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INSAN IDRARINDAKI TUMOR
BIYOBELIRTECLERIN ELEKTROKIMYASAL
DEDEKTOR VE HPLC KULLANILARAK ES
ZAMANLI TESPIT EDILMESI
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Sekil 1. Idrar renk skalasi

Insan idrarinda yapilan calismada timor
biyobelirtecleri homovanilik asit (HVA),
vanilmandelik asit (VMA) ve 5-hidroksiindol-3-
asetik asitin (5-HIAA) eszamanli belirlenmesi

icin amperometrik saptamali HPLC (HPLC-ED)
kullaniimigtir. Daha 6nce kullanilan ve daha fazla
zaman alan sivi-sivi ekstraksiyonu yerine basit ve
hizli olan kati faz ekstraksiyonu kullanilmustir.

Homovanilik asit (HVA, 4-hidroksi-3-
metoksifenilasetik asit), vanilmandelik asit

(VMA, D, L-4-hidroksi-3-metoksimandelik

asit), ve 5-hidroksiindol-3-asetik asit (5-

HIAA, 5-hidroksiindol-3-asetik asit) idrarla

atilan bilesiklerdir. HVA ve VMA, katekolamin
metabolitleridir; 5-HIAA, serotonin metabolizmasinin
bir Grinudur. Bu biyobelirteclerin normal fizyolgjik
Uriner konsantrasyonlart HVA icin 8,2 ila 41
pumol-LT, VMA i¢in 11,6 ila 28,7 pmol-L-'ve 5-HIAA

icin 17,8 ila 58,3 pmol-L"'dir. [1]

Bu biyobelirteclerin yiksek sekresyonlari
noroblastoma, feokromositoma ve karsinoid
timorlere neden olabilir. HVA ve VMA, néroblastoma
ve feokromositoma varligiyla iligkilendirilmektedir.
Yukarida belirtilen tim timarler igin, hastaligin
metastatik veya tekrarlayan asamasinda malignite
ve mortaliteyi Onlemek icin erken tani onemlidir.
TUmorlerin yani sira HVA, VMA ve 5-HIAA salgi
duzeyindeki farkliliklar baska hastaliklara da

neden olabilir. HVA ve VMA; parkinson hastaligt,
sizofreni, intihar girisimleri ve travma sonrasi stres
bozuklugu gibi sorunlara da neden olabilmektedir.
Hipertansiyon, depresyon, migren ve tourette
sendromunun teghisi, sirastyla 5-HIAA ve serotonin
degerine bakilarak yapilmaktadir. [2]
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Sekil 2. Homovanilik asit (A), vanilmandelik asit (B) ve 5-hidroksiindol-3-asetik asit (C) yapilart.
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HVA ve VMA yapisal benzerliklerine ragmen (bkz.
Sekil 2), elektrokimyasal davraniglari agisindan
farklilik gostermektedirler. VMA'nin oksidasyonu
diferansiyel puls voltametri (DPV) kullanilarak
kenar duzlemli pirolitik grafit elektrotta (EPPGE)
iki adimda gerceklestirilir ve iki voltametrik tepe
noktasi olusur. Ik asamada, vanilin molekiil
dekarboksilasyonu yoluyla olusturulur. IKinci
asamada, vanilin daha ylksek bir potansiyeldeki
iki elektron degdisimi ile eszamanli demetilasyon ve
bir o-kinon tirevine oksitlenir. HVA oksidasyonu
da benzerdir ancak vanilini olusturmak igin
karboksilasyondan sonra daha yavas olan
aromatizasyon tekrar gerceklesir, bunun sonucunda

yalnizca bir oksidasyon tepe noktasi olusur. 5-HIAA,

farkll oksidasyon mekanizmasina sahiptir (C =0
baginin C = N bagi ile birlestigi kinonimin yapisi

nedeniyle) ve (g voltametrik tepe noktasi olusur. [3]

Insan idrar torbasinda yukarida belirtilen
biyobelirtecler olduk¢a hassas yontemlerle
belirlenmektedir. Amperometrik ve kulometrik
algilamali HPLC, daha hassas floresans veya
kemiliminesans algilamasi ve en hassas MS
algilamasi bu analitler icin kullaniimaktadir.

