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Danisman: Yrd. Dog. Dr. Etem OSMA

Bu calismada, farkli konsantrasyonlarda Tibbi Atik ve Kisisel Bakim Uriinleri’nin (PPCPS)
farkli bugday varyetelerinde antioksidan enzim aktiviteleri tizerindeki etkileri aragtirilmustir.
Arastirmamizda model organizma olarak ti¢ farkli bugday varyetesi (Ahmetaga, Cemre,
Michelangelo) ile giinliik hayatta oldukg¢a fazla tiiketilen Acetaminophen ve Gemfibrozil
olmak tizere iki farkli tibbi ila¢ etken maddesi kullanilmigtir. Bugday yetistirme
uygulamalar1 sirasinda her varyeteye ait 7 g bugday tohumu ayri ayri, perlit ve hayvan
giibresi ile karistirilmis 650 g topraga ekilmis ve tizeri 100 g toprak ile kapatilmigtir. Daha
sonra Acetaminophen ve Gemfibrozil 50 mg, 100 mg ve 250 mg konsantrasyonlarda topraga
uygulanarak 15 giin boyunca belirlenen farkli konsantrasyonlarda bugdaylar tarla
kapasitesine uygun olarak sulanmustir. Bugdaylar 15 giin sonunda hasat edilerek, antioksidan
enzimlerden katalaz, peroksidaz, sliperoksit dismutaz enzim aktivitesi belirlenmistir. Kontrol
ornekleri ile farkli konsantrasyonlarda yetistirilen 6rnekler %95 giiven araliginda istatistiksel
olarak degerlendirilmistir.

Sonug olarak, hem Acetaminophen hem de Gemfibrozil uygulanan 6rneklerde konsantrasyon
artisina bagl olarak biyokimyasal parametrelerde ciddi oranda artis oldugu gézlemlenmistir.
Ayrica yapilan istatistiksel degerlendirmelerde kontrol drnekleri ve farkli konsantrasyonlar
da yetistirilen bugday varyeteleri arasinda anlamli farkliliklar goriilmistiir. Genel olarak
verilere bakildiginda PPCPs uygulanan ii¢ bugday varyetesinde konsantrasyon artigina bagli
olarak enzim aktivitesinin de arttig1 tespit edilmistir

2017, 37 Sayfa
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ABSTRACT

Master Thesis

EFFECTS OF ACETAMINOPHEN and GEMFIBROZIL ON ANTIOXIDANT
ENZYME ACTIVITES IN DIFFERENT WHEAT VARIETIES (Triticum
aestivum L.)

Eda TURKOGLU

Erzincan University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Biology

Supervisor: Asst. Prof. Dr. Etem OSMA

In this study, the effects of different concentrations of Pharmaceuticals and Personal Care
Products (PPCPs) on antioxidant enzyme activities in different wheat varieties were
investigated. In our study, three different wheat varieties (Ahmetaga, Cemre, Michelangelo)
were used as model organisms and two different pharmaceuticals substances.
Acetaminophen and Gemfibrozil widely consumed in daily life were used. During the wheat
growing process, 7 g of wheat seeds of each varieties were individually planted on 650 g of
soil mixed with perlite and animal pest, and covered with 100 g of soil. Acetaminophen and
Gemfibrozil were then applied to the soil at concentrations of 50 mg, 100 mg and 250 mg,
and the wheat was irrigated in accordance with the field capacity at different determined
concentrations for 15 days. Wheat was harvested after 15 days and catalase, peroxidase,
superoxide dismutase enzyme activities were determined from antioxidant enzymes.
Samples grown at different concentrations with control samples were evaluated statistically
at 95% confidence interval. As a result, it was observed that biochemical parameters were
increased seriously due to increase in concentration in both Acetaminophen and Gemfibrozil
treated samples. In addition, statistical evaluations showed significant differences between
control samples and wheat varieties grown at different concentrations. In general, it has been
determined that enzyme activity increases in parallel with the increase in concentration in
the three PPCPs are applied wheat .
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Keywords: Antioxidant, Acetaminophen, Gemfibrozil, Triticum aestivum L.



TESEKKUR

Bu tez ¢alismasi Erzincan Universitesi BAP, FBA-2017-404 nolu proje kapsaminda
calisilmis olup, tez konusunun belirlenmesinde, deneysel ve teorik destegini
esirgemeyen, bilgi ve birikimlerini benimle paylasan, saygideger hocam Sayin Yrd.

Dog. Dr. Etem OSMA’ya sonsuz sayg1 ve tesekkiirlerimi sunarim.

Yiiksek Lisans egitimim silirecinde maddi ve manevi her konuda yanimda olan ve
desteklerini hicbir zaman esirgemeyen canim babam Zeki TURKOGLU na, degerli
annem Melike TURKOGLU’na, nisanlim Gokhan ZIREK’e kardeslerim Omer,
Derya, Seda ve Abdul Kadir TURKOGLU’na sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Eda TURKOGLU

Agustos, 2017



ICINDEKILER

O ZE T ettt ettt ettt et ettt ettt ettt ettt ettt ettt i
A B ST RA CT ..ot e e e e rre e aes i
TESEKKUR ...ttt ettt ettt sttt sttt ettt st es s e ii
(@) 11 D) 23 Q1 51 2) 2 TR iv
SEKILLER LISTEST ....ouiuiieiiiiecceee ettt es sttt es et as st en st vi
SIMGELER VE KISALTMALAR LISTEST ....oooeeeeieeeeeeeeee et eean vii
L B 1 23 1RO 1
2. KAYNAK OZETLERI ....c..ooooooooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee et 7
3. MATERYAL VE YONTEM .....cooiiiiiieeeeeteeeeeee et eres s 10
3.1. KULLANILAN CIHAZLAR.....coi ottt ettt 10
3.2. CALISILAN BUGDAY VARYETELERI.....cciiiiiiiiiiiiiie ettt 10
3.2.1 ARMELAZA ..o 10
A O =1 1 01 11
3.2.3. MIChEIANGEIO ... 12
3.3. CALISMADA KULLANILAN TIBBI ILACLAR ....oooviviiieiiieciceecceeeee e, 12
3.3. 1. ACELAMINOPNEN ... 12
3.3.2. GEMFIBIOZI ... s 13
3.4. LABORATUVAR CALISMALARL......cuttteeiitiieeesiititeeeeeitieeaeesteeeessssneeeesansnnesesssnnseeans 14
3.4.1. Bugday varyetelerinin yetigtirilmesi.........cccocvvvriiniiniiiiciiiicseccee s 14
3.4.2. Peroksidaz enzim aktivitesinin belirlenmesi.........ccccocvveeivicieie e, 17
3.4.3. Katalaz enzim aktivitesinin belirleNmMeSi..........ccovvvevviiiieiiiciieie e, 17
3.4.4. Siiperoksit dismutaz enzim aktivitesinin belirlenmesi............ccccocveenneenn 18
4. ARASTIRMA BULGULARI ..ot 20
4.1. ARASTIRMA BULGULARI c.cccoo i 20
4.1.1. Katalaz enzim aktivitesi Gizerine etkileri.........cccoooveiiiii 20
4.1.2. Siiperoksit Dismutaz enzim aktivitesi tizerine etkileri ...........cccovvvrninnens 22
4.1.3. Peroksidaz enzim aktivitesi Uzerine etkileri ........covveevvreeiiiiieriiiinieeeriieinnns 23
5. SONUC VE TARTISMA .........coiiieiiieeeeeeeeeeeeteeeeee e e es e 25
B. ONERILER ........cooiotoeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt et e et e ee et e en e 30
KAYNAKLAR ...ttt ettt sttt s e e s st s s st e s s st e e s satessebaeessbeeesbeeesreneas 32



o S I SRS
EK-1. Tez Calismasi Siirecinde Yapilan Akademik Calismalar...................
OZGECMIS ..ottt



SEKILLER LISTESI

Sekil 1.1. Tibbi Ilaclarm Sucul Ekosistemlere Muhtemel Tasinma Yollari ............... 3
Sekil 3.2. Cemre Bugday Varyetesi .......ccovveririiiiieiiiieiieiiseeseese e 11
Sekil 3.3. Michelangelo Bugday Varyetesi........cccocvviiiiiiiiieiiiie i 12
Sekil 3.4. Acetamimnophen'in Molekiler Yapist ........ccovveiiiiiiieiiiiinccsee, 13
Sekil 3.5. Gemfibrozil'in Molekller Yapist.....ccccvcviiiiiiiiiiiiiiicciiie e 14

Sekil 3.6. Acetaminophen ve Gemfibrozil Uygulanmis Bugdaylarin 4. Giin Gelisimi

.......................................................................................................................... 15

Sekil 3.7. Acetaminophen ve Gemfibrozil Uygulanmis Bugdaylarin 8. Giin Gelisimi

.......................................................................................................................... 15

Sekil 3.8. Acetaminophen ve Gemfibrozil Uygulanmis Bugdaylarin 14.Giin Gelisimi

Sekil 3.9. Acetaminophen ve Gemfibrozil Uygulanmis Bugdaylarin 14. Giin Sonrast

Hasat1

.......................................................................................................................... 16

