplast tipinin (yani dimorfik kloroplastlarin)
boliinmesiyle elde edildigi belirlenmistir (Voznesenskaya
ve ark, 2001; 2002,
Voznesenskaya ve ark., 2005; Chuong ve ark., 2006).

Voznesenskaya ve ark,

Bienertia klorenkima hiicreleri Rubisco icermeyen fakat
piruvat fosfat dikinaz (PFDK) iceren kloroplastlara sahip
periferik bir sitoplazmik b6élmeden (PSB) ve NAD-Malik
enzim iceren ¢ok sayida mitokondriyi ¢evreleyen Rubisco
iceren Kkloroplastlara sahip merkezi bir sitoplazmik
boélmeden (MSB) olusur (Voznesenskaya ve ark., 2002;
Chuong ve ark., 2006). Suaeda aralocaspica farkl bir tek
iceren
iceren

hiicre Cs fotosentezine sahiptir. Rubisco
kloroplastlarin ve NAD-Malik
mitokondrinin, hiicrenin proksimal ucunda vaskiiler
dokulara daha yakin konsantre edildigi ve PFDK igeren
kloroplastlarin, hiicrenin distal vaskiiler

dokulardan uzakta esit olarak dagitildig1 uzatilmis palizat

enzim

ucunda

klorenkima hiicrelerinden olusmaktadir (Voznesenskaya
ve ark. 2001; Chuong ve ark. 2006). Yapilan calismalar,

organel boéliimlemesinin tipik bir Kranz
diizenlemesinden ve daha sonra hiicre duvari
bozulmasindan evrimlesmedigini gostermistir

(Voznesenskaya ve ark., 2003). Organellerin dagilimi
klorenkima hiicresinin zit uglar1 ve iki bolgedeki

organellerdeki enzimlerin diferansiyel ekspresyonu,

Suaeda aralocaspica klorenkima hiicrelerinin
olgunlagsmasi sirasinda ortaya ¢ikar. C4 metabolik yolagi,
Rubisco’'nun etrafinda CO: konsantrasyonunu Kranz
anatomi olarak adlandirilan hiicre tipi ile artirirken
Rubisco’nun oksijenaz aktivitesini engeller. Bu nedenle
tek hiicreli C+ modellerinin biyokimyasal ve organellerin
boéliinmesi Kranz anatomisinin o6nerilen Cs fotosentez
modellerinde gosterildigi gibi tek bir hiicre igerisinde
hiicresel olarak ayrilmasina esdegerdir (Edwards ve ark,,

2004).

6. Sucul

Fotosentezi

Suda yasayan bazi angiospermlerde (Hydrilla verticillata
ve Egeria densa) ve Thalassiosira weisslogi gibi
diatomlarin fotosentetik hiicrelerinde C4 dongiisii oldugu
bildirilmistir (Reiskind, 1991; Reinfelder, 2000). Sucul
bitkilerde C4 fotosentezinin kesfi ilk defa George Bowes
tarafindan Hydrilla verticillata’da gergeklestirilmistir
(Holaday ve Bowes, 1980; Salvucci ve Bowes, 1981;
Salvucci ve Bowes, 1983). Suda yasayan monokotil bir
bitki olan Hydrilla verticillata fakiltatif bir tiirdir.
(Bowes, 2002). Dogal sartlarda C3 fotosentezi yapan bu
tir ¢o6ziinmis COz miktarinin disiik oldugu yaz
kosullarinin benzetildigi laboratuvar kosullarinda Cs
fotosentezi yapmaktadir (Rao ve ark., 2006).

Bitkilerde Tek Hiicre C,4

Hydrilla verticillata’da Cs4 ve Calvin dongiisii ayn1 hiicrede
meydana gelmektedir ve C4 yapraklarinin kloroplast
hiicrelerinde yiiksek oranda CO: birikir. Deniz yosunlari,
siyonabakteriler, tatli su bitkileri fotosentez yaparak
suyun pH degerini 10 a kadar ytikseltebilir ve serbest
CO2yi ve HCO3'u sifirlayip havadaki Oz dengesini iki
katina ¢ikarabilirler (Brown ve ark, 1974; Van ve ark,
1976; Bowes ve Salvucci, 1989). Hydrilla verticillata’ da
151k altinda hidrojeni abaksiyal tabakasina salgilayarak,
pH'y1 4 e disiirerek HCO3'in COz'ye doniisiimiini ve
CO2’nin yaprakta pasif difiizyonunu artirmaktadir (Van
Ginkel ve ark., 2001). Hydrilla hem oksijenli hem de
oksijensiz solunum yapan tek hiicreli NADP-Malik enzim
tlrd olmasina ragmen Kranz tipi NADP-Malik enzim tipi
dekarboksilasyon yapan Cs4 bitkilerinden farkhilik
gostermektedir ve tipik olarak C3 gaz degisimi ve
biyokimyasal sergilerken  disik CO:
seviyelerinde Cs temelli karbondioksit konsantrasyonu
mekanizmast  (KKM)'nin indiiklendigi bildirilmistir
(Holaday ve Bowes, 1980; Magnin ve ark., 1997).

Cs+ metabolik yolunda CO: girisi yapragin yiizeyinden
gerceklesir. CO2 yapraga girdiginde sitozolde bulunan KA
tarafindan bikarbonata donistiiriiliir ve PEPC iireten
OAA ile sabitlenir. OAA kloroplasta gonderilir NADPH ile
NADP-MDH ile malata doniistiirtiliir. NADP-Malik enzim
tarafindan dekarboksile edilen malat CO2, piruvat ve
NADPH fdretir, piruvat PFDK tarafindan PEP' e
dénistirilir ve PEP, PEPC igin substrat saglayan
gonderilir.  Alternatif  olarak,
aminotransferazlar yoluyla, PEPC tarafindan sentezlenen
OAA, sitozolde aspartata doniistiiriilebilir, kloroplastta

ozellikler

sitozole sitozolik
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elde edilen aspartat, NADP-MDH icin substrat saglayan
0AA'ya dontistiiriilebilir. (Bowes ve ark. 2002; Bowes ve
ark., 2003). Tek hiicre C4 fotosentezi yapan Egeria densa
hakkinda pek fazla c¢alisma
Calismalarda bu tiriin diisik sicaklik ve diistiik 151k

bulunmamaktadir.

alinda Cs fotosentezi yaptigi buna karsiik yiiksek
sicaklik ve yiiksek 1sikta ise Cs4 fotosentezinin arttigl
bildirilmistir ve Cs4 fotosentezi enzimleri PEPC ve NAD-
Malik enzim de yiiksek 1s1ikta  artis
gostermektedir (Salvucci ve Bowes, 1981; Casati ve ark,,
2000).

