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Anahtar Kelimeler Ozet: Elma igkurdu (cydia pomonella) zararlisi, geleneksel insektisitlere kars
Elma ickurdu, giderek direng gelistirdiginden, tarim sektoriinde meyve iiretiminde son yillarda
Inseksitit,

artan bir sorun haline gelmektedir. Geleneksel insektisitlerin asir1 kullanimi, saghk
ve cevre icin ciddi riskler olustururken, alternatif dogal molekiillerin kesfi cevresel
riskleri azaltmak ve diren¢ sorunlarini ¢6zmek agisindan hayati 6nem tasimaktadir.
Bu ¢alismada elma i¢ckurdu ile miicadelede in siliko yontemiyle etkili ve dogal ilag
molekiillerin belirlenmesi hedeflenmistir. Bu ¢calismada, 3RVZ kristal yapis1 hedef
protein olarak secilip, insektisit 6zelligi olan 97 adet bitki aktif molekiillerinden en
iyi sonu¢ veren 42 molekiil ve 5 adet ticari insektisit kullanilarak bir arastirma
yapilmistir. Secilen molekiillerin yapisal analizleri Spartan’l4 programiyla
gerceklestirilmistir. Molekiiller kenetlenme ve gorsellestirme c¢alismalarinda
Autodock Tools 1.5.6, Autodock Vina ve BIOVIA Discovery Studio Visualizer
programlart kullanilmistir. Elde edilen sonuglar, baglanma afiniteleri, lineer
regresyon grafikleri ve aminoasit etkilesim haritalar1  kullanilarak
degerlendirilmistir. Yapilan ¢alisma sonucunda, iyi korelasyon saglayan,
biyopestisit olma potansiyeline sahip L-7, L-9, L-13, L-14, L-16, L-18, L-19 aday
molekiilleri 6ne ¢ikmaktadir. Bu molekiillerin in vivo deneysel olarak incelenmesi
onerilmektedir.
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developed resistance to conventional insecticides. While the overuse of
conventional insecticides poses serious risks to health and the environment, the
discovery of alternative natural molecules is vital to reduce environmental risks and
solve resistance problems. In this study, a research was conducted by selecting the
3RVZ crystal structure as the target protein and using 42 molecules that gave the
best results out of 97 plant active molecules with insecticidal properties and 5
commercial insecticides. Structural analyzes of the selected molecules were carried
out with the Spartan'14 program. Autodock Tools 1.5.6, Autodock Vina and BIOVIA
Discovery Studio Visualizer programs were used in molecular docking and
visualization studies. The results obtained were evaluated using binding affinities,
linear regression graphs and amino acid interaction maps. As a result of the study,
candidate molecules L-7, L-9, L-13, L-14, L-16, L-18, L-19, which provide good
correlation and have the potential to be biopesticides, stand out. It is recommended
to examine these molecules experimentally in vivo.
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1. Giris

TUIK verilerine goére iilkemiz 2021-22 sezonunda
elma iiretimi 4,7 ton, ihrag ettigi elma miktar1 2,2 ton
oldugu, elma liretiminde diinya siralamasinda 3. iken
ihracatta 7. sirada oldugu belirtilmistir [1]. Ihracattaki
bu diisiikligiin sebebi kaliteli elma tretiminin yeterli
olmayisi seklinde dusiiniilmektedir. Tarimsal hastalik
ve zararlilarla miicadele icin gerekli o6nlemlerin
alinmasi kaliteli elma iiretimine katki saglayacaktir.

Elma ickurdu, farkli kosullara ¢abuk adaptasyon
sagladigindan, farkli cografyalarda bulunabilen,
diinyaca bilinen 100 istilacidan biridir. Elma igkurdu
sadece elmada degil, armut, ayva gibi yumusak
cekirdekli meyvelerde, seftali, erik, kayisi ve cevizin de
zararlisidir. Zararli meyvelerin icine girerek
yumurtalarini  birakir, larvalarini besler, meyve
dokusuna zarar verir. Bu durum meyvenin pazar
degerini diisiirtr, iireticinin ekonomik kaybina sebep
olur. Zararli ile miicadele yontemleri sayesinde,
zararlinin meyveye verdigi zararin biiyik olciide
oniine gecilebilmektedir [1-5].