Sekil 3.10. Katalaz Aktivitesi Ol¢iimiinde Kullanilan Standart Grafigi (Cigir, 2016)

Sekil

Sekil

Sekil

Sekil

Sekil

Sekil

.......................................................................................................................... 18

4.1. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkl
Konsantrasyonlarda Acetaminophen Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde
Olusan Katalaz (CAT) Enzim Aktivitesi Degisimleri.........cccoocvvcviriniinnennnnnn 21

4.2. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkl
Konsantrasyonlarda Gemfibrozil Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde
Meydana Gelen Katalaz Enzim Aktivitesi Degigimleri ..........cccocevieiiincnnnn, 21

4.3. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkli
Konsantrasyonlarda Acetaminophen Uygulanmasi Sonucu Varyelerde ki
Stiperoksit Dismiitaz (SOD) Enzim Aktivitesi Degisimleri...........ccocceevneeen. 22

4.4. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkl
Konsantrasyonlarda  Gemfibrozil Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde
Meydana Gelen Siiperoksit Dismiitaz (SOD) Enzim Aktivitesi Degisimleri 23

4.5. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkl
Konsantrasyonlarda Acetaminophen Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde
Olusan Peroksidaz (POD) Enzim Aktivitesi Degisimleri ...........ccccoovvvvennnnnn 24

4.6. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkl
Konsantrasyonlarda  Gemfibrozil Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde
Meydana Gelen Peroksidaz (POD) Enzim Aktivitesi Degisimleri ............... 24

Vi


file:///C:/Users/pc1/Desktop/tez%20bitti.docx%23_Toc490748765

SIMGELER ve KISALTMALAR LISTESI

Simgeler:

CO, Karbondioksit
Cm Santimetre

g Gram

H,O Su

H.0, Hidrojenperoksit
kg Kilogram

m Metre

uL Mikrolitre

uM Mikromolar

mL Mililitre

mmol Minimol

mM Minimolar

M Molarite

Mn Mangan

0O, Oksijen

pH Power of Hydrogen
C Santigrat Derece

% Yiizde

Vii



Kisaltmalar

AOS Antioksidanlar

CAT Katalaz

EDTA Etilendiamin tetra asetik asit

EU Enzim {initesi

FDA Amerikan Gida ve Ila¢ Dairesi

NBT Nitro blue tetra zoliumun

POD Peroksidaz

PPCPs Tibbi ilaglar ve Kisisel Bakim Uriinleri
ROT Reaktif Oksijen Tiirleri

SOD Stiperoksit Dismutaz

viii



1. GIRIS

Diinya niifusu giin gegtikge artmaktadir. Bununla beraber hizla gelisen endiistri
faaliyetleri, giinliik yasami biiyiik olglide etkileyerek ihtiyaglarin ve buna bagli olarak
tilketimin artmasima yol agmistir. Endiistrinin gelistigi bolgelerde yerlesim alanlarinin
sayis1 hizla artmaktadir (Dokmeci, 2009). Uretim ve tiiketimin fazla oranda oldugu
endiistri kuruluslarindan, kurumlardan ve konutlardan kaynaklanan atiklarin olusmasi
kag¢inilmazdir (Daughton, 2003). Yeni teknolojiler, bireysel ve toplumsal yasama
kazandirdig1 kolayliklarin yaninda, ekosistem agisindan biiyiik sorunlar1 beraberinde
meydana getirmektedir. Atiklarin oranmi giin gegtikce artmakta ve tehlikeli boyutlara
ulagsmaktadir (Kantarci, 1995). Bunun dogrultusunda kiiresel olarak cevre kirliligi
onemli oranlarda artis gostermeye devam etmektedir. Diinyamizi ciddi bir sorun teskil
eden gelecege dogru siiriikleyen bu problem, son yillarda bilim insanlarmin bu konuyu

daha fazla arastirarak degerlendirme yapmasina neden olmustur (Gressitt, 2006).

Atiklar, fiziki yapilarina gére; kati, sivi ve gaz atiklar olarak siiflara ayirilabilir. Uretim
tesislerinden olusan atik sular, ¢esitli endiistri kuruluslari, hastaneler ve evlerin
kanalizasyon sular1 sivi atiklar; bunun disindaki atiklar ise kat1 ve gaz atiklar olarak
tanimlanabilir (Akman vd., 1999). Atiklarin bir kismi dogal ortamda kisa siirede
parcalanarak zararsiz hale doniisebilirken, bazi organik yapidaki maddeler ve agir
metaller ise, yapilarii koruyarak bozulmadan yillarca kalabilmektedir. Bu durum insan
saglig1 ve ekosistem lizerinde zararli etkilerini siirekli olarak devam ettirmelerine neden
olmaktadir (Daughton, 2008).

Cevrede daha onceleri ¢ok fazla dikkat ¢ekmeyen ve tespit edilemeyen kimyasal
kirleticilerin olusturacagi tehlikeler, yakin zamanlarda bilim insanlarinm ilgisini
¢ekmeye baslamistir. PPCPs (Pharmaceuticals and Personal Care Products) yani Tibbi
Ilaglar ve Kisisel Bakim Uriinlerinden olusan atiklarin ¢evre iizerinde ki etkileri son 20

yilda yeni teknolojilerin gelismesi ile birlikte arastirilmaya baslanmistir (Pedersen vd.,
2005).

Tibbi ilag ve Kisisel Bakim Uriinleri antropojenik kokenli kimyasal maddelerdir

(Daughton ve Ternes, 1999). Bu maddeler genellikle ylizey sular1 ve yeralt1 sularinda



bulunur (Barnes vd., 2008). Tibbi ila¢ ve Kisisel Bakim Uriinleri’nin bir¢ok sebze ve
tahil gibi fazlaca tiiketilen gida iiriinlerine bilingsiz olarak kontamine olmasi sagligini

tehlikeye siiriikleyebilecegini ortaya koymaktadir (Briggs vd., 1982).

PPCPs’ler ¢esitli yollarla toprakta yetisen mahsul bitkilerine ulasir ve boylece bitkilerde
birikerek gida zincirine katilirlar. Kirlenmis bitkilerin tiiketimi hem insan hem de bu
bitkilerden faydalanan diger canlilarin biinyelerine niifuz ederek birikmektedir (Zohair

vd., 2006; Zhang vd., 2007; Sridhara vd., 2007).

Ilag ve kisisel bakim iiriinleri (PPCPs’ler) ¢ok sayida kimyasal siniflar1 icerir. Ilag temel
olarak insan ve hayvan hastaliklarin1 6nlemek veya tedavi etmek igin tiiketilirken,
kisisel bakim {iriinleri glinlik yasam kalitesini arttirmak amact ile kullanilir. Kisisel
bakim {iriinleri nemlendiriciler, rujlar, sampuanlar, sa¢ boyalari, deodorantlar ve dis
macunu gibi trilinleri igerir. PPCPs'ler genellikle atildiktan ve kullanimdan sonra
kanalizasyon sistemine salinirlar. Ardindan, kanalizasyon atiklar1 sulama igin
kullanildiginda ya da kanalizasyon ¢camuru tarim arazisine giibre olarak uygulandiginda,
bilesikler yiizey sularina salinabilir veya karasal sistemlere girebilir (Kinney vd., 2006;
Ternes vd., 2003). Veterinerlik ilaglari, dogrudan mera hayvanlarmin tedavisinden
cevreye salinir veya hayvancilik tesislerinden saglanan gilibre uygulamasi sirasinda

dolayl1 olarak ¢evreye de salinabilmektedir (Boxall vd., 2002; Fisher vd., 2003).

Tibbi ve kisisel atiklarin temel kaynagimi saglik kuruluslari, laboratuvarlar, veteriner
Klinikleri, kanalizasyonlar, ilag tireten kuruluslar, gida sirketleri, endiistriyel faaliyetler
vb. olusturmaktadir. ilag etken maddelerinin ekosisteme girisi bircok yol ile
olabilmektedir. Insan, bitki ve hayvanlardan baslayan bu dongii ila¢ etken maddelerinin
topraga, yeralt1 sularina, atik sulara ve ciddi sekilde aritim yapilmadigi durumda igme
sularimiza kadar ulasabilmektedir. (Musolff vd., 2009 ; Gottschall vd., 2011).
Guniimiizde ila¢ kullanimi siirekli olarak artmakta ve bu artis ile birlikte kullanilan
ilaglarin ekosisteme bulagma olasilig1 her gegen giin fazlalagsmaktadir (Topal vd., 2003;
Ternes, 1998).

Giliniimiizde kullanimi gittikge artan ilag ve kisisel bakim iiriinlerinin (PPCPs) sadece
insanlarin kullanmis oldugu ilaglar degil, bunlarin yaninda tarimsal faaliyetlerde

kullanilan ilaglar, bocek ilaglari, giibreler ve benzeri maddeler topraga sizarak yeralti



sular1 ve igme sularina karisabilmekte ve ciddi 6lgiide kirlilige sebep olabilmektedir.
Giliniimiizde kullanilan ¢ok sayida tibbi ilaglar ve kozmetik iriinleri atik su aritma
tesislerinde farklt kimyasal yapilarindan dolay1 istenilen sekilde aritilamamaktadir
(Hebereer, 2002; Gracia-Lor vd., 2012, Wu vd., 2013). Bugiine kadar yapilan
caligmalara bakildiginda daha ¢ok PPCPs’ lerin bitkiler ve sularda ki konsantrasyonlari

tespit edilmeye ¢alisilmistir (Bkz. Sekil 1.1).