Alglerin ¢ogu ve siyanobakterler inorganik karbonu
yogunlastirmaktadirlar (Badger ve ark, 2000). Deniz
diatomlar1 diinya capinda karbondioksit fiksasyonunun
% 20’sinden sorumludur (Falkowski ve Raven, 2013) ve
diatomlarin genel olarak C3 fotosentezi yaptiklar: kabul
edilmis olsa da yapilan son ¢alismalar metabolik
etiketleme ve genom dizileme verileri bu canlilarin Cq4
fotosentezi gerceklestirdiklerini gostermektedir (Roberts
ve ark, 2007). Suda yasayan bazi deniz planktonik

sicaklik ve

diatomlarinin Cs fotosentezi gergeklestirip
gerceklestirmedigi merak edilen bir konu olmustur. Bu
canllarin mekanizmalar1 tam olarak bilinmemekle
birlikte aktif bir gsekilde CO: biriktirdikleri ve
fotorespirasyonu azalttiklar1 bilinmektedir (Hopkinson
ve ark., 2011). Diatom olan Thalassiosira weissflogii'de C4
fotosentezinin islevi ile ilgili kanitlar olmasina ragmen bu
mekanizmanin biyofiziksel oldugu kabul goérmistir
(Reinfelder ve ark, 2004). 14C etiketleme yontemi
Thalassiosira weissflogii‘de yapilan ¢alismalar sonucunda
Gliserat kombinasyonunun,
Thalassiosira weissflogii' de C3-C4 fotosentezi ile birincil
triinler ve ikincil triinler olarak seker-fosfat olarak
olustugunu gostermektedir. Bunun sonucunda C3-Cs4 tiirii

3-fostat ve malat

oldugunu Thalassiosira pseudonana’da 14C etiketli Cs
bilesiklerinin fraksiyonu Thalassiosira weissflogii'dekine
benzer sonuglar vermis olan Cs bilesiklerine ¢ok az ya da
hi¢ rastlanmamas1 Thalassiosira pseudonanamnin Cs
fotosentezi yaptigim1 gostermektedir (Roberts ve ark.
2007).

7. Celtik (Piring) Bitkisinde C; Fotosentezi

C3 fotosentezi yapan celtik bitkisinde fotosentez verimini
artirmak icin Cs4 metabolik yolaginin kullanilmasi son
yillarda bilim insanlarinin arastirma konularindan biri
olmustur (von Caemmerer, 2012). Piring yapraklarimin M
hiicrelerinin % 90’ kloroplast
bulundurmasina ragmen Cs bitkilerinde hem M hem de
DKH esit miktarda Kkloroplast bulundurmaktadir
(Yoshimura ve ark., 2004; Karki ve ark. 2013). Pirincte
diizensiz olarak dagilim gosteren loblu M hiicreleri
DKH'de hiicredeki  kloroplastlar
protoplastin hacminin % 60’ 1n1 kaplamakta olup piring
DKH’de, M'nin aksine daha az kloroplast bulunmakta ve
kloroplastlar siireklilik gostermemektedir (Sage ve Sage,
2009; Wang ve ark, 2017). Bugiine kadar yapilan
calismalarda C3
tanimlanmaya baslanmistir. C4 metabolik yolunun celtik

fazlasi

indan

bulunmakta ve

tirlerinde islevsel bir Cs4 yolu

bitkisinde molekiiler olarak (Kranz anatomisinin
tanitimi) enzim diizenleyici mekanizmalarinin koordineli
olarak diizenlenmesinde ve piring¢ yapraklarinda spesifik
olan  tasiyialarin  ekspresyonunda  degisiklikler
gerekmektedir  (Burnell, 2011). Yapilan bilimsel
calismalarda piringte bulunan M hiicrelerinde Cs
metabolik yolunun ekspresyonuna odaklanilmis ve bazi
C4 genleri yliksek gen ifadesine sahip olan pirince dahil
edilmistir (Matsuoka ve ark., 2001). DKH’ye bagh M
hiicresinden olusan C3 metabolik yolunu kullanan
piringte iki hiicreli reaksiyon modeli olusturulmustur
(Wang ve ark., 2017). Cs verimliligin diisitk olmasi
pirincin loblu M hiicrelerinde plazma membranin
yaninda bulunan kloroplastlarda CO2" nin hiicreler arasi
bosluklara kloroplasta ~ dongiiniin
dekarboksilasyon fazi meydana geldiginde olur (von
Caemmerer ve ark., 2014). Pirin¢te bulunan M hiicreleri
lobludur ve kloroplastlar hiicre duvarinin yiiksek oranda
kaplanmasiyla hiicrenin periferinde bulunur. Bu yap1

mitokondriyal glisin dekarboksilaz tarafindan iiretilen

s1zmasi ile

fotorespire olmus CO2" nin refiksiyonunu artirmaktadir.
von Caemmerer ve ark., 2013 yilinda yaptiklar1 ¢alismada
fotosentezin cesitli modellerini ¢ikartmislardir. Hydrilla
ile yapilan deneysel ¢alismalarda etkili bir KKM iiretmek
icin tek hiicreli Cs4 fotosentezinin ¢eltik bitkisinin
bilim insanlar

genlerine dahil edilmesi gerektigi

tarafindan bildirilmistir (Bowes ve ark., 2008).

8. Sonu¢

C4 fotosentezinde olusan ilk ara triin 4C’lu bir bilesik
olan oksalaasetat oldugu i¢in bu yol Cs4 yolu olarak
adlandirilmakta ve tropik ve sicak bdlgelerde yasayan
bitkiler bu yolu kullanmaktadir (Hatch, 1987). C4 yolunu
kullanan bitkiler Kranz anatomisi olarak adlandirilan
mezofil ve demet kini olmak ftizere iki hiicre tipine
sahiptir (Garner ve ark, 2016). Karada ve suda yasayan
bazi bitki tiirleri tek hiicre Cs fotosentezi olarak
adlandirilan  6zel bir fotosentez mekanizmasina
sahiptirler. Cs+ fotosentezi ayni zamanda gliniimiizde
gelismeye tekniklerle Cs
fotosentezini kullanan misir gibi bitki genlerine
aktarilarak yiiksek fotosentez verimine sahip olan
tlirlerin iretimi agisindan avantaj saglamaktadir. Bu
derlemenin tek hiicre Cs fotosentezinin anlasilmasi ve
yapilacak olan ¢alismalara 151k tutmasi beklenmektedir.

devam eden molekiiler

Katki Orani Beyani

B.C. (%34), Y.OK. (%33) ve F.O. (%33) calismanin
tasarlanmasi. B.C. (%34), Y.0.K. (%33) ve F.0. (%33)
kaynak arastirma ve diizenleme. B.C. (%34), Y.0.K. (%33)
ve F.0. (%33) makalenin yazim1. B.C. (%34), Y.0.K. (%33)
ve F.0. (%33) makalenin génderimi ve revizyonu.
Yazarlar makalenin son halini inceleyip onaylamistir.