Zirai miicadelenin 6nemli bir ydntemi olan
pestisitlerin kullanimi, saglik ve cevre tlizerinde ciddi
riskler olusturmakla birlikte; kanserojen etkileri,
dogum anormallikleri ve sinir sistemi zararlar1 gibi
potansiyel saglik tehlikeleri bulunmaktadir. Ozellikle
asir1 buharlasan pestisitler, hava kirliligine ve havada
kalici olumsuz etkilere neden olmaktadir. Asiri
kullanimi, zararli organizmalarda ilaca karsi direng
gelisimini tesvik ederek pestisitlerin etkinligini
azaltmakta ve yeni salginlar ortaya ¢ikarmaktadir. Bu
nedenle, pestisitlerin bilin¢li ve siirdiiriilebilir bir
sekilde kullanilmasi, ¢evre ve insan saghgi i¢cin kritik
6neme sahiptir [6].

Elma ickurdu kontrolii i¢in yapilan arastirmalar, elma
ickurdunun birgok insektisite direng gelistirdigi ve bu
insektisitlerin kullaniminin faydali  tiirlerin
popiilasyonlarini  azalttigini  gostermektedir. Bu
nedenle kimyasal insektisit kullanimini azaltmak,
kaliteli ve saglikli elma yetistirmek icin ¢evre dostu
stratejiler gelistirilmektedir [7-8]. Organik elmanin
korunmasinda kullanilabilecek ¢ok sayida potansiyel
bitki ve bitki metaboliti bulunmaktadir. Bu dogal
bilesiklerin etkin formiilasyonlarini gelistirmeye ve
molekiiler hedeflerini belirlemeye yonelik
arastirmalarin yapilmasi belirtilmektedir [9].

Bilgisayar destekli ila¢ tasarimi, bilimsel hesaplama ve
modelleme tekniklerini kullanarak yeni ilaglar veya
kimyasal bilesiklerin tasarimini hedefleyen bir
yaklasimdir. Bu yontem molekiiler diizeyde ilag¢
etkilesimlerini anlamamiza ve o6zellikle bitkiler icin
kullanilabilecek yeni bitkisel pestisitlerin kesfini
hizlandirmamiza yardimci olmaktadir. Bu siireg
potansiyel ilag Dbilesiklerini inceleyerek bitki
hastaliklari, zararll organizmalar ve diger tarim
sorunlarini hedeflemede o6nemli bir ara¢ haline
gelmektedir.
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Bu ¢alisma, elma ickurdu zararlisinin kontroliinde in
siliko yontemle geleneksel tarim ilaglar1 yerine
kullanilabilecek  alternatif, dogal, yeni aday
molekiillerin belirlenmesini amaglanmaktadir.
Boylece geleneksel kimyasal ilaglarin olusturdugu
cevresel risklerin ve diren¢ sorunlarinin istesinden
gelmek icin, ilag gelistirmede hizli, az maliyetli ve etkin
olan in siliko yontem kullanilarak yeni potansiyel ilag
molekiiller tanimlanacaktir.

2. Materyal ve Metot

Bu ¢alisma elma ickurdunun voltaj kapili sodyum
kanallarini hedefleyen, piyasada bu zararhyla
miicadele kullanilan ilaglardan daha etkili ve dogal
insektisit molekiillerin tespit edilmesi
amacglanmaktadir. Bu amagla PDB [10] veri
tabanindan NavAb voltaj kapili sodyum kanalinin 2.80
A céziiniirliige sahip 3rvz kristal yapisi ile Dr. Duke
[11] veri tabanindan insektisit olma 6zelligi olan bitki
aktif molekiil tespit edilmistir. Se¢ilen bu bitki aktif
molekiilleri (Candidate Plant Bioinsecticides) ile
kiyaslama yapabilmek i¢in piyasada bulunan 5 adet
ticari insektisit (Commercial Insecticides) molekiilii
de calismaya dahil edilmistir. Bitki aktif molekiilleri ve
ticari insektisitlerin pdb dosyalarini kenetlenme
calismalarinda kullanildigindan, molekiillerin sdf
dosyalarini indirmek icin PubChem [12] veri tabani
kullanilmistir. ~ Segilen molekiillerin  konformer
taramalari, geometri optimizasyonlar1 ve Kkantitatif
yapi-aktivite iliskisi (QSAR) analizi i¢cin Spartan’ 14
[13] programinda Molekiiler Mekanik /MMFF
Arayiizii [14] ve yar1 deneysel PM6[15] Arayiizi
kullanilmistir. Molekiiler kenetlenme ¢alismalari,
Autodock Tools 1.5.6 [16] ve Autodock Vina [17]
programlariyla gerceklestirilmistir. Molekiiler
kenetlenmede ligandlarin 3rvz proteinine baglanma
boélgesi koordinatlar1 x = -53.459, y = -64.437, z = -
72.178 ve grid box biiyiikliigii 40x40x40 A3 olarak
secilmistir. Kenetlenme sonrasinda secilen ligandlar
bu bolgeye baglanarak olusan kompleks yapinin