Insanlar Icin Kullanilan Eitldler ve Hayvanlar Icin
Ilaclar Kullamnlan Ilaclar
Hastane Atiklan Evsel Anklar Kigisel Atklar [  Adklar |
| Armalmamig Atk Sular | | Tag Atdkdan | | Gritbreler |
l__ _____ » | Anmmasen Srae ank Sular | A e -
| Y — | . Armnlmarms Atklar
| Toplama Atklar |
= Toprak
| Yiizey Suyu i’:-':---"'" ____ T J; /
1—__,______*

| e |\ S~

| Bitkisel ilac Anlklan | Igme Suyu

Sekil 1.1. Tibbi Ilaglarm Sucul Ekosistemlere Muhtemel Tasinma Yollar1 (Cigir, 2016;
Heberer vd., 2002).

llaglar 6ncelikle insanlar tarafindan biinyeye almir sonra viicuttan atilir ve atiksu ile
uzaklastirillir. Bu nedenle atiksu sebekesi, insan ilaglarinin tiiketilmesi ile beraber
kullanilmamis ilaglarin ¢evreye atilmasindan sonraki ana yoldur. Hastane atiksulari,
imalat atiksular1 ve sizint1 sular1 ciddi oranlarda ila¢ kalintis1 bulundurabilirler. Atiksu
Arntma Tesislerinde tamamen aritilamayan ilaglar, atik su icinde desarj edilerek
nehirlerin, gollerin yer alt1 sularinin ve hatta igme sularinin kirlenmesine sebep olurlar.

Atik camur, tarim sahalarma atildiginda topragin kirlenmesi ve drenaj sonucu yiizeysel




sulara ulagsmasi miimkiindiir. Ayrica veteriner ilaglar1 sucul sistemlere, tarlalara giibre
uygulamasi ve balik ciftliklerindeki direkt uygulama ile girebilmektedir (Holm vd.,
1995).

Ilaglarm {iretim asamasinda kullanilan birtakim kimyasallarin atik olarak cevreyle
bulustuklarinda meydana gelebilecek zararli etkilerinin arastirilip degerlendirilmesi, bu
maddelerin yeriistii ve yeralt1 su kaynaklarina gegen miktarlarinin takip edilmesi yakin
gelecekte ortaya ¢ikacak ciddi problemlerin Onlenmesi agisindan oOncelik verilmesi

gereken konulardan biridir (Larsson vd., 2007).

Tibbi ilag etken maddeleri ekosistemde bircok canli iizerinde etkili olabilmektedir.
Bitkiler, serbest radikallerin olusumu ve bunlarin meydana getirdigi hasar1 dnlemek igin
bircok savunma mekanizmasina sahiptir. Bu mekanizmalar “antioksidan Savunma
sistemleri” veya kisaca “antioksidanlar” olarak bilinirler. Antioksidanlar viicutta cesitli
etkenlerle ortaya ¢ikan zararli maddeleri yani serbest radikalleri viicuda zararsiz hale
getiren maddelerdir. Antioksidanlar; enzimatik olmayan antioksidanlar (C vitamini, E
vitamini, karotenoidler gibi), antioksidan enzimler (siiperoksit dismutaz, Kkatalaz,

peroksidaz gibi) olarak siniflandirilabilmektedir.

Katalaz enzimi (H,0, : H,0, oxidoreductase E.C.1.11.1.6 ). Dogada ozellikle
bitkilerde bolca bulunan katalaz enzimi H,0,’yi indirgeyen veya pargalayan,

periksizomlarin ise yapisal bir bileseni olan oksidaz enzimlerinden biridir (Higashi vd.,

1974; Halliwel vd., 1990).

Katalazin temel fonksiyonu, molekiiler oksijen varliginda metabolizmanin bazi
bolgelerinde sentezlenen, hidrojen peroksitin hiicre membranlarinda olusturabilecegi
geri doniisimii olmayan hasarlar1 engellemektedir (Keha ve Kiifrevioglu, 1997). Bunun
nedeni hidrojen peroksitin, singlet oksijen ve hidroksil radikalinin potansiyel kaynagi
olmasidir (Huang vd., 1983).

Katalaz, oksijene maruz kalan ve hemen hemen biitiin canlilarda bulunan, koruyucu bir
enzimdir. Hidrojen peroksiti su ve oksijene ayirir ve bdylece hidrojen peroksitin
hiicresel Dbilesiklere zarar vermesini engeller. Hidrojen peroksit, katalaz tarafindan

parcalanmazsa ¢ok tehlikeli bir serbest radikal olan hidroksil radikalinin dnciilii olarak



davranarak hiicrelerde kalict hasarlara sebep olur. Katalaz enzimi, hidrojen peroksiti
hem elektron alici hemde elektron verici substrat olarak kullanmaktadir (Jones ve
Masters 1976; Robertson, 2004). Bir¢ok canli ortamda peroksidaz aktivitesi olarak
katalaz tercih edilmektedir. Temel fonksiyonu oksidazlar tarafindan ortaya ¢ikan

hidrojen peroksiti katalize ederek ortamdan kaldirmaktir.

Tiim hiicre tiplerinde degisik konsantrasyonlarda bulunan, 6zellikle peroksizomlarda
lokalize dort alt birimden olusan enzimdir; kendi subustratina olan ilgisi az ve 1s18a
kars1 duyarlidir. H, 0, nin yikilmasini saglar. H,0, ‘ nin olusum hizinin yiiksek oldugu

durumlarda indirgeyici aktivite gosterir (Murray vd., 1996).

2H,0, — ", 2H,0 +0,

Stiperoksit Dismutaz (SOD) (EC 1.15.1.1) siiperoksit anyon radikallerinin
dismutasyonunu molekiiler oksijen ve hidrojen peroksite katalize eden enzimdir. SOD
enzimi oksijeni metabolize eden tiim hiicrelerde bulunur. SOD’nin fonksiyonu oksijenli
solunum yapan organizmalar siiperoksitin zararli etkisine karst korumaktir. Siiperoksit
radikallerinin, Hidrojenperoksit ve oksijene hizlica dismutasyonunu Katalize eder. SOD
katalitik aktivitesi ¢ok yiiksek olan bir enzimdir (Fridovich, 1973; Lavelle vd., 1973,;
Petkau vd., 1975; Sheng vd., 2004).

stperoksit dismutaz

205 + 2H H,0, + 0,

Peroksidaz, meyve ve sebzelerde yaygin olarak bulunan bir enzimdir. Hiicreyi hidrojen
peroksitin sebep oldugu oksidatif stresten korur. Bitki gelismesinde 6nemli rollere
sahiptir. Meyve ve sebzelerin islenmesi sirasinda rengin bozulmasi, lezzetin degismesi,
beslenme degerinin azalmasi gibi olumsuzluklara neden olmaktadir (Wakamatsu ve
Takahama, 1993). Peroksidazlar bir Hidrojen donorii varliginda peroksitleri pargalarlar.
Temel substratt H,0, ‘dir. Metil veya etil hidrojen peroksitler de substrat olarak
kullanilabilir. Askorbat, fenoller ve aminler hidrojen dondrii olarak gorev

yapmaktadirlar (Agostini vd., 1997).

peroksidaz
Donor + 2H,0, ———  Okside olmus donor + H,O



Bugiine kadar yapilan ¢aligmalara bakildiginda daha ¢ok PPCPs’ lerin sularda ve
bitkilerdeki konsantrasyonlar1 tespit edilmeye ¢alisilmistir. Arastirma konumuz yapilan
caligmalardan farkli olarak PPCPs’ lerin {ilkemizde yetisen Ahmetaga, Cemre ve
Michelangelo bugday varyetelerinde olusturabilecegi antioksidan (SOD, CAT, POD)

enzim aktiviteleri tzerindeki etkilerini belirlemektir.

Gilinlimiizde, insanlar tarafindan ¢ok sayida ilag ve kisisel bakim iiriinii kullanilmaktadir
ve kullanim her gegen giin artmaktadir (Kolpin vd., 2002). Ulkemizde de ilag ve kisisel
bakim iiriinlerinin tiilketimi ciddi sekilde artis gdstermistir. insanlar ve diger canlilar
tarafindan kullanilan sulara birgok ila¢ atiginin karigabilecegi disiiniildiiglinde, bu
konuda yapilacak calismalar ve aragtirmalar daha fazla 6nem kazanmaktadir. Bu
nedenle PPCPs’lerin olusturabilecegi antioksidan enzimler iizerindeki etkileri
arastirilarak ekosistemin ve yasadigimiz gezegenin gelecegini korumak, insan sagliginin
diistiigli tehlikenin oniinii kapatmak ve onlem alinmasinin gerekliliginin bir nebze de

olsa kanitlanmasini saglamaktir.

Calismamizin amaclari:

¢ Farkli konsantrasyonlarda topraga uygulanan PPCPs’lerin (Acetaminophen ve
Gemfibrozil) farkli bugday varyetelerinde antioksidan enzim aktiviteleri
tizerindeki etkilerini belirlemek.