Catisma Beyani
Yazarlar bu calismada hig¢bir cikar iliskisi olmadigini
beyan etmektedirler.
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Ozet: ilk olarak 2006 yilinda kesfedilip, beynin hipotalamus bolgesinde salgilanan, beslenme davranisinin diizenlenmesinde énemli
gorevi olan bir molekiil olan tanimlanmistir. Onciisiit NUCB2 (pronesfatin) olup, besin alimim baskilayan 82 amino asitlik bir peptittir.
Nesfatin-1 hormonu; beyin, kalp, adipoz doku, mide (mukozas1), duedonum, pankreas, hipofiz bezi ve testiste salgilanmaktadir. Viicut
1s1s1 Uzerinde uzun siireli bir etkiye sahip olup, kan plazma seviyesindeki distikliigiiniin hiperglisemiye ve dolayisiyla
hiperinstilinemiye neden olarak polikistik over sendromu gelisiminde rol oynayabilmektedir. Nesfatin-1hormonu koroner motiliteyi
etkilemeden kasilma ve gevsemeyi baskilamaktadir. Testisteki oksidatif stresi azaltmayir amaglayan bir ¢calismadaysa 6nemli bir
etkisinin olmadig1 gorilmustiir. Ayrica kan plazmasindaki seviye yiiksekliginin de demir eksikligi anemisindeki istahsizligin asil nedeni
olabilecegi diisiintilmesinin yani sira viicut sivis1 homeostazini ve dehidrasyona bagh anoreksiyi dnlemede de 6nemli rolleri oldugu
distinilmektedir.
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Biochemical Functions of Nesfatin-1

Abstract: It was first discovered in 2006 and secreted in the hypothalamus region of the brain and was defined as a molecule that has
an important task in regulating nutritional behavior. The pioneer is NUCB2 (ProneSfatin) and is an 82 amino acidity peptide that
suppresses food intake. Nesfatin-1 hormone; It is secreted in the brain, heart, adipose tissue, stomach (mucosa), duhedonum, pancreas,
pituitary gland and testis. It has a long -term effect on body temperature and may cause hyperglycemia and hyperinsulinemia of blood
plasma levels and play a role in the development of polycystic ovary syndrome. Nesfatin-lhormone suppresses contraction and
relaxation without affecting the coronary motility. If a study aimed at reducing oxidative stress in the testist, it was seen that it has no
significant effect. In addition, the level of level in blood plasma is considered to be the main cause of anorexia in iron deficiency anemia,
as well as play an important role in preventing body fluid homeostasis and dehydration -related anorexia.
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1. Giris anoreksiyaya neden olan hipotalamik endojen bir
Ik olarak 2006 yiinda kesfedilmis olup, beynin molekiil oldugu kesfedilen nesfatin-1 ile 6zdes sentetik
hipotalamus  bélgesinde  salgilanan,  beslenme bir peptidin enjeksiyonu, doza bagh bir sekilde besin
davramsinin diizenlenmesinde 6énemli gérevi olan bir alimin azaltirken, bu etkisi enjeksiyondan sonra 6 saat
molekiil olan tammlanmistir. Nesfatin-1' in 6nciisii boyunca devam ettigi oldugu goriilmiistiir. Buna karsilik,
NUCB2 (pronesfatin) olup, besin alimini baskilayan 82 nesfatin-2 ve nesfatin-3'e karsilik gelen bir sentetik
amino asitlik bir peptittir. Nesfatin-1 zamana ve doza peptitin istahi hic¢ etkilemedigi goriilmiistiir. Nesfatin-1'i
bagh olarak besin alimini azaltmakta, kilo alimin notralize eden bir antikor enjeksiyonu ise tam tersine
yavaslatmakta, viicut agrliginin azaltilmasinda rol istahi uyarmaktadir (Oh-Ive ark,, 2006).

almaktadir. Oncii protein olan (NUCB2)niikleobindin- Kan beyin bariyeri, spesifik olarak modifiye edilmis
2'de  (pronesfatin), prohormon  déniistiiriiciilerin endotel hiicrelerinden olusur ve oreksijenik ve
pronesfatini nesfatin-1 (1-82 amino asitler), nesfatin-2 anoreksijenik  molekiillerin  beyne  giris  ¢ikisini
(85-163 amino asit) ve nesfatin-3 (166-396 amino diizenleyerek beslenmede dnemli bir rol oynayan yapidir
asitler)  déniistiirmesiyle olusmaktadir. Nesfatin-1 (Tulin ve ark, 2007). Nesfatin-1'in niifuz etmesinin
molekiilii ii¢ kisimdan olusur: N-terminali (N23), orta kandan beyne ya da beyinden kana doyurulamaz bir
kisim (M30) ve C-terminali (C29). M30 aktif cekirdek stire¢ oldugu anlagilmistir. Nesfatin-1, enjeksiyondan
kismy, bu peptidin fizyolojik etkilerinin indiiklenmesinde sonraki ilk 20 dakika boyunca kanda nispeten stabildir ve
ve ozellikle anorektik tepkilerinde anahtar roli oynuyor kan beyin bariyerini (KBB'yi) basit difiizyonla

gibi goriinmektedir (Oh-I ve ark, 2006; Palasz ve ark., gecmektedir. Boylece sistemik toksisite olmadigl
2012). 2006 yilinda ratlardaki calismayla, bu proteinin varsayildiginda, nesfatin-1'in periferik yoldan yiiksek
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miktarlarda verilebilecegini gostermektedir. Bu nedenle
nesfatin-1'in periferik yoldan verilmesi herhangi bir
sistemik toksisite sinirlarinda uygulanabilir oldugunu
gostermektedir (Weihong ve ark.,, 2007).

2. Nesfatin-1’ in Ekspresyonu

Nesfatin-1 hormonu; beyin, kalp, adipoz doku, mide
(mukozasi), duedonum, pankreas, hipofiz bezi ve testiste
salgilanmaktadir (Oh-I ve ark., 2006; Angelone ve ark,
2013). Karaciger, bobrek, dalak, viseral yag dokusunda,
adrenal bezde, gastroknemius kasinda ve akcigerde
nesfatin hiicreler
Antrumda ¢ok az seviyede nesfatin immiinreaktif hiicre
goriilmis, 6zofagus, karaciger, ince bagirsak ve kolonda
nesfatin ise hi¢ goriilmemistir (Stengel, 2009; Zhang ve
ark., 2010). Anne siitli bebekler icin bir biyoaktif peptit
corbasi olarak goriilebilir. Kolostrum ve olgun anne
nesfatin-1 sahip  oldugu
bildirilmistir. Nesfatin-1 konsantrasyonu gestasyonel
diyabetli hastalarda normal emziren annelere gore daha
diisiik seviyede oldugu goriilmustiir (Aydin, 2010).

immiinopozitif saptanmamuistir.

siitiiniinde icerigine

Calismalarla, nesfatin-1'in salgilanan bir protein
oldugunu ve beyin omurilik sivisinda ve dolasimda
bulundugu dogrulanmistir. Nesfatin-1'in hem merkezi
hem de periferik uygulamasi, besin aliminda bir azalma
ile sonu¢lanmistir ve kilo azaltici etkileri olan bir
anoreksijen olarak kabul edilmektedir. Pronesfatin,
proinsiilini olgun insiiline doniistiiren ayn1 enzimler olan
prohormon doniistiiriiciiler tarafindan nesfatin -1, -2 ve -
3'e dontstirilir. Ratlarda ¢alismalarda
pankreasin beta hiicrelerinde insiilin ve pronesfatinin
birlikte ekspresyonu oldugunu, nesfatin-1 veya diger
pronesfatin kodlu peptitlerin glukoz homeostazinda
potansiyel roliine isaret etmektedir (Gonzalez ve ark.,
2009).