gorsellestirmek icin BIOVIA Discovery Studio
Visualizer [18] programi kullanilmistir.  Bu
gorsellestirme programiyla ligand protein

etkilesimleri detayli analiz edilmistir. Ligandlarin
hedef bolgede etkilesime girdigi aminoasitlerle olan
mesafesi, bag tiiri tespit edilmistir. Bitki aktif
molekiillerin biyoaktiflik ve ADME (emilim, dagilim,
metabolizma ve atilim) 6zelliklerini tahmin etmek i¢in
ilac olma potansiyellerini degerlendirmek icin
SwissADME [19] veri tabani kullanilmistir.

3. Bulgular

Elma ickurdu kontroliinde Voltaj Kapili Sodyum
Kanallarini inhibisyon etkisi olan aday ilaglarin
fizikokimyasal parametreleri hesaplanmistir. Hedef
protein olarak secilen 3rvz proteini ile 97 adet bitki
aktif molekiilii ile kenetlenme gerceklestirilmistir. 97
adet bitki aktiflerinden korelasyon saglayan 42 adet
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molekiil ve 5 insektisit molekiiliin fizikokimyasal Tablo 4’te c¢alisilan 97 adet molekilin excel
parametreleri Tablo 1’ de gosterilmistir. programinda baglanma afinitelerine karsilik, hacim,

alan, log P, elektrofilik indeks ve elektronegatiflik
Kenetlenme sonrasinda ligand molekiliintiin hedef parametrelerinin korelasyon egrileri ve hesaplanan R2
proteinde secilen bolgede aminoasitlerle girdigi degerleri verilmistir.

etkilesim tiiriinii ve bag mesafesini gosteren Tablo 2
ve Tablo 3 sekildeki gibidir.

Tablo 1: Ticari insektisitler (Commercinal Insecticides) ve ila¢ aday1 bitki aktif molekiilleri(Candidate Plant Bioinsecticides)’
nin fizikokimyasal parametreleri