¢ Kontrol uygulamalar1 ile PPCPs’lerin farkli konsantrasyonlarinda yetistirilen
bugday varyetelerinden elde edilen enzim verilerini istatistiksel olarak
degerlendirmek.

¢ Farkli bugday varyetelerinin, kimyasal maddelere karsi dayanikliliklar1 hakkinda
fikir sahibi olmak.

¢ PPCPs’lerin ekosistem tizerinde ki olumsuz etkilerini arastirarak bu maddeler
hakkinda bilin¢ kazandirilmasina yardime1 olmak.

++ Bu konu hakkinda ileride yapilacak olan ¢alismalara veri kaynagi olusturmak



2. KAYNAK OZETLERI

Kong vd. (2007), tedavide kullanilan veteriner ilaglar1 dahil birgok ilacin viicutta bir
siire bulunduktan sonra vucuttan disar1 atildig bilgisine dayanarak bir takim ¢alismalar
yapmiglardir. Atik maddelerin ¢evre ile bulustuktan sonra bitkilere ne kadarlik bir
kisminin gegerek biriktigini belirlemeye calismiglardir. Calismalarinda oksitetrasiklin
etken maddesinin farkli konsantrasyonlarini denemis ve bitkilerin oksitetrasiklin etken

maddesini biiyiik 6l¢iide absorbe ettigini gézlemlemislerdir.

Jing vd. (2009), Parasetemol’ iin Triticum aestivum L. (ekmeklik bugday) ‘nin tohum
¢imlenmesi ve fide gelisimi iizerinde ekotoksikolojik etkilerini arastirmislardir.
Yaptiklart ¢alisma sonucunda Parestemol’iin konsantrasyon artisina bagli olarak bitkide
Ki birikiminin arttigi gézlemlemis ve bugday tohumu ve gelisiminin Parasetemol

konsantrasyon artis1 ile 6nemli dlglide diistiigiinii tespit etmislerdir.

Gottschall vd. (2011), Biyosolidlerin ve Kisisel Bakim Uriinlerini susuz bir sahaya
uygulamis ve yer alti suyu drenaji ve bugday tohumunda etkisini arastirmislardir.
Arastirmalar1 sonucunda PPCPs’ lerin toprag: ciddi derecede kirlettigi ve etkisinin uzun

zaman ortadan kalkmadig1 sonucuna ulagsmiglardir.

Alison vd. (2012), Tibbi Ilaglar ve Kisisel Bakim Uriinlerinin bitkiler tarafindan alimin
arastirmiglardir. Bunun i¢in Karbamazepin, Difenhidramin ve Triklorokarbon kimyasal
maddelerinin farkli konsatrasyonlarda ki etkilerini 5 farkli sebze (biber, domates, marul,
turp ve lahana) iizerinde denemislerdir. Yapilan analizler sonrast bu maddelerin
konsantrasyon artisina bagli olarak bitki biinyesinde birikiminin arttigini tespit

etmislerdir.

Sabourin vd. (2012), Yapmis olduklar1 ¢alismada ilag ve Kisisel Bakim Uriinlerinin
kalinti miktarlarin1 arastirmiglardir. Dort farkli sebze (misir, domates, havug, patates)
tiirlinde uygulama yapmislar ve ¢alismalarinda ¢evre ve insan sagligi acisindan bu ilag
kalintilarinin ¢ok miktarda fazlalagtigin1 ve bu kalintilarin azaltilabilmesi i¢in nelerin

yapilmasi gerektigini arastirmislardir.

Dodgen vd. (2013), Cinde yaptiklar1 ¢aligmada Diinya’ nin her iilkesinde en temel besin

kaynalarindan biri olan T. aestivum (ekmeklik bugday) iizerine kisisel bakim iiriinlerinin



etkileri arastirilmis ve konsatrasyon arttik¢a bitkinin daha fazla etkilendigi sonucuna

ulagmiglardir.

Dodgen vd. (2013), iki yaprakli sebzeler olan Lahana ve Marulda; Bisfenol A,
Diklofenak Sodyum, Naproksen ve Nonylphenol olmak iizere farkli kimyasal
uygulamis ve bunlarin bu iki bitkide birikimini ve alimin1 arastirmustir. iki bitkide de bu
maddelerin birikimine rastlamis ve koklerde ki birikimin yaprak ve govdeden daha fazla
oldugu sonucuna ulagsmislardir. Bu arastirmada uygulanan PPCPs’lerin miktar1 arttikca
birikim oranininda arttigi ve bitkilerin gelisiminde etkisinin ciddi boyutta olumsuz

oldugunu analiz etmislerdir.

Weilin vd. (2015), Yonca ve Bugday bitkisinin topraktan Raktopamin alimini
arastirmiglardir. Raktopamin’in farkli konsantrasyonlarinin Yonca ve Bugday
bitkilerinin alim miktarin1 kontrol grubuyla kiyaslamis ve Onemli farklar elde
etmiglerdir. Fazla konsantrasyonda ki toprakta bitkilerin Raktopamin aliminin ve
birikiminin daha yiiksek oldugu gozlemlemislerdir. Yoncada artan miktarin hayvan

yemlerinde biiyiik bir sorun olabilecegi kanisina varmislardir.

Wu vd. (2013), Yaptiklar1 ¢alisma ile PPCPs'leri bitki metabolizmasini arastirmak igin
havug hiicre kiiltiirlerine uygulayarak arastirma yapmislardir. Triklosan, Naproksen,
Diklofenak, Ibuprofen, Gemfibrozil, Sulfametoksazol ve Atorvastatin olmak {izere 7
ilag etken maddesini havug¢ kiiltiirlerine uygulamiglardir. Bu ¢alisma ile bitki hiicre
kiiltiirlerinin ~ baslangicta, bitkilerdeki PPCPs'lerin  potansiyel —metabolitlerini
kesfetmesinin yani sira, ¢esitli PPCPs'lerin veya diger ¢ikan kirleticilerin metabolizma
potansiyellerini hizli bir sekilde taramak i¢in yararli bir ara¢ olabileceginin gostergesi

oldugunu tespit etmislerdir.

Kummerova vd. (2016), yaptiklar1 calismada Diklofenak ve Parasetemol’{in muhtemel
ekolojik riskini Su Mercimegi bitkisini model olarak arastirmiglardir. Diklofenak ve
Parasetemol etken maddelerini farkli konsantrasyonlarda su mercimegi bitkisine
uygulamislardir. Deney sonunda Peroksidaz aktivitelerine bakmis ve konsantrasyon
miktar1 arttikca bitkinin plazma zar biitiinliigliniin bozuldugu, bitkinin gelisiminde

gerilemeler oldugunu ve klorofil yapisinin bozuldugunu tespit etmislerdir.


http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0269749115302645

Cordy vd. (2017), Klofibrinik asit, Karbamazepin, Diclofenac ve Ibuprofen ilaglarinin
farkl1 konsantrasyonlarin1 taksonomik simiflardan suda yasayan organizmalara karsi
olan ekotoksikolojik potansiyelini degerlendirmek igin, su piresi, yesil algve su
mercimegi kullanarak arastirma yapmuslardir. Su piresi, yesil algve su
mercimeginin ortalama biiyime hizinin inhibisyonunu aragtirmiglardir. Test edilen
farmasotiklerin  Olgiilen toksisitesi, maddelerin su ortamindaki akut etkisinin az

miktarda da olsa var oldugunu ortaya koymustur.



3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Kullamilan Cihazlar

Sogutmal1 santrifiij

Spektrofotometre

pH metre

Hassas terazi

Buzdolabi

Derin dondurucu (-30 °C)
Otomatik pipetler
Manyetik karistiric

Sicak su banyosu

3.2. Cahsilan Bugday Varyeteleri

3.2.1. Ahmetaga

: H-2050 R

: Perkin ElImer Lambda 35 UV/VIS, Genesys 20
: Hanna pH metre

1 Axis

: Argelik

: Hotpoint Ariston UPS 1711(TK)HA

: Socorex

: Wise Stir MSH-20A

: Mrc WBT-200

Ahmetaga bugday varyetesi beyaz basakli, kil¢ikli, kirmizi ve sert danelidir. Boyu 90-

100 cm'dir. Yatmaya ve kisa dayanikli, kurakliga hassastir. Yaprak ve cicek

hastaliklarina orta dayanikli, dane dokmez, hasat ve harmani kolaydir (Bkz. Sekil.3.1).

Kok hastaliklarina orta dayaniklidir. (Anonim, 2017a).
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Sekil 3.1. Ahmetaga Bugday Varyetesi (Anonim, 2017a)
3.2.2. Cemre

Cemre bugday varyetesi bitki boyu orta, yapraklar tliysiiz, genis ve uzun yapilidir..
Yatmaya kars1 dayaniklidir. Basak yapisi uzun ve beyaz renkli, kilgikli ve sekli gittikge
incelen bir yapiya sahip olup, basak yogunlugu orta derecede siktir (Bkz. Sekil.3.2).
Basakta mumsuluk yoktur. Dane rengi beyaz, yari sert ve bin dane agirligi 26-38 (g)

arasindadir. Sar1 pasa ve kok ¢iirtikliigiine kars1 toleranslidir (Anonim, 2017b).