Nesfatin-1 sican mide mukozasinda periferik olarakta
Veriler, NUCB2'nin
bezlerindeki endokrin hiicre havuzunda yiiksek oranda
eksprese edildigini agik¢a gostermektedir. NUCB2'nin
mRNA expresyonunun mide mukozasinda beyin ve kalp
dokularina kiyasla yaklasik 10 kat daha fazla eksprese
edildigini gosterilmistir. Buna karsilik, sadece beyinde
degil ayn1 zamanda midede de enerji homeostazinda rol
oynayan NUCB2/nesfatin-1 varsayimini destekleyen
onemli bir NUCB2 mRNA regiilasyonu gorilmiistir.
Ayrica  ghrelin  ve nesfatin-1 hormonlarinin
immiinreaktivitesinin oksintik mukozanin
farkl bulundugunu da
goriilmiistiir. Buda, ghrelin ve NUCB2 /nesfatin-1'in farkl

yapilan

iretilmektedir. oksintik mide

endokrin
hticrelerinde vezikiillerde
hiicre i¢ci mesajlasma sistemleri tarafindan iletilen ayri
metabolik yolaklarla ayr1 ayr1 salinabilecegini gostermis
ve ayni hiicre iginde
diizenlenmesinde negatif bir geri besleme dongisi
oldugunu diistindiirmektedir (Stengel, 2009).

nesfatin-1/NUCB2
submukozal tabaka bezlerinde eksprese edilmis olup
ratlarda yemek borusu, karaciger, ince bagirsak veya
kolonda nesfatin-1/NUCB2 hiicresi tespit edilmemistir

besin aliminin ¢evresel

Duodenumda hiicreleri de

(Zhang ve ark, 2010).Pankreas adaciklarinda, mide
endokrin hiicrelerinde ve kemirgenlerin duodenal
Brunner bezlerinde bol miktarda nesfatin-1 / NUCB2 IR
hiicresi  dagihmi
bezlerinin sayisi, duodenumun kiigiik bir kisminda sinirh

bulundu. Duodenumdaki Brunner
alanda, nispeten az oldugu i¢in, daha dnceki ¢alismalarda
gozden kagmis olabilmektedir. Bu nedenle, duodenumun
Brunner bezlerinde nesfatin-1/NUCB2 IR hiicrelerinin
varligim gosteren ilk rapordur (Zhang ve ark., 2010).
Brunner'in bezlerinin ana islevi, mideden duodenuma
gelen asidik icerikten korumak i¢in bikarbonat ve mukus
iceren alkali bir salgl iiretmektir; bdylece bagirsak
enzimlerinin alkali  bir
saglanmakta, bagirsak duvarindan emilim ile barsak
hareketinin kolay gerceklesmesine yardimci olmaktadir.
Nesafatin-1/NUCB2 duodenumdaki fonksiyonel roli su
anda bilinmemekle birlikte, Brunner bezlerinde nesfatin-

aktif olmasi igin ortam

1/NUCB2  hiicrelerinin bol ekspresyonu ile enzim
aktivasyonu, besin emilimi ve bagirsak duvarlarinin
korunmasi islevlerinde rol aldig1 diistiniilmektedir
(Zhang ve ark., 2010).

Ozetle, mide mukozasi, diger i¢ organlar ve beyin ile
karsilastirildiginda ytiksek miktarlarda NUCB2 eksprese
NUCB2 mRNAmin gastrik
hiicrelerde ekspresyonu, sicanda 24 saatlik achk ile
olciide asagi yonde regiile edilir(hormon
seviyesinde diisiis), bu da periferik NUCB2 /nesfatin-1'in
enerji homeostazinda diizenleyici bir anoreksijenik rolii
oldugunu diistindiirmektedir (Stengel, 2009).

etmektedir. endokrin

O6nemli

3. Cesitli Biyokimyasal Islevleri

Nesfatin-1'in, IIl. ventrikiile stirekli infiizyonu, viicut
kiitlesinde 6nemli bir azalmaya ve beyaz adipoz doku
miktarinda azalmaya neden olmaktadir. Nesfatin-1'in
intraperitoneal enjeksiyonu, farelerde besin aliminin 3
saatlik baskilanmasini saglamaktadir. Ayrica, deri alti
uygulamasi aym etkiyi (saglar) ve bu
anoreksijenik etki 14 saat boyunca korunabilmektedir.
Tekrarlanan intraperitoneal dozlar, 6 gilinlik bir siire
boyunca kiitlesi  artisini olciide
engellemistir. Besin alimini baskilamak i¢in gereken
periferik nesfatin-1 dozlarinin MSS'de etkili olanlardan
yaklasik 1000 kat daha yiiksek olmaktadir (Palasz ve
ark., 2012).

Leptine direngli obez farelerde nesfatin-1'e karsi antikor

indikler

viicut 6nemli

enjeksiyonu, leptin enjeksiyonunun neden oldugu besin
alimindaki azalmayi etkilememistir. Bu nedenle nesfatin-
1, leptin yolu araciigiyla etki etmedigi gorilmiis,
muhtemelen hipotalamustaki melanokortin sistemi
araciliglyla etki ettigi disiiniilmektedir. Bu durum
nesfatin-1'in insanlarda diyete bagli obezitede oldugu
gibi leptin direnci durumlarinda islevsel olabilecegini
diisiindiirmektedir. Bu peptitlerin, otonomik aktivite,
noroendokrin fonksiyon ve davranislar
uzerindeki etkiler dahil olmak iizere besin alimi

I6komotor

uzerindeki etkilerine ek olarak beyinde birden fazla
eylem uyguladigl gosterilmistir (Tulin ve ark, 2007).
2013 yilindaki obez c¢ocuklarda yapilan bir c¢alisma,
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nesfatin-1  diizeylerinin obez ¢ocuklarda saghkl
kontrollere gére anlaml derecede diisiik oldugunu ve
nesfatin-1 diizeylerinin BKI ile negatif iligkili oldugunu
gosterilmistir (Abacia ve ark., 2013).