Ayrica GC-MS, florimetri ile birlestirilmis TLC,
HPTLC, immuno testler, spektrofotometrik
yontemler, kapiler elektroforez ve izotakoforez de
kullanilabilmektedir. Bu cihazlar ile biyolgjik sivilarda
biyobelirtecler olarak kullanilan biyojenik aminlerin
(6rnegin HVA, VMA ve 5-HIAA'ya metabolize edilen
serotonin veya dopamin) kantifikasyonundaki son
edilimler kapsamli olarak incelenebilmektedir.

HVA, VMA ve 5-HIAA'nin HPLC Ayrimi

Kromatografik kosullar, HPLC-ED'nin tek basina
HVA ve VMA'nin belirlenmesi i¢in basartyla
kullanildigi yerden kismen uyarlanmistir.

10 dakikada %5'ten %25'e kadar dogrusal
olarak artan asetonitril icerigine sahip gradyan
kullaniimistir. pH 2.5'te iken asetat-fosfat
tamponunun bir karisimindan olusan mobil fazin
yani U¢ biyobelirtecin, 8 dakikadan daha kisa bir
surede daha 6nce yayinlanmis herhangi bir elisyon
sisteminden daha hizli ve daha iyi bir sekilde
ayrilmasini sagladigi bulunmustur. Optimum
akis hizi 1 mL-dk, tespit potansiyeli +1,1V ve
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enjekte edilen hacim 20 pL olarak bulunmustur.
Spektrofotometrik saptama, UV bdlgesinde Ug
biyobelirtecin absorpsiyon maksimumlarina karsilik
gelen 279 nm'de gerceklestirilmistir. Tespit edilen
dalga boyu 279 nm'’dir. Tespitin daha ylksek
seciciligini saglamak icin daha yuksek dalga boylari
tercih edilerek analitlerin UV spektrumlari tercih
edilmistir. Bu kosullar altinda, tg¢ analitin timt 10
dakikadan kisa bir sire iginde iyice ayrilmistir (bkz.
Sekil 3). Hesaplanan LOD'lar, mikromolar olmayan
konsantrasyon bolgeleridir.

Sekil 3.

Asetat-fosfat tamponu pH 2,5 icinde test edilen
biyobelirtecler (her biri 100 pmol-L*) karisiminin
HPLC-ED (A) ve HPLC-UV (B) kromatogramlaridir.
Gradyan elusyonu (pH 2.5'te asetat-fosfat tamponu:
asetonitril (10 dakikada % 5'ten % 25'e kadar
asetonitril)), akis hizi 1 mL-dak-', enjeksiyon déngisu
20 L, asetat-fosfat tamponunda enjekte edilen 6rnek
pH 2.5, laboratuvar camsi karbon calisma elektrotlu
(3 mm ¢ap), algilama potansiyeli +1,1 V (HPLC-

ED icin), saptama dalga boyu 279 nm (HPLC-UV

icin) olan duvar-jet dedektéri. 0.5 ila 10 pmol-L™!
konsantrasyon araligindaki ve tepe yuksekliklerinden
degerlendirilen kalibrasyon parametreleri ic
kisimdadir. Guven araliklart, alfa = 0.05 anlamlilik
duzeyinde hesaplanmigtir.
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\ i SPE (siyah cizgi) sonrasinda %710 asetik asit ile
asitlestirilmis idrarin HPLC-ED (A) ve HPLC-UV (B)
kromatogramlari ve HVA, VMA ve 5-HIAA ilavesiyle
SPE'den sonra asitlestirilmis idrar, her biri 50
konsantrasyonda , 100 ve 200 pmol-L’dlr (mavi,
kirmizi, mor cizgi). Gradyan elisyonu (pH 2.5'te asetat-

VA fosfat tamponu: asetonitril (10 dakikada 95 ila %25
- | | asetonitril)), akis hizi 1 mL-dakika™, enjekte edilen
hacim 20 pL, camsi karbon ¢alisma elektrodu, tespit
potansiyeli +1,1 V ( HPLCED icin), saptama dalga boyu
279 nm’dir (HPLC-UV icin).
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[nsan Idrarinda Test Edilen Biyobelirteclerin HPLC-ED Tayini