Sekil 3.2. Cemre Bugday Varyetesi (Anonim, 2017b)

11



3.2.3. Michelangelo

Michelangelo ekmeklik bir bugday cesitidir (Bkz. Sekil.3.3). Basaklar1 kilgikli ve
beyaz, harman olma kabiliyeti iyidir. Dane rengi kirmizi, dane yapisi yari serttir.

Michelangelo bilhassa protein degerinin yiiksekligi ile 6n plana ¢ikmaktadir. Saglam

sap yapisina sahiptir. Yatmaz, sulanan alanlarda performansi yiiksektir (Anonim,

2017¢).

29 n 787 %9 '. ( »% , 4 273 | \x\ TR

Sekil 2.3. Michelangelo Bugday Varyetesi (Anonim, 2017c)

3.3. Calismada Kullanilan Tibbi ilaclar
3.3.1. Acetaminophen

Acetaminophen diger bir adi ile Parasetamol ilk kez 1955 yilinda ‘Tylenol’ ad: altinda
Amerika Birlesik Devletlerinde, Ingiltere’de ise 1956 yilinda ‘Panadol’ ticari ad1 ile agr1
ve ates giderici olarak piyasaya siiriildii. Cocuklar i¢in hazirlanan formu ‘Panadol elixir’
1958' de kullanima girdi. Sonraki yillarda az yan etkisi olan bir analjezik olarak biiyiik
popiilarite kazandi. Tablet, surup, ¢ozelti, rektal supozituvar gibi degisik farmasotik
dozaj formlar1 mevcuttur. Parasetamol (acetaminophen), giinliik pratikte giivenli oldugu
diisiiniilen, agr1 ve ates kontroliinde sik kullanilan ilaglardandir (Bkz. Sekil 3.4).
Parasetamol benzeri diger ilaglardan farkli olarak , hipotalamus ve omurilik gibi
peroksitlerden fakir ortamda, prostaglandin sentezini inhibe ederek antipiretik ve

analjezik ozellik gosterir (Ozaltin, 2015).
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Kimyasal ozellikleri

Isim : Acetaminophen

Kimyasal Isim: N-(4-hidroksifenil) asetamid veya 4’-Hidroksiasetanilid
Molekiiler Agirlik : 151,17 g/mol

Kimyasal Yap1 :

H
N CHs

b

O
HO

Sekil 3.4. Acetamimnophen'in Molekiiler Yapisi (Anonim, 2017d)

3.3.2. Gemfibrozil

Gemfibrozil, Amerikan Gida ve Ilag Dairesi (FDA) tarafindan 1982 yilinda verilen onay
ile lipid diizenleyici ilag olarak hiperkolesterolemi ve hipertrigliserideminin tedavisinde
etkin bir sekilde kullanilmaktadir (Bkz. Sekil 3.5). Gemfibrozil lipid diizenleyici bir
ajandir. Gemfibrozil ile yapilan iki klinik deney sonucu, Gemfibrozil’in, koroner kalp
hastaliginin kontrolii icin tedavi edici etkisi olan onemli bir ajan oldugu kabul
gormiistiir (Cigir, 2016). Gemfibrozil hipolipidemik etkisini, iyi huylu kolesterol
konsantrasyonunu yiikseltip, kotii huylu kolesterol ve trigliserid konsantrasyonunu
diistirerek gosterir. Gemfibrozil’in, kolesteroliin karacigerden uzaklastirilmasi, iyi huylu
kolesterol seviyesini yiikseltme, kolesteroliin digki ile atilimini hizlandirma, yeni
uretilen trigliseridlere uzun zincirli yag asidi eklenmesini azaltma ve karacigerde

kolesteroliin devrini hizlandirma gibi etkileri belirtilmistir (Holden vd., 1999).
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Kimyasal ozellikleri

Isim : Gemfibrozil

Kimyasal Isim: 5-(2,5-dimethylphenoxy)-2,2-dimethylpentanoic acid
Molekiiler Agirlik : 250,35 g/mol

Kimyasal Yap1 :

CH, CH,
OCH,CH,CH,— | — COOH

CH4
CH,
Sekil 3.5. Gemfibrozil'in Molekiiler Yapisi (Cigir, 2016; Temugin, 2012).

3.4. Laboratuvar Cahsmalari
3.4.1. Bugday varyetelerinin yetistirilmesi

Gemfibrozil ve Acetaminophen’in farkli konsantrasyonlarinda (50, 100, 250 mg)
Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo bugday varyeteleri yetistirilmek icin; 650 g hayvan
giibresi ile karistirilmig topragin {istiine 7 g bugday varyetelerinden ayr1 ayr1 ekilmistir.
Uzeri 150 g toprakla kapatilip 250 mL su uygulamasi yapilarak saksilara ekim
yapilmistir. Tarla kapasitesi giinliik Olctlilerek farkli konsantrasyonlarda hazirlanmig
¢ozeltiler ile tohumlarin sulamasi yapilmis olup yetistirilen bugdaylar 15. giin hasat

edilmistir.
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Sekil 3.6. Acetaminophen ve Gemfibrozil Uygulanmis Bugdaylarin 4. Giin Geligimi

Sekil 3.7. Acetaminophen ve Gemfibrozil Uygulanmis Bugdaylarin 8. Giin Geligimi

15
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Sekil 3.8. Acetaminophen ve Gemfibrozil Uygulanmis Bugdaylarin 14.Giin Gelisimi

Sekil 3.9. Acetaminophen ve Gemfibrozil Uygulanmis Bugdaylarin 15. Giin Hasat1

Bugdaylarin hasadi yapildiktan sonra biyokimyasal ve fizyolojik arastirma yapabilmek
igin yeteri kadar 6rnek alinip, oérnekler fizyolojik ve antioksidan enzimlere gosterdigi
etkinin arastirmasinin yapilabilmesi i¢in buzdolabinda saklanmistir. Yetistirme islemleri
asamasinda bitkilerimizin ihtiyag duydugu sicaklik istegi 5-10 °C’ ye nem oram istegi
ise % 60’ a gore ayarlanmis olup bugday varyeteleri ¢cimlendikten sonra ortam sicakligi
10-15 °C olarak ayarlanmistir (Turk vd., 2014).

16



3.4.2. Peroksidaz enzim aktivitesinin belirlenmesi

Peroksidaz (POD) aktivite tayini, guaikol ve H,O,’nin substrat oldugu reaksiyonun
irlinli olan renkli bilesigin meydana getirdigi absorbans artisinin 470 nm’de izlenmesi

esasina dayanmaktadir (Angelini ve Federico, 1989).

Numunemizin aktivite 6l¢iimii i¢in spektrofotometre kiivetine; 100 mL 0,1 M, NaH,PO4
(pH: 5,5) ve 5 mM guaikol igeren substrat ¢ozeltisinden 3 mL konulmus olup, {izerine
2,5 uL enzim ekstrakti ilave edilmistir. 470 nm’deki Spektrofotometrede 5 dakika
boyunca absorbans artist 1 dakika araliklarla kaydedilmistir. Absorbansin dogrusal
olarak arttig1 kistmdaki absorbans artisinin 1 dakikaya oranlamasi yapilmistir. 25 °C’de
1 dakikada, absorbansi 0,01 artiran enzim miktar1 1 enzim iinitesi olarak kabul
edilmistir. Sonuglar g doku basina diisen enzim tinitesi (EU/g doku) olarak sunulmustur

(Cigir, 2016).

3.4.3. Katalaz enzim aktivitesinin belirlenmesi

Katalazin (CAT) aktivite tayini i¢in kullanilan yontem, Havir ve Mchale’nin (1987)
dayandirarak uyguladigi bir yontem olup, absorbans azalmasinin 240 nm’de izlenmesi

esasina dayanmaktadir.

Oncelikle, reaksiyonda azalan hidrojen peroksit miktarin1 belirlemede kullanilacak olan
H,0; standart grafigi hazirlanmistir. Bu dogrultuda, 5 mM H,0; ¢ozeltisinden 3 mL'lik
spektrofotometre tiipiine sirasiyla; 0,15, 0,3, 0,45, 0,6, 0,75, 0,9, 1,05, 1,2, 1,35 ve 1,5
mL konulmustur. Tiipiin hacmi saf su ile 1.5 mL'ye tamamlanip her tiipe 1.47 mL,
1035 mM KH,PO, olacak sekilde 30 upL de su ilave edilmistir. Kiivet
spektrofotometreye yerlestirilip 240 nm’de absorbans azaligi, 3 dakika boyunca 15
saniye araliklarla kore karsi okunmustur. Absorbans degerlerine karsilik gelen pM

H,0; degerleri kullanarak standart grafik elde edilmistir (Bkz. Sekil 3.6).
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0.1 + n

0,08 13

0,06

0.04 A

Absorbans (240 nm)

0,02 ' 5

0 0,75 1.5 2,25 3 3,75 4.5 5,25 6 6,75 7.5

Hidrojen peroksit (H,0O,) miktar: (mmol)

Sekil 3.10. Katalaz Aktivitesi Ol¢iimiinde Kullanilan Standart Grafigi (Cigir, 2016)

Bitki orneklerinden elde edilen ekstraksiyon ¢ozeltisindeki katalaz aktivitelerinin
belirlenebilmesi i¢cin 5 mM H;0, c¢ozeltisi kullanmilmistir. Aktivite Olgiimii i¢in
hazirlanan 103,5 mM KH,;PO,4 tamponu ve 40 mM*‘ hik H,O, substrat c¢ozeltisi
karistirtlip 3 mL quartz kiivetine konulduktan sonra, 20 pL enzim ekstrakti ilave
edilmistir. Kiivet spektrofotometreye yerlestirildikten sonra 240 nm’de 3 dakika
boyunca 1 dakika araliklarla kdre kars1 absorbans1 okunmustur. Olgiimlerde absorbansin
dogrusal olarak azaldig: araliktan dakika basina absorbans azalmasi hesaplanmis olup,
bu ortalama absorbans degerleri, standart grafik yardimiyla pumol cinsinden H,O,
miktarma doniistiiriilmiistiir. 25 °C’de, 1 dakika icinde, absorbansi 1 pmol azaltan enzim
miktart 1 enzim {nitesi olarak kabul edilip sonuglar g doku basina diisen enzim tnitesi

(EU/g doku) olarak sunulmustur (Gong vd., 2001; Cigir, 2016).