A \ Ma LogP X [ Enomo ELumo 1] BE Ki
CI-1 427.84  412.67 505.206 3.81 5.05 3.03 -9.27 -0.84 6.05 -10.5 2.0x108
CI-2 439.88  429.72 419.908 2.69 4.85 2.67 -9.25 -0.45 4.51 -10.4 2.3x108
CI-3 43595  421.55 449.856 3.13 5.00 2.89 -9.33 -0.67 3.02 -10.2 3.3x108
CI-4 42135  403.35 416.304 3.14 4.82 2.65 -9.2 -0.44 3.35 -10 4.6x108
CI-5 408.74 402.1 416.304 3.14 4.89 2.74 -9.26 -0.53 4.95 -9.7 7.7x108
L-1 405.76  442.05 504.45 -5.74 5.44 4.82 -8.51 -2.37 3.27 -12.9 3.4x1010
L-4 558.75  578.92 584.71 -1.52 4.59 2.66 -8.55 -0.63 5.71 -11.2 6.1x10°
L-7 341.05  336.27 348.358 -0.77 5.47 3.90 -9.31 -1.63 7.89 -10.9 1.0x 108
L-9 42423 41551 379.504 0.89 4.79 2.47 -9.44 -0.15 2.39 -10.6 1.6x10%
L-11 439.61 462.8 494.537 1 5.46 3.20 -10.12 -0.8 3.39 -10.2 3.3x108
L-12 421.11 433.4 480.466 -1.7 4.84 2.67 -9.22 -0.46 6.63 -10.1 3.9x108
L-13 36182 37397 359.51 1.23 3.89 1.59 -8.64 0.87 4.27 -10.1 3.9x108
L-14 396.83  389.86 394.423 -2.58 4.32 241 -8.17 -0.46 1.68 -10 4.6x108
L-16 427.79 446.91 453.576 -1.54 3.53 1.20 -8.71 1.66 1.97 -9.9 5.5x108
L-18 389.15 386.01 398.411 -3 4.45 2.35 -8.65 -0.24 2.87 -9.8 6.5x108
L-19 326.27 304.23 285.343 0.46 4.74 2.82 -8.72 -0.76 4.21 -9.8 6.5x108
L-21 269.55 268.43 265.312 -1.24 4.54 2.55 -8.6 -0.49 1.11 -9.6 9.1x108
L-22 400.07 391.36 394.423 -2.51 4.38 2.51 -8.19 -0.56 1.51 -9.6 9.1x108
L-27 382.35 388.2 440.469 -1.07 5.98 3.75 -10.75 -1.21 6.76 -9.3 1.5x107
L-28 301.05  278.06 256.301 -0.41 4.52 2.45 -8.7 -0.35 1.81 -9.3 1.5x107
L-29 298.57  290.35 292.29 -1.28 499 3.13 -8.96 -1.01 3.25 -9.2 1.8 x107
L-33 333.15  339.36 362.378 -0.33 5.41 3.27 -9.88 -0.94 5.99 -8.9 2.9x107
L-36 258.28  223.58 182.222 2.36 4.94 2.84 -9.23 -0.65 3.04 -8.7 4.1x107
L-37 329.47  310.39 289.375 1.08 4.52 2.28 -9.02 -0.03 3.32 -8.6 49x107
L-38 26649  248.55 232.279 0.21 4.47 2.35 -8.73 -0.21 5.35 -8.5 5.8x107
L-40 269.89 266.9 234.387 1.87 2.36 0.51 -7.78 3.07 1.62 -8.3 8.2x107
L-41 291.69 270.89 248.322 1.42 4.24 2.29 -8.17 -0.31 5.42 -8.2 9.7x 107
L-42 269.2 264.67 262.305 2 5.45 3.07 -10.29 -0.61 4.26 -8.2 9.7x107
L-44 197.32 184.89 188.182 0.75 5.78 4.34 -9.63 -1.93 1.46 -7.9 1.6x10¢
L-47 200.62 179.29 150.221 1.56 4.19 1.92 -8.74 0.37 1.51 -7.6 2.6x10°
L-51 204.34 180.61 162.188 1.57 5.22 3.08 -9.65 -0.79 2.12 -7.4 3.7x10¢
L-54 194.04 176.62 136.238 2.96 3.75 1.53 -8.32 0.83 1.2 -7.2 5.2x10%°
L-55 199.36  179.17 150.221 241 499 2.53 -9.89 -0.08 3.87 -7.2 5.2x10¢
L-57 198.67  180.97 164.204 1.67 5.03 3.09 -9.12 -0.94 458 -7.2 5.2x10¢
L-61 197.15 176.7 136.238 3.01 3.83 1.40 -9.09 1.42 0.94 -7.1 6.2x 106
L-62 199.46  179.17 150.221 241 499 2.53 -9.89 -0.08 3.87 -7.1 6.2x 106
L-67 196.56  176.55 136.238 3.01 3.83 1.39 -9.11 1.44 0.88 -6.9 8.7x 10
L-68 207.85 188.12 154.253 21 3.79 1.34 -9.14 1.56 1.63 -6.8 1.0x 105
L-70 199.89 179.32 -116.09 2.41 4.97 2.53 -9.86 -0.08 3.61 -6.8 1.0x 105
L-72 206.7 187.43 154.253 3.07 4.45 1.87 -9.72 0.83 3.49 -6.8 1.0x 105
L-74 201.15 185.45 168.236 2.06 4.67 1.93 -10.32 0.98 5.17 -6.7 1.2x10°5
L-75 201.01 182.41 152.237 2.68 4.54 2.07 -9.5 0.43 3.6 -6.7 1.2x10°%
L-76 202.45 181.99 152.237 2.54 4.59 1.98 -9.92 0.73 3.17 -6.6 1.4x105
L-78 211.34 184.83 136.238 3.28 4.18 1.86 -8.88 0.52 0.87 -6.6 1.4x 105
L-81 202.06  182.63 152.237 1.83 4.26 1.65 -9.77 1.25 1.7 -6.5 1.7x 105
L-83 225.2 196.96 154.253 2.55 4.05 1.63 -9.09 0.98 2.07 -6.3 2.4x10°
L-84 184.58  170.76 136.238 2.9 3.72 1.32 -8.96 1.53 0.49 -6.1 3.3x10°