Nesfatin-1, farelerde pankreas f-hiicrelerinde L-tipi
kanallar yoluyla Caz akisini tesvik ederek glukozun
neden oldugu insiilin sekresyonunu arttirmaktadir. Bu
sonuclar, nesfain-1'in fare adacik B-hiicrelerinde L-tipi
Caz* kanallarindan Ca?* akisimi tesvik ederek glikoz
kaynakli salgilanmasini giiclendirdigini
gostermektedir. Nesfatin-1'in konsantrasyona bagh bir
sekilde glikoz kaynakh insiilin salinimim arttirdigl
gosterilmistir. Bu nedenle, nesfatin-1'in, pankreasin (-
hiicrelerinde L-tipi kanallar yoluyla Ca?+ akisi yoluyla
Ca?’i artisin1 tesvik ederek, glukozun neden oldugu
insiilin salinimini gligclendirmesi muhtemeldir. Bu veriler,
nesfatin-1'in ~ Caz*'yi  bagimsiz artirdigini
gostermektedir. Kesin olmamakla birlikte nesfatin-1,
hem insiilin sekresyonunu hem de insiilin etkisini
artirarak  anti-diyabetik =~ faktér  olarak = gorev
yapabilmektedir (Nakata ve ark,, 2011). Nesfatin-1
baslangicta hipotalamusta bir tokluk molekiilii olarak
tanimlanmis olmasina ragmen, hiperglisemik ratlara
intravenoz olarak verildiginde anti-hiperglisemik bir
etkiye sahip oldugu bildirilmistir. Diger anti-

insilin

olarak

hiperglisemik ajanlarla karsilastirildiginda, muhtemelen
yeni bir sinifinda olabilecegi
disiiniilmektedir. Etkisi ise doza, zamana ve insiiline
bagimli oldugu gortlmistir (Su ve ark., 2010). Tip-2
diyabetli hiperglisemik farelerde nesfatin-1 enjeksiyonu,
herhangi bir ek insiilin uygulamasi olmaksizin 6 saat

insiillin  yardimcilari

boyunca o6nemli o6l¢iide daha diisik kan sekeri
seviyelerini  korumaktadir. Bu c¢alismada anti-
hiperglisemik  etkisinin sadece periferik oldugu

gosterilmistir. Bununla birlikte, hiperglisemik farelerde
anti-hiperglisemik
stirdiigiinii bulunmus, bu da hiicre i¢i etkisinin kalici
olabilecegini disiindiirmiistiir. Bir in vivo deneyde,
Nesfatin-1'in  anti  hiperglisemik etkisinin,

etkisinin  goriiniiste  saatlerce

instilin
sinyallesmesinin iyi bilinen iki unsuru olan PPAR-c
antagonisti ve AMPK inhibitorii tarafindan o6nlendigi
bulunmustur (Su ve ark, 2010). Gestasyonel DM’li
hastalardaki calismada nesfatin-1 diizeyinin 1liml instlin
rezistansinin oldugu kontrol gebe grubuna kiyasla daha
fazla baskilandigi goriilmiistiir. GDM ‘de serum nesfatin-1
diizeyinin diistiigli, postpartum doénemde ise arttigl
bildirilmistir (Karakaya, 2011).

18-25 yas araliginda ve normal BKi degerlerine sahip 25
kisiden olusan deneklerde akut aerobik egzersizin
nesfatin-1 etkileri incelenmistir. Akut egzersiz esnasinda
denekler tlizerinde zit yonli farkhiliklar gozlendiginden
egzersiz  hormonu olarak kabul edilemeyecegi
bildirilmistir (Algiil ve Ozcelik, 2016). Benzer bir
calismada 30 sporcu erkek denekten olusan bir gruba
sabah saatlerinde 30 dakikalik aerobik kosma egzersizi
yaptirilmistir. Bu ¢alismada da nesfatin-1 diizeylerinde
z1it sonuclar elde edilmistir. Calismada, BKi, viicut yag
orani ve agirligl ile nesfatin-1 hormonu arasinda anlamh

bir korelasyon goriilmemistir (Ozdenk, 2018). Sedanter
ve antremanl 28 kisilik grupta yapilan nesfatin-1 ile akut
aerobik egzersiz iliskisi degerlendirilmesinde o6nceki
calismalar1 destekleyen benzer sonuglarda bulunmustur.
Hatta sedanter deneklerin, bazal ve egzersiz sonrasi
nesfatin-1 diizeyleri antrenmanl gruptan daha yiiksek
oldugu gériilmiistiir (Ozdenk, 2017). Bu calismalardaki
nesfatin-1 diizeyindeki farkliliklarin ise beslenme,
metabolik, psikolojik vb. durumlardaki farklilarindan
kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir (Ozdenk, 2017).

Major depresif hastalardaki calismada, kisa ve uzun
dénemde uygulanan ila¢ tedavisinin etkinligiyle birlikte
nesfatin-1 hormonunun tedavi dncesi ve sonrasindaki 3
ile 9 aylik dénemlerdeki seviyesi arastirilmistir. Tedavi
oncesi nesfatin-1 degeri hasta grubunun,
grubundaki hastalara gore nesfatin-1 degerinin anlaml
olarak yiiksek oldugu goriilmiistiir. 3 ayhk tedavi
sonrasinda nesfatin-1 seviyesi azalmis olup, yine 9 aylik
tedavi sonundaysa azaldigl gorlismiistiir. Arastirmada
tedavinin ¢ ile aylardaki

kontrol

dokuzuncu nesfatin-1
dizeyindeki azalmanin hastalarin anksiyete durumu
veya santral sinir sistemlerindeki diizelmeyle iliskili
olabilecegi diisiincesini 6éne c¢ikarmaktadir. One cikan
noktaysa, depresyon tedavisinde bazal 3 ve 9 aylk
periyotlarinin tamaminda nesfatin-1 seviyesindeki
azalma 6nemli bir noktadir (Algiil ve ark., 2014).
Depresyon tedavisinin éncesi ve sonrasi durumu iizerine
calismada hasta ve kontrol grubu arasinda serum
nesfatin-1 seviyesi acgisindan, depresyon tedavisi oncesi
ve sonrasl nesfatin-1 seviyeleri kiyaslandiginda anlamh
fark gériilmemistir U¢ aylik antidepresan tedavisininde
nesfatin-1 diizeylerine etki etmedigi gozlemlenmistir
(Dede ve ark., 2017).