3.4.4. Siiperoksit dismutaz enzim aktivitesinin belirlenmesi

Stiperoksid dismutaz (SOD) aktivitesi, nitro blue tetrazoliumun (NBT) fotokimyasal
indirgenmesinin  inhibisyonunu,  spektrofotometrik olarak belirleme esasina
dayanmaktadir (Agarwal ve Pandey, 2004). Reaksiyon karistmi (3 mL); 50 mM
KH,PO, (pH: 7, 8), 13 mM metiyonin, 75 M NBT, 2 M riboflavin ve 0,1 mM EDTA
icermektedir. Aktivite Ol¢limii i¢in 3 mL spektrofotometre kiivetine yukaridaki

riboflavin icermeyen reaksiyon karigimdan 2,84 mL alinip ve iizerine yine bir pipet
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yardimi ile 100 mL enzim ekstrakti eklenmistir. Reaksiyon, tiip iizerine 100 M’ ik
riboflavin ¢ozeltisinden 60 mL pipetlenip karistirildiktan hemen sonra, baslayabilmek
amaciyla beyaz bir 151k kaynagi oniine yerlestirilmistir. Tip, 1s1k kaynaginin karsisinda
15 dk. tutulup, 1s1tk kaynagimin kapatilmasiyla reaksiyon durdurulmustur. 15 dk.
igerisinde NBT’nin renk agilma yogunlugu Spektrofotometrede 560 nm’de kore karsi
okunmast yapilmistir. SOD aktivitesinin 1 dnitesi, 560 nm’de gozlenen NBT
indirgenmesinin % 50 inhibisyonuna neden olan enzim miktari, 1 enzim {initesi olarak

kabul edilip degerler EU/g doku olarak tespit edilmistir (Cigir 2016).
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Arastirma Bulgular

Bu calisma kapsaminda Tibbi Ilag ve Kisisel Bakim Uriinlerinden Acetaminophen ve
Gemfibrozil ’in; Ahmet Aga, Cemre ve Michelangelo bugday varyeteleri iizerinde
antioksidan enzim aktivitesi arastirllmistir. Yapilan ekstraksiyon islemlerinden sonra
Katalaz (CAT), Peroksidaz (POD) ve Siiperoksit Dismutaz (SOD) antioksidan enzim

aktiviteleri belirlenmistir.

Elde edilen veriler, istatistiksel degerlendirmeleri ile birlikte ayrintili olarak sekillerde
sunulmustur. Kontrol 6rnekleri ile tibbi ila¢ etken maddelerinin farkli konsantrasyonlari

uygulandig1 6rnekler karsilastirilmistir.

4.1.1. Katalaz enzim aktivitesi iizerine etkileri

Yapilan calismalarda elde edilen veriler degerlendirildiginde kontrol ornekleri ile 50
mg, 100 mg, 250 mg konsantrasyonlarinda Acetaminophen ve Gemfibrozil uygulanan
numunelerde konsantrasyon artigina bagli olarak katalaz aktivitesinde bir artis soz
konusudur. Burada Acetaminophen maddesinin konsantrasyonu artttkga Ahmetaga
bugday varyetesinin CAT aktivitesinde daha fazla bir artisin oldugu goriilmektedir
(Bkz. Sekil. 4.1). Gemfibrozil uygulanma konsantrasyonlarmna bakildiginda
konsantrasyon artisina paralel olarak bugday varyetelerinde ki enzim aktivitesinde artig
oldugu tespit edilmistir. Bu uygulamada en ¢ok etkilenen grubun Ahmetaga varyetesi

oldugu gozlemlenmistir (Bkz. Sekil. 4.2).
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Acetaminophen

Sekil 4.1. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkli
Konsantrasyonlarda Acetaminophen Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde Olusan Katalaz
(CAT) Enzim Aktivitesi Degisimleri

H Ahmetaga ®Cemre u Michelangelo C
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X
(44
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¥

0

Kontrol 50 mg 100 mg 250 mg
Gemfibrozil

Sekil 4.2. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkli
Konsantrasyonlarda Gemfibrozil Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde Meydana Gelen
Katalaz (CAT) Enzim Aktivitesi Degisimleri

Yapilan istatiksel degerlendirmelerde kontrol ornekleri ile farkli konsantrasyonlarda

yetistirilen bugdaylar arasinda anlamli farkliliklar goriilmistiir.
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4.1.2. Siiperoksit Dismutaz enzim aktivitesi iizerine etkileri

Stiperoksit Dismutaz (SOD) enzim aktivitesi tayininde kontrol grubuna kiyasla
degerlendirildiginde kontrol 6rnekleri ile 50 mg, 100 mg, 250 mg konsantrasyonlarinda
Acetaminophen ve Gemfibrozil uygulanan numunelerde konsantrasyon artisina bagh
olarak Acetaminophen konsantrasyonun miktarinin artimiyla birlikte enzim aktivitesinin
arttig1 belirlenmistir. Enzim aktivitesi en ¢ok artan grubun Ahmet Aga varyetesi oldugu
tespit edilmistir (Bkz. Sekil. 4.3). Gemfibrozil konsantrasyon artist dogrultusunda

varyetelerde enzim aktivitesinin artig1 gozlemlenmistir (Bkz. Sekil. 4.4).

600 @ Ahmetaga ®Cemre u Michelangelo

500
400
300
200
100

SOD aktivitesi (EU g V)

Kontrol 50 mg 100 mg 250 mg
Acetaminophen

Sekil 4.3. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkli
Konsantrasyonlarda Acetaminophen Uygulanmasi Sonucu Varyelerde ki Siiperoksit
Dismiitaz (SOD) Enzim Aktivitesi Degisimleri
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@ Ahmetaga ®Cemre i Michelangelo
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SOD aktivitesi (EU g™ )

100

Kontrol 50 mg 100 mg 250 mg

Gemfibrozil

Sekil 4.4. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkli
Konsantrasyonlarda Gemfibrozil Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde Meydana Gelen
Siiperoksit Dismiitaz (SOD) Enzim Aktivitesi Degisimleri

Yapilan istatiksel degerlendirmelerde kontrol Ornekleri ile farkli konsantrasyonlarda

yetistirilen bugdaylar arasinda anlamli farkliliklar tespit edilmistir.

4.1.3. Peroksidaz enzim aktivitesi iizerine etkileri

Peroksidaz (POD) aktivitesinin enzim aktivitesi tayininde kontrol grubuna kiyasla
degerlendirildiginde kontrol 6rnekleri ile 50 mg, 100 mg, 250 mg konsantrasyonlarinda
Acetaminophen ve Gemfibrozil uygulanan numunelerde konsantrasyon artigina bagl
olarak, enzim aktivitesinin kontrol grubuna goére arttigi gozlenmektedir. POD enzim
aktivitesi en fazla olan grubun Ahmetaga varyetesi oldugu gozlemlenmistir. Farkli
konsantrasyonlarda uygulanan Acetaminophen artigina bagli olarak enzim
aktivitesininde arttigi  sonucuna varilmistir (Bkz. Sekil. 4.5). Gemfibrozil
konsantrasyonunun artigina bagl olarakta enzim aktivitesinin arttig1 tespit edilmistir

(Bkz. Sekil. 4.6).
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Kontrol 50 mg 100 mg 250 mg
Acetaminophen

Sekil 4.5. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkli
Konsantrasyonlarda Acetaminophen Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde Olusan
Peroksidaz (POD) Enzim Aktivitesi Degisimleri

84000 @ Ahmetaga ®Cemre  Michelangelo
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Kontrol 50 mg 100 mg 250 mg
Gemfibrozil

Sekil 3.6. Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo Bugday Varyetelerine Farkli
Konsantrasyonlarda Gemfibrozil Uygulanmasi Sonucu Varyetelerde Meydana Gelen
Peroksidaz (POD) Enzim Aktivitesi Degisimleri

Yapilan istatiksel degerlendirmelerde kontrol 6rnekleri ile farkli konsantrasyonlarda

yetistirilen bugdaylar arasinda anlamli farkliliklar gozlemlenmistir.
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5. SONUC ve TARTISMA

Yirminci ylizyilin basindan itibaren artan niifusun baskis1 dogrultusunda hizli
sanayilesmeyle birlikte, ¢evre kirliligi problemleri de ortaya ¢ikmaya baslamistir. Hizla
artan diinya niifusunun beslenmesi, ihtiyaclarin artmasiyla beraber endiistrinin
gelismesinin bir sonucu olarak giiniimiizde de giderek artan boyutlara ulagmaktadir.
Endiistrilesme ve kentlesmeye bagli olarak artan cevre kirliligi ile birlikte toprak
kirliligi de ortaya ¢ikmis ve canlilar lizerinde ciddi boyutlara ulasabilecek tehlikeler
meydana getirmistir. Dogrudan ya da dolayli olarak olusabilen ¢evre ve toprak kirliligi
sorunundan besin zinciri yoluyla biitlin organizmalarin etkilenmesi, bu problemin
ciddiyetini ve tehlikesini arttirmaktadir (Stresty ve Madhava Rao, 1999). Cevre ve
toprak kirliligine neden olan faktdrlerden en Onemlilerinden biri de Tibbi Atik ve

Kisisel Bakim Uriinleri (PPCPs)’dir.