Tablo 2: Ticari insektisitler (Commercial Insectisictedes) ve ila¢ aday1 bitki aktif molekiilleri (Candidate Plant
Bioinsectisicdes)’ nin etkilesime girdigi aminoasitlerin ortak tablosu

Arg (R), Glu (E), Gly (G), lle (I), Leu (L), Met (M), Phe(F), Pro (P), Thr (T), Trp (W), Tyr (Y), Val (V)

Gelencksel Hidvojen Bag [ r st2ma Karbon Hidrojen Baz [ #1701 Bag Fi Alkdl Bag P Silfir PiAnyon
n © o - o ~ [~ - o~ < n
[ 5 R S A = S S N i bl s & ) @ o
o =1 o - - - — - - = - — - - - -
- — p - - - - - - - - - - b
o = w w > - > = = s - o - [T] w o
Cl-1 4.3 3.92 5.44 4.77
Cl-2 3.96
CI-3 4.52 5.5
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Cl-4
Cl-5
L-1
L-4
L-7
L-9
L-11
L-12
L-13
L-14
L-16
L-18
L-19
L-21
L-22
L-27
L-28
L-29
L-33
L-36
L-37
L-38
L-40
L-41
L-42
L-44
L-47
L-51
L-54
L-55
L-57
L-61
L-62
L-67
L-68
L-70
L-72
L-74
L-75
L-76
L-78
L-81
L-83
L-84

4.53

421 435 3589 5.04
[4s5 413 374 4.82
3.37 4.56 4.35
IS77NEEN 473
426 438 4 4.21
3.47 4.73
3.51 42 364
425 3,64
4,64 436 (12831
5.28 (13731 282
452 415 392 457 5.43
4.73 3.99 4.76
421 398 [EF8N 4.07
4.16
4.82 3.82
41 4.69
STEE 475 4

5.48

5.37

4.86

3.66

5.4

481 7N 38

sas N
w2 S
3.37 4.36

215

253
st
5.45
4.86
.
4.95

Tablo 3: Ticari insektisitler (Commercial Insectisictedes) ve ila¢ aday: bitki aktif molekiilleri (Candidate Plant
Bioinsectisicdes)’ nin etkilesime girdigi aminoasitlerin ortak tablosu (Devami)

< =) -] un

€ § § § & § & = &8 & 8 & § g 8 32

by b s s b [ & s o N g = o N o S
! 388 ECT
cl-2 455 BSE7N 531
c1-3 5.13
Cl-4 4.32 5.32
crs 555
L-1 PEE 533
L-4 3.22 4.59
L7 [ 384 5.17
L-9 5.46
L-11
L-12
L-13 4.58
L-14 | 595 | 4.88
L-16 449 45 442
L-18 525 402 463
L-19 4.42
L-21 5.46 [ 529
L-22 4.61 437 517 461
L-27 28
L-28 [ 482 | 4.2 5,33
L-29 4.33
L-33 aEan 412 L 245
L-36 512 515 5.45 417 5.04

263
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L-37
L-38
L-40
L-41
L-42
L-44
L-47
L-51
L-54
L-55
L-57
L-61
L-62
L-67
L-68
L-70
L-72
L-74
L-75
L-76
L-78
L-81
L-83
L-84