Nesfatin-1 yetersizligi, lipopolisakkarit kaynakli murin
akut akciger iltihabim artirdig1 bildirilmistir. Calismalar
NUCB2/nesfatin-1’in yoklugunun, yapisik nétrofillerin
birikimini yaklasik 3 kat artirdifimi gostermektedir.
NUC2/nesfatin-1'in yoklugu sadece yapisik noétrofil
birikimini 6nemli 6l¢iide arttirmakla kalmamis, ayni
zamanda proinflamatuar sitokinleri ve kemokinleri de
arttirmistir. Fare akcigerlerinde ve notrofillerde yapisal
olarak eksprese edilip, akut akciger hasari sirasinda fare
akcigerlerinde yapisik notrofil birikimini ve enflamatuar
sitokin ekspresyonunu inhibe ederek antiinflamatuar
o6zellikler oldugu sonucunada varimistir. Bu bulgularda,
NUCB2/nesfatin-1’in  antiinflamatuvar  bir  sitokin
oldugunu da diistindiirmektedir (Shimizu, 2020).
Nesfatin-1 anoreksijenik 0zelliginin yaninda, son
calismalar enflamasyonun diizenlenmesi de dahil olmak
cesitli ek fonksiyonlari
koymustur. Noroinflamatuar hastalik olan multiple
sklerozda(MS) NUCB2/nesfatin-1'in durumu hakkindaki
calismada MS hastalarinin beyin omurilik sivisinda
NUCB2 /nesfatin-1'in ekspresyonu ilk  kez
dogrulanmistir. Béylece mevcut veriler beyin omurilik
sivisindaki NUCB2/nesfatin-1 seviyesinin MS tanisi i¢in

lzere oldugunu ortaya

artan
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pankreatit modelinde gelisen oksidan hasarin nesfatin-1
hormon tedavisiyle azaldig1 ve bu hormonun pankreatik
hasari azalttig1 gézlenmis olup, lipaz ve tripsinojen-2 gibi
belirteglerinde reseptorleri
tizerinden etkiliyken, farkli enflamatuar ve oksidan hasar

serum melanokortin
parametrelerinde farkl reseptorler iizerinden etki ettigi
goriilmektedir. Bu calismayla nesfatin-1’in, antioksidan
etkisini glutatyon seviyesini arttirarak reseptorlerin
antagonisti lizerinden gosteriyor olabilecegini
diistindiirmektedir (Buzcu, 2019).

Nesfatin-1, besin alimi ve viicut 1s1s1 Gizerinde uzun siireli
bir etkiye sahiptir. Nesfatin-1'in etkilerinin zaman seyri,
uygulanan siireye bagh
Nesfatin-1 noronlarinin ¢ogu soguga duyarhdir ve
termoregiilasyonun kilit merkezlerine yerlestirilmistir.
Nesfatin-1, hipotalamik paraventrikiiler c¢ekirdegin
soguga duyarli néronlarinda ve kahverengi yag dokusu
termojenezini ve cilt kan akisini diizenleyen premotor
noronlar olan cekirdek raphe pallidus ve obscurus’un
noronlarinda prepro-tirotropin salgilayan hormon ile

olarak degisebilmektedir.

birlikte lokalize sekilde oldugu rapor edilmistir (Kénczdl
ve ark, 2012). Nesfatin-1, yemegin motivasyonel ve
odullendirici degerini azalttif1 6ne siirilmiis, bulgularda
dopaminerjik noéron aktivitesini ve dolayisiyla besin
aliminin hedonik yonlerini negatif olarak modiile ederek
enerji alimim azalttigim  gostermektedir. Mevcut
calismada, nesfatin-1'in mezolimbik dopamin sisteminin
modiilasyonu yoluyla enerji alimimi etkiledigini
gostermektedir (Dore ve ark. 2020). Literatiirde ilk kez
yapilan bir arastirmada; hem psikolojik hem de fizyolojik
bir akut stes modeli olarak deney hayvanlarindaki ylizme
stresinin nesfatin-1 néronlar1 araciligiyla besin alimini
azaltabilecegi ve bu sekildeki azalmasinin da
glutamaterjik sistemle olabildigi ifade edilmistir. Besin
aliminin baskilanmasinda etkili néronlarin periferik stres
sinyallerini algilayabilecek reseptdrleri sentezledigi ve bu
yolla periferik dokular1 etkileyerek, akut stres
durumunda besin tiiketiminin azalmasina, nesfatin-1'in
noronal sisteminin strese bagh aktivasyonunda
glutamaterjik sistemin énemli rol oynadigi belirlenmistir.
Periferal
noronlarinin aktivasyonuna neden oldugu ve bu besin
aliminin  baskilanmasi yoniinde etki saglayabilecegi
gosterilmistir ~ (Ekizceli, 2019). Ratlarin duyusal
kalsiyum sinyallesmesi etkisinin
incelendiginde, ilk defa nesfatin-1'in sican Kkiiltiire
DKG(Dorsal Kék Gangliyonu) néronlarinda intraselliiler
kalsiyum konsantrasyonunu arttirdig1 ispatlanmaktadir.
Ca?* TUzerindeki etkisinin ise doza bagimh oldugu
gosterilmistir. Calismada protein kinaz C inhibitériiniin
DKG noronlarinda nesfatin-1 ile indiiklenmis kalsiyum
artisini ortadan Kkaldirmasinin; merkezi ve periferal
farkh  akis etkileyicileri
diisiindiirmektedir. Verilerde; nesfatin-1‘in dorsal kok
gangliyon néronlarinda (DKG) kalsiyum akisini, G protein
baglh reseptor ve protein kinaz C’ ye bagimli mekanizma
kullanilarak stimiile ettigini ilk defa gostermistir.
Arastirma sonuglarina gore nesfatin-1'in sican Kkiiltiire

sinyalleri  aldig1  belirlenen  nesfatin-1

noronlarinda

noronlarda oldugunu

duyusal noronlarinda Protein Kinaz C (PKC)
mekanizmalar1 araciligiyla nosiseptif uyariminda dahil
oldugu somatosensoriyel transmisyonu modiile ettigini
ortaya koymaktadir. Bulgularla nesfatin-1’in duyusal
noronlarda doza bagiml olarak Ca?* diizeyini artirdig1 ve
nesfatin-1'in indiikledigi bu artisin PKC-aracili sinyal
yolagr araciligiyla olabilecegini, ayni zamanda diger
o6nemli bulgusuysa yiiksek doz nesfatin-1'in uygulamasi
(100nM) agr1 iletiminden sorumlu olan nosiseptif (kii¢iik
ve orta ¢apa sahip DKG) néronlardan ziyade biiyiik ¢apa
sahip olan propriyoseptif néronlarnnt etkiledigi
bildirilmistir (Gok, 2016). CDP-kolin c¢esitli ndrolojik
hastaliklarin tedavisinde kullanilan ilagtir. Serebral
iskemi ve hipoksi, kafa travmalari, nérodejeneratif
hastaliklar (Alzheimer ve demans gibi hastaliklar), hafiza
ve Ogrenme bozukluklarinda olumlu ydnde etkileri
mevcuttur. insan ve hayvanlardaki calismalarda CDP-
etkili oldugu
bulunmustur. Biyiik ve polar bir bilesik olmasindan
dolay1 kan-beyin bariyerinden gecisi zordur. Ratlardaki

kolinin endokrin sistemi iizerinde

calismada, verilis yolu, aghk-tokluk durumu, cinsiyet
farki gibi bircok degisken dikkate alinmis; farkli dozlarin,
7 veya 8 farkli zaman arahiginda etkisi ilk kez
incelenmistir. Sonugcta, intraserebroventrikiiler yolla
verilen CDP-kolinin serum nesfatin-1 seviyesini etkiledigi
gorillmiis olup, etkinin aghk-tokluk kosullarina gore
degistigi saptanmistir. Tokluk kosullarinda dolasimda
nesfatin-1 artirirken, a¢  birakilmis
hayvanlarda ilacin etkisi nesfatin-1'i baskilamak seklinde
Cinsiyete bagh olarak etkinin yoéni
degismemis, ancak etkinin baslama ve devam siirelerinde
farkliliklar oldugu izlenmistir (Usta, 2014).