Tibbi Atik ve Kisisel Bakim Uriinleri’ nin kullanimi her yil diinya genelinde biiyiik
miktarda artmaktadir. Bu maddeler topragin yapisina dogrudan veya dolayli yollarla
karisabilmektedir. Bu maddeler g¢evrenin dogal yapisinin ve bilesiminin bozulmast,
farklilasmas1 ve boylece insanlarin olumsuz yonde etkilenmesine sebebiyet
verebilmektedir. Son zamanlarda yapilan aragtirmalar PPCPs’lerin ciddi problemler

olusturabilecegi sonucunu ortaya koymaktadir.

Yapilan calismada 6zellikle cevreye olan negatif etkileri daha onceleri ¢ok fazla dikkat
cekmeyen ve tespit edilemeyen kimyasal kirleticilerden olan PPCPs’lerin olusturdugu
mikro Kkirleticilerin bitkiler iizerindeki etkileri analiz edilmistir. Gliniimiizde ilag
piyasasina sliriilen yeni ilaglarin ve kisisel bakim iiriinlerinin {iretiminin kontrol altina
alinmadiginda ekosisteme ulasabildikten sonra bitkiler iizerinde olusturabilecegi
olumsuz etkiler belirlenmeye c¢alisilmistir. Arastirmada, kullanmis oldugumuz
PPCPs’lerden Acetaminophen ve Gemfibrozil’in farkli konsantrasyonlarinda artisa
bagli olarak kullandigimiz bugday varyetelerinin biiyliime sirasinda gozle goriilen

etkilerinin de arttig1 irdelenmistir.
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Yapilan ¢aligmada Acetaminophen ve Gemfibrozil’in kullanmis oldugumuz bugday
varyetelerini etkileme potansiyeli arastirilirken, literatiirde en ¢ok kullanilan
parametrelerin etkileme derecesi ve konsantrasyonu kriter olarak se¢ilmistir. Bunlardan
etkileme derecesini gosteren, kontrol ve PPCPs (Acetaminophen ve Gemfibrozil)
uygulamasi yapilmis Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo bugday varyeterinin fideleri
arasinda; katalaz, siiperoksit dismiitaz ve peroksidaz aktivitesinin Ol¢limii yapilarak

simplastik antioksidan enzim aktiviteleri arastirilmustir.

Bu bilgilere dayanarak elde etmis oldugumuz verileri, yapilan benzer diger ¢alismalarla

karsilastirdigimizda ciddi sonuglar elde edilmistir.

Kong vd. (2007), tedavilerde kullanilan bir¢ok ilag¢ viicutta bir siire bulunduktan sonra
vucuttan disari atilir bilgisine dayanarak bu atilan atik maddelerin bitkilere ne kadarinin
gecerek biriktigini belirlemek amaciyla ¢alismalar yapmislardir. Calismalarinda
oksitetrasiklin etken maddesinin farkli konsantrasyonlarini denemis ve bitkilerin bu
maddeyi  konsantrasyon artigina bagli olarak biiyiik Ol¢lide absorbe ettigini
gozlemlemislerdir. Calismamizda Acetaminophen ve Gemfibrozil etken maddesinin
calismis oldugumuz Ahmetaga, Cemre ve Michelangelo bugday varyeteleri iizerinde
konsantrasyonun arttikca brikiminde arrtigi yapilan deneyler sonucunda tespit

edilmistir.

Jing vd. (2009), Parasetemol’ iin Triticum aestivum L. (ekmeklik bugday)‘nin tohum
cimlenmesi ve fide gelisimi {izerinde ekotoksikolojik etkilerini incelemistir. Yaptiklar
calisma sonucunda Parestemol’ iin konsantrasyon artigina bagli olarak bitkide ki
birikiminin arttigin tespit etmislerdir. Bugday tohumu ve gelisiminin Parasetemol
konsantrasyon artis1 ile onemli Ol¢lide diistiigiinii gozlemlendiler. Arastirmamizda
Acetaminophen ve Gemfibrozil artisina bagl olarak konsantrasyon yogunlugu attik¢a

bitki gelisiminin geriledigi gdzlemlenmistir.

Gottschall vd. (2011), Biyosolidlerin ve Kisisel Bakim Uriinlerini susuz bir sahaya
uygulamis ve bugday tohumunda etkisini arastirmislardir. Arastirmalari sonucunda
PPCPs’ lerin topragi ciddi derecede kirlettigi ve etkisinin uzun zaman ortadan

kalkmadigr sonucuna ulasmiglardir. Calismamizda Acetaminophen ve Gemfibrozil
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etken maddesinin uygulandig1 toprakta yetigen bitkilerin kontrol grubuna kiyasla verilen

maddeden etkilenmis, gii¢siiz ve daha ciliz oldugu gézlemlenmistir

Alison vd. (2012), Tibbi ilaglar ve Kisisel Bakim Uriinlerinin bitkiler tarafindan alimin
arastirmiglardir. Bunun i¢in Karbamazepin, Difenhidramin ve Triklorokarbon kimyasal
maddelerinin farkli konsatrasyonlarda ki etkilerini 5 farkli sebze tiirii olan biber,
domates, marul, turp ve lahana iizerinde denemislerdir. Yapilan aragtirmalar sonucunda
bu maddelerin konsantrasyon artisina bagli olarak bitki biinyesinde birikiminin arttigini
belirlemislerdir. Yapmis oldugumuz c¢alismada 3 farkli bugday varyetesi lizerine
Acetaminophen ve Gemfibrozil etken maddesinin artan farkli konsantrasyonlar1 denendi
ve biitlin bugday varyetelerinde gerek Acetaminophen’ in gerekse Gemfibrozil’ in
konsantrasyon artisina bagli olarak bitki gruplar1 yapisinda ki birikiminin arttig1

sonucuna varilmistir.

Sabourin vd. (2012), yapmus olduklar1 arastirmada la¢ ve Kisisel Bakim Uriinlerini 4
farkli sebze tiirii olan musir, domates, havu¢ ve patates ilizerinde denemislerdir.
Yaptiklar1 ¢calisma sonucu c¢evre ve insan sagligi acisindan bu ila¢ kalintilarinin ¢ok
miktarda fazlalastigini ve bu kalintilarin azaltilabilmesi i¢in nelerin yapilmasi
gerektigini irdelemislerdir. Calismamizda 2 farkli tiir ilag etken maddesi olan
Acetaminophen ve Gemfibrozil’in bitkilerde birikiminin tespit edilmesi ile birlikte

cevrede ve toprakta kirlilik olusturdugu 6ngoriilmiistiir

Dodgen vd. (2013), Cinde yaptiklar1 ¢alismalarinda Diinya’ nin hemen her iilkesinin en
cok tiiketilen besin kaynalarindan biri olan T. aestivum (ekmeklik bugday) tizerine
kisisel bakim friinlerinin etkilerini irdelemis ve konsatrasyon artisina bagli olarak
bitkinin daha fazla etkilendigin sonucuna ulagmislardir. Calismamizda, kullanmig
oldugumuz PPCPs’lerden Acetaminophen ve Gemfibrozil’ in konsantrasyon artisina
bagli olarak bugdayin varyetelerinin her birinde biiylime sirasinda gozle goriilen

etkilerinin de artt1g1 goriilmiistiir.