5.04

3.98
4.99

5.62

5.42 4.94

4.36

5.06
4.57

4.8

4.43
453

4.6
4.65 4.51
4.24 4.92 4.07 4.38
3.93 5.19
2.97
5.24
531
5.27 5.29

Tablo 4: Calisilan molekillerin hacim (V), alan (A),
lipofilisite(LogP), elekrofilik(w), elektronegatiflik (x) R2
grafikleri

\%

R?=0,8168

A

R*=0,8104

e

R
ot
]

LogP

R?=0,717

w

R?=0,7104

molekilleri ile kiyaslama yapabilmek icin elma
ickurdu ile miicadelede kullanilan ilaglar ile hedef
proteinin etkilesimiyle bulunan veriler kullanilmistir.

Yapilan regresyon analizleri sonucunda bitki aktif
molekiillerin hesaplanan parametrelerinin -5.74 <
logP <2.9,0.15<1<7.89,47.08 < a <87.14,115.25 <
A <565.77,99,41 <V <363.52, 78.114 < Ma < 584.71,
-1928.61 < enerji < 251.44,3.07< 1<5.19,0,10< S<
0.16, 1.20 < w < 4.82, 3.89 < x < 5.47 araliginda
degistigi gozlemlenmistir.

Elma ickurdu ile miicadelede yaygin olarak kullanilan
ilag molekiilleri ile hedef protein arasindaki baglanma
afiniteleri, molekiiler kenetlenme analiziyle
hesaplanmistir. Analiz sonucunda elde edilen afinite
degerleri sirasiyla, CI-1 10,5 kkalmol?, CI-2 10,4
kkal.mol-%,CI-3 10,2 kkal.mol!, CI-4 -10 kkal.mol-1, CI-
5 -9,7 kkal.mol! olarak bulunmustur.

Referans alinan ilaglarin (CI-1, CI-2, CI-3, CI-4, CI-5),

Parametreler R? degeri

hedef proteinin istenilen bolgesinde gerceklesen

R?=0,7035

0.8168
0.8104
0.7170
0.7104
0.7035

- \%
J:}, A
T LogP
. .._. '. L 0)
' X

aminoasit etkilesimleri degerlendirilmistir. Bu
baglamda, CI-1 molekiiliiniin Phe1079, Phel107,
Val1110, Val1120 aminoasitleriyle pi alkil bagi
olusturdugu, ayrica Leu2136 ve Val2204
aminoasitleriyle T-sigma bag etkilesimi

4. Tartisma ve Sonug

Elma ickurdunu kontrol altina almak, dogal ve etkili
insektisitleri gelistirmek icin insektisit 6zelligi
bulunan bitki aktiflerinin molekiiler kenetlenme
metodu ve Kkantitatif yapi-aktivite iliskileri
modellemeleri kullanilarak analizi yapildi. Analizde
kullanilan fizikokimyasal parametreler, aminoasit
etkilesim tablosu ve lineer regresyon grafikleri Tablo
1, Tablo 2, Tablo 3, Tablo 4 te verilmistir. Calisilan
molekiillerin  giinimiizde  kullanilan  insektisit
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gozlemlenmistir. CI-2  molekiliiniin  Phel171,
Trp2195 aminoasitleriyle m-m  bag, I[le2199
aminoasitiyle m alkil bagi, ve Phel1167 aminoasitiyle
en yakin olan m-sigma bag etkilesimleri
belirlenmistir. CI-3 molekiiliiniin Phe1079, Ile1124,
Val2204 aminoasitleriyle m alkil bag etkilesimi tespit
edilmistir. CI-4 molekiiliiniin Phe1079, Phel1107,
Val1110, Val120, Ile1124, Leu2136, Val2204
aminoasitleri ile toplam 7 adet m alkil bag: etkilesimi
saptanmistir. CI-5 molekiili ise hedef bodlgede 6
etkilesime sahiptir: En yakin m-sigma bag etkilesimi
Val1110 aminoasitiyle gozlemlenmistir, ayrica
Phe1079, Phe1107, Phe2140 aminoasitleriyle m-
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bagi olustururken Val1120 ve lle1124
aminoasitleriyle m alkil bag etkilesimi yapmistir.