Polikistik over sendrom (PKOS)lu 90 katilimcili
arastirmada; nesfatin-1 seviyelerinin kontrol grubundan

diizeylerini

olmustur.

daha diisiik oldugu belirlenmis olsa da bu durumun hasta
grubunun BMI degerlerinin  yliksek
kaynaklanabilecegi diisiiniiliip, tiim gruplar BMI'ye gore
alt gruplara ayirilarak karsilastirilmistir. Sonug olarak
hastalik durumundaki nesfatin-1 diismelerinin BMI'den

olmasindan

bagimsiz oldugu goézlemlenmistir. PKOS’lu kadinlarda
FSH ve nesfatin-1 seviyesi arasinda pozitif korelasyon
belirlenmis, HOMA-IR ile
arasindaysa bir iliskiye goriilmemistir (Alp, 2014). 60
katilimcidan olusan baska bir arastirmada; PKOSlu

nesfatin-1  hormonu

kadinlarin  plazma nesfatin-1  seviyeleri kontrol
grubundan anlaml olarak diisiik oldugu goriilmiistir.
PKOS patofizyolojisinde obesite, hiperinsiilinemi ve
insiilin direnci mekanizmalar1 etkenlerinde, nesfatin-1’in
plazma seviyelerinin diisikligiiniin hiperglisemiye ve
dolayisiyla hiperinsiilinemiye neden olarak, PKOS
gelisiminde rol oynayabilecegi bildirilmistir (Deniz,
2010).

Nesfatin-1'in kalp lizerine direkt etkisinin incelendiginde,
periferik arter direnci ve kardiyak kontraktilite lizerinde
direkt etkisi kardiyovaskiiler
yanitlar1 etkileyebilecegi varilmistir.
Literatiirde ilk kez nesfatin-1'in izole sican aort dokusu

ve sag atrium preparatindaki fonksiyonel etkileri birlikte

araciligiyla periferal
sonucuna
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degerlendirildigi calismada, izole sican aort preparatinda
nesfatin-1'in ~ kasilma anlamh  olarak
etkilemedigini ancak konsantrasyon bagimh sekilde
gevseme yanitlarit olusturdugunu bildirilmistir. Ayrica,
izole sag atrium preparatlarinda da nesfatin-1 pozitif

yanitlarini

inotrop(kasilma giicii) ve pozitif kronotrop (kalbin
diizenli ¢aligmasi) etki ortaya cikardigi agiklanmistir
(Barutcugil, 2016).

Nesfatin-1’'in  kardiyovaskiiler etkilerinde merkezi
kolinerjik sistemin araciigini gostermek icin ratlarda
nesfatin-1'in pH (sicanlarin posterior

hipotalamusuna)’'den asetilkolin (Ach) ve kolin (Ch)
salinimina etkisi iizerine bir ¢alisma yapilmistir. Merkezi
olarak uygulanan nesfatin-1'in normotansif ratlarda
pressor ve bradikardik/tasikardik fazlar iceren yanitlar
olusturdugu gorilmiistiir. Nesfatin-1’in  olusturdugu
kardiyovaskiiler etkilere PH’den salinan Ach ve Ch,
merkezi kolinerjik muskarinik ve nikotinik reseptorler
vasitasiyla aracilhk ettigi bildirilmistir. Merkezi sinir
sistemi ile kardiyovaskiiler sistemin diizenlemesinde
nesfatinerjik ve Kkolinerjik sistem arasinda bir etkilesim
oldugunu gostermektedir. Clinkii serebral yan ventrikiile
nesfatin-1 enjeksiyonu posterior hipotalamik Ach ve Ch
seviyesini kolinerjik hem
nikotinik hem de muskarinik reseptorlerin aktivasyonu

arttirmakta ve merkezi

enjekte edilen nesfatin-1'e alinan kardiyovaskiiler yanita
aracilik ettigi gosterilmistir. Calismalarla nesfatin-1'in
merkezi kontrol agisindan olduk¢a 6nemli bir molekiil
oldugunu dogrular nitelikte gortilmistir (Aydin, 2017).
Sican kalp oziitlerinde hem Nesfatin-1 proteini hem de
NUCB2 mRNA'min varligin belirlendigi cahismada, izole
ve Langendorff ile perfiize edilmis sican kalbi
preparatlarinda, eksojen Nesfatin-1'in koroner motiliteyi
etkilemeden kasilma ve gevsemeyi baskiladigl
bulunmustur (Angelone ve ark., 2013).
salgilanmasi
arastirmada, merkezi olarak uygulanmasinin ratlarin
plazma GnRH seviyesinde kontrol grubuna gore anlaml

bir degisiklik olusturmaksizin plazma FSH, LH ve

Nesfatin-1’in, testosteron uzerine

testosteron seviyelerinde anlamli bir artisa sebep oldugu
goriilmistiir. Bu verilerle ilk kez nesfatin-1'in merkezi

enjeksiyonunun plazma FSH, LH ve testosteron
diizeylerini arttirarak erkek HPGA (Hipotalamo-
hipofizer-gonadal)’'sin1  regiile etti§ini gdstermistir

(Yalgin ve ark, 2019). Nesfatin-1'in ratlardaki testis
iskemi reperfiizyon hasar1 iizerine koruyuculugunu
inceleyen bir arastirmadaysa, sonrasinda
oksidatif enzimlerde, lipid peroksidasyonda artis testis
dokusunda oksidatif stresin gelistigini gostermektedir.
Bulgular neticesinde nesfatin-1'in testisteki oksidatif

torsiyon

stresi azaltmadigl gozlemlenmistir. Nesfatin-1
kullanildiginda testisteki oksidatif stresi azaltmay:
amaclanmis ancak o6nemli bir etkisinin olmadigl

bildirilmistir (Erdogan, 2018).