%10 asetik asit ile asitlestirilmis bir idrar
numunesine standart ilaveden sonra tek basina
insan idrarinin HPLC-ED kromatogramlari
karsilastirma amaciyla HPLC-UV kromatogramlari
ile birlikte Sekil 4'te gosterilmektedir. Her analitin
1 mL stok solisyonu 0.5, 1, 1.5 mmol, L "dir.
Son konsantrasyon deg@erinde tim analitler 50,
100 ve 200 umol-L"""dur ve SPE'ye tabi tutulan
spike edilmis idrar numunesinin toplam hacmi 10
mL'dir. Bu sekilden, elektrokimyasal saptamanin
UV saptamasindan daha segici oldugu, spike
edilmemis idrar 6rneklerinde parazit tepe noktalari
g6z 6ndnde bulunduruldugunda gorilmektedir.
Bu, UV bolgesinde daha fazla idrar bileseninin
emilmesi ile ilgilidir. Olasi w-1 * veya n- iceren ¢ogu
organik bilesik, m* gecislerini bu bolgede absorbe
eder. Anodik voltametrik sinyaller tretir. Organik
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bilesiklerin sadece kig¢uk bir kismi aromatik veya
heteroaromatik sistemde —OH veya -NHZ gruplari
anodik olarak oksitlenebilir.

Insan idrarindaki kalibrasyon parametreleri daha
sonra optimum kosullar altinda ol¢ulmustir

(Sekil 5). Tum 6lgumler bes kez tekrarlanmistir.
Kalibrasyon parametreleri, ¢ biyobelirteg icin 20
ila 150 pmol-L* test edilen tim konsantrasyon
aralijinda dogrusaldir. 0.5 ila 10 ymol.L™!
araligindaki daha dislk konsantrasyon araligindaki
kalibrasyon egrilerinin degerlendirilmesi, idrarda
bulunan bilesiklerin etkilesen piklerinden dolayi
zordur. Gerekirse, SPE bu konsantrasyon araligina
ulagmak i¢in 6n konsantrasyon icin kullanilabilir. [4]

e - Idrar 6rneginde 20 ila 150 pmol-L -' konsantrasyon araliginda

HVA (A), VMA (m)ve 5-HIAA () HPLC-ED (A) ve HPLC-

! i ! UV (B) icin kullanilan kalibrasyon parametreleridir. Gradyan
elisyonu (pH 2.5'te asetat-fosfat tamponu: asetonitril (10
dakikada 95'ten %25'e)), akis hizi 1 mL- dak, enjekte edilen
hacim 20 pL, camsi karbon calisma elektrotlu laboratuvar
yapimi duvar jeti dedektoru, algilama potansiyeli +1,1 V

£ (HPLC-ED icin), saptama dalga boyu 279 nm’dir (HPLC-

UV icin). Guven araliklari, alfa = 0.05 anlamlilik diizeyinde
Sl hesaplanmistir
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Insan idrarinda HVA, VMA ve 5-HIAA'nin es zamanli
belirlenmesi metanol ile kolon aktivasyonundan
sonra bir 6n temizleme adimi olarak kullanilan
LiChrolut EN kolonlarinda SPE ile birlestirilmis,
ticari olarak temin edilebilen camsi karbon elektrodu
ve laboratuvar yapimi ucuz duvar jet detektora ile
HPLC-ED kullanilarak basariyla gerceklestirilmistir.
(5 mL asitlenmis idrar numuneleri SPE kolonuna
yuklenmis ve 5 mL metanol ile ellte edilmistir).
Idrar 6rneklerinde elde edilen kalibrasyon
parametreleri 20 ila 150 pmol.L" konsantrasyon
araliginda lineerdir ve LOD'lar mikromolar
konsantrasyonlardadir. Amperometrik saptama
spektrofotometrik olandan biraz daha dustk LOD'ler
saglamaktadir. Yeni gelistirilen yontemin pratik
uygulanabilirligi, spike edilmis idrar érneklerinde
HVA, VMA ve 5-HIAAnin belirlenmesi ile
dogrulanmistir. Yeni gelistirilen HPLC-ED yo6nteminin
avantajlari su sekilde Ozetlenebilir: [5]

1) Kullanilan SPE y6ntemi idrar numunesi igin 6n
islem;

a) Cok daha hizlidir, yaklasik 11 dakika surer ancak
kolayca otomatiklestirilebilir ve birka¢ numuneye
ayni anda kolayca 6n islem yapilabilir, boylece
analizin Uretkenligi artar.

b) Sivi-sivi ekstraksiyonu ile Karsilastirildiginda daha
kullanict dostudur.

) Daha dustk hacimde organik ¢dzuculer
gerektirdigi icin daha ¢evrecidir.