Calisma sonuglarina dayanarak, baglanma afinite
degeri -10,9 kkal.mol! olan L-7 molekiild, referans
molekiillerle ortak olan Val1110, Val1120, Val2204
aminoasitler ile bag mesafesi daha yakin m alkil bag
etkilesimi gorilmistiir. Bununla birlikte, Trp1076
aminoasiti ile 3,4 A’ luk daha da yakin karbon hidrojen
bag etkilesimi kurmustur. Ozellikle referans ilaclara
kiyasla daha yakin m alkil baglar1 olusturan
camptothecin molekiilii, ayrica Trp1076 aminoasiti ile
olusturdugu yakin karbon hidrojen bagi ile afinitenin
artmasina katki saglamistir.

L-9 molekiili -10,6 kkal.mol! baglanma afinitesiyle
referans molekiillerden daha yiiksek degere sahiptir.
Deltamethrin molekiilii ile kiyaslandiginda Phe1079,
Val1110, Val1120 aminoasitleri etkilesiminin ortak
oldugu, benzer bag tiirleri sahip oldugu, Phe1079 ve
Val1110 aminoasitleriyle daha yakin bag mesafesi,
Val2204 aminoasitiyle daha uzun bag mesafesi
gozlemlenmistir.

Yapilan analizler sonucunda insektisit molekiillerinin
¢ogunlukla Phel079, Phel1107, Vall1110, Val1120,
[le1124, Val2204 aminoasitleri ile m alkil, - ™ bag1 ve
m sigma bag etkilesim yaptigi, m alkil baglarinin
fazlaca gorildigu, insektisitlerin afinite degerlerinin
daha ytksek oldugu goézlemlenmistir. Aday insektisit
molekiillerinin piyasada satilan insektisitlere nazaran
farkli aminoasitlerle farkli bag tiiriinde etkilesiminin

oldugu, giiclii afinite gosterdigi saptanmustir. Insektisit
molekiilleri ile karsilastirma yapildiginda geleneksel
hidrojen baglan ile etkilesimi olan L-12, L-16, L-18
molekiillerinin yanm sira L-1, L-4, L-7, L-9, L-11, L-13,
L-14, L-19 molekillerinin insektisit molekiillerine
benzer ve hatta daha iyi korelasyon sergiledigi
belirlenmistir.

Yapilan calismada lineer regresyon grafiginden elde
edilen sonuglar da analizde kullanilmistir. Lineer
regresyon sonuglarinin oldugu Tablo 4 incelendiginde
en ylksek korelasyonu saglayan hacim ve alan
parametrelerinin R% degerleri sirasiyla 0.8168, 0.8104
olarak bulunmus, istenen korelasyon
304.23<V<578.92, 236.27<A<565.77 araliginda oldugu
tespit edilmistir. Lipofilite parametresinin R?2
degerlerinin 0.7170 oldugu belirlenmis, lipofilik
ozellige sahip ligandlarin log p degerleri -5.74 < log P
<1.23 araliginda degisiklik gostermistir.
Elektronegatiflik ve elektrofilik indeks onemli bir
diger parametrelerdir. Onerilen korelasyon degerleri
241 sw< 4.82, 445 <x< 544 araliginda olan
elektronegatiflik ve elektrofilik indeksin R? degerleri
sirasiyla 0,7104 ve 0,7035 olarak saptanmistir.

Calisma sonucunda, Tablo 5 te 2D yapilann ve
SwissADME haritalar1 gosterilen, iyi korelasyon
saglayan, ila¢ olma potansiyeline sahip L-7, L-9, L-13,
L-14, L-16, L-18, L-19 aday molekiilleri 06ne
¢ikmaktadir. Bu molekiillerin in vivo deneysel olarak
incelenmesi 6nerilmektedir.

Tablo 5: L-7, L-9, L-13, L-14, L-16, L-18, L-19 molekiillerinin 2D yapilar1 ve SwissADME haritalar1

2D Yapilar Swissadme Haritalar1

2D Yapilar Swissadme Haritalari
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LPO

HyCme
FLEX SIZE
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L-16 (Delcosine)
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L-18 (Deoxpodophyllotoxin)

1]

FLEX SIZE
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L-19 (Piperine)
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