6 ay boyunca diyet kisitlamasi ile birlikte [-glukan
takviyesi verilen erkek eriskin ratlarda nesfatin-1
diizeyleri arasindaki iliski incelenmistir. Arpa, yulaf,
cavdar gibi tahillarin ve bakteri, maya ve mantarlarin

hiicre duvarindan elde edilen glukoz polimerleri (-
glukan olarak tamimlanip, énemli bir diyet lifidir. Diyet
kisitlamasi1 ve [-glukan takviyesi uygulanan grupla
kontrol grubu karsilastirildiginda
hormonunun kan plazmasindaki

nesfatin-1
konsantrasyonu
uzerinde 6nemli bir etkisinin olmadig1 gézlemlenmistir
(Akea, 2017).

Tiip mide ameliyati olan bireyler iizerindeki (31 kadin, 9
erkek) calisma da ameliyat 6ncesi ve sonrasindaki 4.

Haftadaki nesfatin-1 seviyeleri karsilastirilmis ve
ameliyattan sonrali 4. Haftada serum nesfatin-1
seviyelerinin azaldigi gorilmiistiir. Buna ragmen

ameliyattan 1 ay sonrasi i¢in nesfatin-1 seviyesiyle,
glikoz  ve seviyeleri iliski
saptanmamustir. Tip mide ameliyati olmus kadin ve
erkek hastalarda 0-4 haftalik serum nesfatin-1 diizeyleri
incelendiginde
bulunamazken, kadin hastalarda anlamhi bir fark
bulunmustur (Deliloglu, 2019).

Nesfatin-1'in ¢esitli kanser tiirleri tizerinde etkilerini ele

insilin arasinda

erkek hastalarla anlamli bir fark

alan ¢aligmalarda birbiriyle celiskili farkli sonuglar elde
edilmistir. Bu farkliliklar dolayisiyla heniiz NUCB2/NESF-
1, hem kanser baskilama hem de ilerleme faktorleri
olarak kabul edilmemektedir. Nesfatin-1 proteinin birkac
fonksiyonel alani ve proteolitik tiirevleri olup, bu nedenle
dokular ve hiicre tipleri arasinda farkl rolleri olabilecegi
goriisii one c¢ikmaktadir. nesftain-1 igin
varsayllan bir reseptor tanimlanmamistir
(Kmiecik ve ark., 2021).

Sigara i¢menin, erken folikiiler fazda kadinlardaki
nesfatin-1 seviyesindeki etkisini belirlemeyi amag¢layan
bir calismada sigara i¢en kadinlarda sigara icmeyenlere
gore erken folikiiler fazda 6l¢lilen serum nesfatin-1
seviyeleri anlamli olarak diistik oldugu belirlenmis, ancak

Ayrica,
heniiz

buna hangi mekanizmanin sebep
bilinememektedir (Yildiz ve ark.,, 2020).

Demir eksikliginden kaynakl anemide en ¢ok karsilasilan
klinik sikayet istahsizliktir. DEA tanili ¢ocuklarda istah
diizenleyici hormonlardan ghrelin, obestatin, nesfatin-1

oldugu

seviyesi arasinda iligkisi lizerine olan calismada, DEA
olan grupta kontrol grubuna kiyasla nesfatin-1 seviyesi
yiksek goriilmiistiir. Nesfatin-1 seviyesinin cinsiyet ve
yasa bagl olmadig1 da ortaya konulmustur. Literatiirdeki
bagka c¢alismalar demir eksikligi anemisinde istahsizlik
nedenini ghrelin hormonu seviyesindeki diisiikliige
baglarken; bu calismada tam tersine demir eksikligi
anemisi hasta grubunda ghrelin hormonu seviyesi
grubundan yiiksek seviyededir. Nesfatin-1
seviyesi DEA grubunda kontrol grubuna kiyasla daha
yiksek oldugu igin, diizeyindeki bu
yiiksekligin demir eksikligi anemisindeki istahsizligin asil
nedeni olabilecegi diisiiniilmektedir (Altintas, 2017).
Bir arastirmada dehidrasyona

kontrol

nesfatin-1

Nesfatin-1'in bagh
anoreksiyada ¢ok oOnemli bir peptit oldugu One
stirtilmiistiir. Buna goére hipertonik salin yiiklemesi veya
su yoksunlugu gibi ozmotik uyaranlara maruz kaldiktan
sonra nesfatin-1 seviyelerinin arttigt gorilmistir.

Susuzluga yanit olarak nesfatin-1 ekspresyonu zamana
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bagh olarakta artis gostermistir. Arastirmada nesfatin-1
seviyelerinin de 48 saatlik dehidrasyondan sonra
arttiginl ve 24 saatlik rehidrasyonla azaldigini ortaya
koyulmustur. Nesfatin-1/NucB2,
konsantrasyonlarini korumak i¢in islev goéren diizenleyici

viicuttaki Na

bir faktér oldugu goriisii 6ne c¢ikmistir. Bu sonuglar,
nesfatin-1" in viicut sivis1 homeostazini ve dehidrasyona
baglh anoreksiyi onlemede o6nemli rolleri oldugunu
gostermistir (Yoshimura ve ark., 2014).

4. Sonug ve Oneriler

Ozellikle obezite hastalarinin tedavisinde istah kontrolii
rolilyle yeni bir alternatif yontem
olabilecegi  diigiiniilmektedir.  Istahsizlk  kaynakli
malnutrisyonun ortaya ¢ikarabilecegi anemi, biiylime ve
gelisme geriligi gibi ¢esitli hasliklardan korunmak i¢inde

meKkanizmasi

hormon seviyesinin diizenlenmesi tedavide farkli bir
yontem olarak goz ard1 edilmemelidir. Baz1 biyokimyasal
fonksiyonlarinin aydinlatilmasinin
farmakolojik ajan olarak kullanilma potansiyeli de olan
bu hormonunun metabolik etkileri fonksiyonel agidan

neticesinde

olduk¢a O6nemlidir. Obezite, diyabet, metabolik cerrahi,
endokrinolojik  hastaliklar, onkolojik,  norolojik,
psikolojik, elit sporcular ile baz fiziksel aktiviteler, kalp
ve testis gibi organlardaki etkilerinin aydinlatilmasi i¢in
daha kapsamli arastirmalar
literatiirde deginilmemis hastaliklar iizerine arastirma
yapilmasi halk sagliginin korunmasi ve siirdiiriilmesi géz
oniine alindiginda, hastaliklardan korunma ve tedavi

yapilmasinin  yaninda

siirecinde nesfatin-1 hormonunun kullaniminin etkilerini
diger hastaliklarla iligkileri tizerine daha kapsaml
arastirmalar yapilmasi gerekmektedir.

Katki Orani1 Beyam

Makale ile iligkili tiim islemler NMY (%100) tarafindan
yapilmistir.
onaylamistir.

Yazar makalenin son halini inceleyip

Catisma Beyani
Yazar bu ¢alismada higbir cikar iliskisi olmadigin1 beyan
etmektedirler.
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