2) HPLC ayirmasi daha hizlidir (Daha énce
Kaynaklar

yayinlanmis yontemlere kiyasla 10 dakikadan daha
az surede gerceklesir). Daha ylksek verimlilik ve
daha disuk organik ¢dzucu tiketimi nedeniyle daha
calisma maliyeti daha dusuktar.

3) Kullanilan elektrokimyasal algilama;

a) Daha 6nce kullanilan daha sofistike ancak ¢ok
daha pahali ticari elektrokimyasal dedektérlere
Kiyasla ¢cok daha ucuz elektrokimyasal dedektore
ihtiya¢ duyar ve bu da daha disuk yatirim
maliyetlerinin olmasini saglar.

b) Kullanilan elektrokimyasal algilama daha secicidir
ve daha sik kullanilan UV saptamaya kiyasla daha
dusuk LOD saglar.

Baylelikle, G¢ timaor biyobelirtecinin eszamanli
belirlenmesi icin sunulan HPLC-ED y6nteminin daha
sofistike ve pahali elektrokimyasal dedektorler
kullanan ve 6nceden yayinlanmis yontemlere gore
daha hizli, daha basit ve yeterince duyarl oldugu
ve cok daha ucuz oldugu sonucuna varilabilir. Insan
idrarinin basit ve disik maliyetli taranmasina
boylece timorlerin ve diger hastaliklarin teshis
edilmesine yardimct olur.

Bu yazimizda insan idrarinda timaor
biyobelirteclerinin elektrokimyasal dedektdr ve

hplc kullanilarak es zamanli tespit edilmesini
inceledik. Saglikli ve huzurlu bir yasama sahip olmak
dilegiyle... Bilimle kalin, bizimle kalin...
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NAMIK KEMAL UNIVERSITESI'NDE
GUNDE 50 TON DEZENFEKTAN

URETILIYOR

Korona virls salgini ile birlikte kullanimi artan
dezenfektan Urunleri, Tlrkiye'deki tUniversite
Ogrencileri tarafindan da Uretilmeye baslandi.
Tekirdag Namik Kemal Universitesinin (NKU) giinde
50 ton yuksek kalitede toz granl yer ve yizey
dezenfektani Uretmeye basladigi bildirildi.

Korona virls salgini ile birlikte temizlik tGrunlerine
olan ihtiyac da artti. Universiteden yapilan
aciklamaya gore, Fen Edebiyat Fakiltesi Kimya
Bolim Arastirma Laboratuvarlari yiksek

kalitede toz grandl yer ve ylzey dezenfektani
Uretimi gergeklestirmeye basladi.Kimya Arastirma
Laboratuvarlarinda uretilen yiksek kalitede toz
granul ile giinde 50 ton yer ve ylzey dezenfektani
elde ediliyor.Universite yiiksek kalitede dezenfektan
Ureterek kendi ihtiyacinin yani sira kentin ihtiyacini
da Karsilamaya basladi. A¢iklamada goruslerine

yer verilen Rektor Prof. Dr. MUmin Sahin, uretilen
dezenfektanin ilk taliplisinin Stleymanpasa Belediyesi
oldugunu belirtti.

Sehrimize Katki Onur
Sebebimizdir

Sahin, Universitenin milletin ve sehrin hizmetinde
oldugunu aktararak sunlari kaydetti:"Sehrimize
katki, hem goérevimiz hem de onur sebebimizdir.
Universitemizin dezenfektan intiyacini kendi
imkanlarimiz ile karsilayacagiz. Belediyelerden talep
olursa dezenfektan Uretimine devam edecegiz.
Istenilen miktarda tretim gerceklestirme imkan

ve potansiyele sahibiz" Stleymanpasa Belediye
Baskani Clneyt Yiksel dezenfektan Uretimini
gerceklestiren ekibe tesekkir ederek, "Bundan boyle
kendi Universitemizin Urettigi etkili ve gtvenilir
dezenfektani sehrin hijyeninde kullanacagiz. Ayrica
belirli noktalara konulan dagitim Uniteleri araciligiyla
isteyenlerin Ucretsiz olarak kullanimina sunacagiz”
ifadesini kullandi. Universitenin sivi el dezenfektani
ve sivi sabun Uretimine de baslayacagi bildirildi.
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GUNESTEN KORUNMAN IN_