Dodgen vd. (2013), Iki yaprakli sebzeler olan Lahana ve Marulda; Bisfenol A,
Diklofenat Sodyum, Naproksen ve Nonylphenol olmak iizere 5 farkli kimyasalin artan
fakli konsantrasyonlarint uygulamig ve bunlarin bu iki bitkide olan birikimini

arastirmustir. ki bitkide de bu maddelerin birikimine rastlamis ve koklerde ki birikim
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yaprak ve gdvdeden daha fazla oldugu tespit edildi. Bu arastirmada uygulanan PPCPs’
lerin miktar1 arttikga birikim miktarinin da arttig1 ve bitkilerin gelisiminde etkisinin
ciddi boyutta olumsuz oldugunu tespit etmislerdir. Arastirmamizda 3 farkli bugday
varyetesi grubuna 50 mg, 100 mg ve 250 mg konsantrasyonlarinda Acetaminophen ve
Gemfibrozil uygulanmistir. Birikimin kontrol gruplarina kiyasla uygulanan biitiin
konsantrasyonlarda oldugu tespit edilmistir. Bununla birlikte en ¢ok 250 mg
konsantrasyon uygulanan bitkilerde oldugu yapilan degerlendirmeler sonucu
anlasilmistir. 250 mg konsantrasyon uygulanan bitkilerin gelisiminin 50 mg ve 100 mg
madde uygulanan konsantrasyonlarda ki bitkilerden daha geride oldugu

gbzlemlenmistir.

Weilin vd. (2015), Yonca ve Bugday bitkilerini Raktopamin etken maddesinin farkli
konsantrasyonlarina maruz birakarak arastirma yapmuslardir. Raktopamin’in farkli
konsantrasyonlarinin Yonca ve Bugday bitkilerinin alim miktarin1 kontrol grubuyla
kiyaslamig ve ciddi farklar elde etmislerdir. Fazla konsantrasyon uygulanan toprakta ki
bitkilerin Raktopamin aliminin ve birikiminin daha yiiksek oldugu gozlemlemislerdir.
Yoncada artan miktarin hayvan yemlerinde biiyiilk bir sorun olabilecegi kanisina
vartlmistir. Arastirmamizda farkli bugday varyete gruplarina ayni sartlar altinda farkl
konsantrasyonlarda ekledigimiz Acetaminophen ve Gemfibrozil etken maddesinin

bitkilerde birikiminin konsantrasyon artisina bagl olarak arttig1 incelenmistir.

Wu vd. (2013), Calismalarinda PPCPs'leriden; Triklosan, naproksen, diklofenak,
ibuprofen, gemfibrozil, sulfametoksazol ve atorvastatin olmak iizere 7 ila¢ etken
maddesini bitki metabolizmasini1 aragtirmak ic¢in havug hiicre kiiltiirlerine uyguladilar.
Calismalarindan elde ettikleri sonuglar, bitkilerdeki PPCPs'lerin  potansiyel
metabolitlerini kesfetmesinin yan sira, ¢esitli PPCPs'lerin veya diger ¢ikan kirleticilerin
metabolizma potansiyellerini hizl1 bir sekilde taramak icin yararh bir ara¢ olabilecegini
gosterdi. Aragtirmamizda 2 farkli PPCPs (Acetaminophen ve Gemfibrozil) kullanildi ve
her iki ilag etken maddesininde model olarak kullanilan bugday varyetelerinde varligi
tespit edildi. Yapilan deney sonucu yapilan katalaz, siiperoksit dismiitaz ve peroksidaz
aktivitesi sonuglarina bakildiginda bu maddelerin bitki gruplarinda ciddi oranlarda
biriktigi ve dolayisiyla bitkilerin metabolizmasinin olumsuz yonde etkilendigi sonucuna

ulasilmistir.
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Kummerova vd. (2016), yaptiklar1 arastirmada Diklofenak ve Parasetemol’ iin
olusturabilecegi ekolojik riski arastirmak amaciyla Su Mercimegi bitkisini model olarak
kullanmislardir. Diklofenak ve Parasetemol etken maddelerini farkli konsantrasyonlarda
Su Mercimegi bitkisine uygulamiglardir. Deney sonunda Peroksidaz aktivitelerine
bakmis ve konsantrasyon miktar1 arttik¢a bitkinin plazma zar biitiinliigliniin bozuldugu,
bitkinin gelisiminde gerilemeler oldugunu ve klorofil yapisinin bozuldugunu tespit
etmiglerdir. Yapmis oldugumuz c¢alismada arastirmakta oldugumuz bugday
varyetelerinin peroksidaz aktivitelerine baktigimizda 50 mg, 100 mg, 250 mg
konsantrasyonlarda ki PPCPs (Acetaminophen ve Gemfibrozil) uygulanan
numunelerde konsantrasyon artigina bagli olarak, enzim aktivitesinin kontrol grubuna
kiyasla arttig1 analiz edilmistir. Farkli konsantrasyonlarda uygulanan Acetaminophen ve

Gemfibrozil artisina bagli olarak enzim aktivitesininde arttig1 tespit edilmistir.

Cordy vd. (2017), Klofibrinik asit, Karbamazepin, Diclofenac ve lbuprofen olmak
tizere 4 farklt PPCPs farkli konsantrasyonlarda su piresi, yesil alg ve su mercimegine
uygulayarak arastirma yapmigslardir. Test edilen farmasotiklerin Olgililen toksisitesi,
maddelerin su ortamindaki akut etkisinin az miktarda da olsa var oldugunu tespit
etmiglerdir. Caligmamizda kullandigimiz PPCPs (Acetaminophen ve Gemfibrozil)’
lerin kontrol grubuna kiyasla model olarak kullandigimiz Ahmetaga, Cemre ve
Michelangelo bugday varyetelerinin uygulanan 50 mg, 100 mg ve 250 mg

konsantrasyonlarinin hepsinde bitki biinyelerinde varlig1 tespit edilmigtir.
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6. ONERILER

Yaptigimiz calisma ile elde ettigimiz verilerin incelenmesi sonucunda; Tibbi Atik ve
Kisisel Bakim Uriinleri’ nin dolayli veya dogrudan gevreyle bulusmasi, topragmn
kirlenmesi ve dolayisiyla toprakta yetisen iiriinlerin etkilenmesine neden olmaktadir.
Toprakta yetisen iiriinlerde ki etkilenme konsantrasyon artisiyla beraber dogrusal olarak
artmaktadir. Ulkemizde niifusun artisina bagl olarak ilag ve kisisel bakim iiriinlerinin
kullaniminin ciddi oranlarda artis gostermesi ne kadar fakinda olmasakta ekosisteme
ciddi zararlar vermektedir. Dolaysiyla yapilan ¢alismada topraga bulasan gesitli kirletici
maddelerin, toprak ve bitkiler lizerinde fizyolojik ve biyokimyasal etkilerinin oldugu
elde ettigimiz sonuclarla dogru orantili oldugu anlagilmaktadir. Bu sonuclar

dogrultusunda;

1. PPCPs’lerin ¢evre iizerindeki etkilerinin en aza indirilmesi ve azaltilmasi igin ilag
kullanimi, desarji ile ilgili yasal diizenlemelerin yapilmasina yonelik ¢aligmalara
hiz verilmelidir.

2. PPCPs’lerin bertaraf edildigi bolgelerin, kullanilabilecek su alanlarina uzak
olmasi ve atiklarinin sularla bulusturulmamasi gerekmektedir.

3. Besin maddelerine bulasan kirletici madde kaynaklarinin en 6nemlileri arasinda
kanalizasyon sulart ve ¢Op alanlar1 gelmektedir. Bu yiizden oOzellikle ziraat
faaliyetlerinin yapildigr alanlara yakin kanalizasyonlarin 1slah edilmesi
gerekmektedir. Ayni zamanda ¢Op alanlari ise yerlesim birimlerinden uzak
yerlerde kurulmalidir. Kanalizasyon sular1 ve ¢oplerin nehir sularina ve yeralti
sularina karismamasi dogrultusunda 6nlemler alinmalidir.

4. Yapilan ¢aligmaya benzer c¢alismalar, farkli organizmalar iizerinde belirli zaman
araliklarinda tekrar edilmeli ve PPCPs’lerin ¢evre iizerinde ki etkileri
arastirilmalidir.

5. PPCPs’lerin tiiketimi Oncesinde ve sonrasinda bireylerin bilinglendirilmesine
oncelik verilmelidir.

6. PPCPs’lerin uygun sekilde elden ¢ikarilmasini saglayacak egitimlerin verilmesi
gerekmektedir.

7. Sebze ve meyvelerin tiiketimi sirasinda temizligine onem verilmeli, bol suyla

iyice yikanmalidir.
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8. Insan niifusunun artmasina ve endiistrinin gelisimine bagl olarak, gelecekte cevre
kirliligi ve bunun 6nemli bir etkeni olmaya baglayan PPCPs’lerin artis gosterecegi
kagmilmaz bir gercektir. Bu dogrultuda yetkili makamlarin bu konuyu en agik
sekilde goz Oniine alip, gerekli ¢oziim yollar1 gelistirmeleri gerekmektedir.

10. Insanlar evlerinde bulunan son tiiketim tarihi ge¢mis veya kullanimina artik
ihtiya¢ kalmamuis ilaglar1 atarken dikkatli davranmalidir. Geri doniisiim sisteminin
uygulandig: yerlerde bu ilaglarin dikkatli bir sekilde imha edilmesi gereklidir.

11. imha islemlerinin yapilacag: yerler uygulanacak yontemlere uygun bicimde 6zen
gosterilerek ve dikkat edilerek secilmelidir. Aksi takdirde, toprak, su ve hava gibi

onemli yagamsal kaynaklar bu atiklarla bulusarak dogal yapilarini bozacaktir.
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