ETKILI YOLU

KORUYUCU FILTRELER

Gunes koruyucu bilesenler bir¢ok cilt bakim
Urdntnde bulunmaktadir. Baslangicta giines
yanigini 6nlemek icin gelistirilen giines kremleri,
ultraviyole radyasyonun (UVR) diger zararli
etkilerine karsi koruma saglamak igin gelistirilmisti.
Gunes kremlerinde yer alan UVA ve UVB terimleri
etkileri ile merak konusu olmustur. UVB (280-320
nm) tipik olarak pirimidin dimer olusumu yoluyla
dogrudan DNA hasarina neden olurken, UVA (320-
400 nm) bronzlasma ve foto yaslanma ile iliskili
olmaktadir[1,2]. UVA ayrica dolayl olarak DNA'ya
zarar veren asiri reaktif oksijen turleri Uretir. UVA
maruziyetinin dermal enflamatuar htcre sayilarini
artirdidi, insan epidermal antijeni sunan hiicre
aktivitesini ve Langerhans hicre sayilarini azalttigi da
gosterilmigtir.

UVB Korumasl Derecesi

SPF, blyuk o6l¢ide UVB korumasinin bir 6l¢isidur.
Bir SPF15 glnes koruyucusu, UVB iginlarinin
yaklasik 9694 tinu, SPF30 giines koruyucusu ise
UVB 1sinlarinin yaklasik % 97'sini filtrelemektedir.

UVA Korumas! Derecesi

Kalici pigment koyulasmasina en blyik katki

UVAZ tarafindan saglanmaktadir. Yeni FDA
duzenlemelerine gore, glinesten koruyucu trunlerin
in vivo ve in vitro testlerden tlretilecek 4 yildizli
(Tablo 1) derecelendirme sistemine dayali olarak
UVA koruma 6zelliklerinin belirlemesi ile ilk testi,
gunes koruyucusunun bronzlasmayi 6nleme

Gunes kremleri 1928'den beri kullaniimaktadir ve
bugtn cilt kanserinin 6nlenmesinde ve ginesten
korunmada 6nemli bir rol oynamaktadirlar. Gines
koruyucu endustrisi baslangicta Grtnlerinin gines
koruma faktoérina (SPF) ve UVB korumasini yeni
filtre kombinasyonlart ile formule ederek ve para-
aminobenzoik asit (PABA) gibi daha yeni bilesenler
gelistirerek artirmaya odaklandi. Etkili bir UVB
filtresi olan 1943'te patenti alinan PABA, ticari
gunes kremlerinde yaygin olarak kullanilan ilk
aktif bilesenlerden biri olmakla birlikte boyama
Ozellikleri ve yiksek temas alerjisi oranindan
kaynakli etkisinden dolay1 bugin kullaniminda sinira
gidilmistir [3].

UVR'nin minimal eritemal dozu (MED), gtnes
yanigina neden olan minimum dozdur. SPF, korumali
derinin kKorumasiz deriye MED (minimal eritemal
doz) orani olarak tanimlanir [4].

yetenegdini 6lcen UVA koruma faktorinin (UVA-
PF), korumali cildin minimum pigment dozu (MPD)
olarak tanimlamaktadir. UVA-PF, agirlikli olarak
UVAZ (340-400 nm) korumasini Olgmektedir ve
MED'e benzer sekilde MPD, ilk gozlenebilir pigment
koyulasmasini tretmek icin gereken UVA miktari
olarak tanimlanmaktadir [5,6,7].

LWAI'F ITVALTY

LS eery Lidin wivial Al wi e

No UVA protection  None =2 =020
A Lo 2o 4 0.20 1o 039
e i O Medium 4108 0.40 1o 069
L8 & &= High Eto 12 070 1o 095

& ik Highest =12 =045

Tablo1. 4 Yildizli Derecelendirme Sistemi
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Glnes Kremi Icerikleri

Su anda FDA tarafindan onaylanmis 17 aktif

gunes koruyucu bilesen bulunmaktadir. Glnesten
koruyucu bilesenler genellikle daha énce sirasiyla
fiziksel bloker ve Kimyasal emici olarak adlandirilan

[norganik Ajanlar

Inorganik glines koruyucu bilesenler, genis bir
spektrum Uzerinde gorunurler, UV ve kizilotesi
radyasyonu yansitarak veya sacarak etki ederler.
Gunumuzde kullanilan baglica inorganik ajanlar: foto
stabil olan ve yeterli yansimayi elde etmek icin Kalin
bir uygulama gerektiren ¢inko oksit ve titanyum
dioksittir. Cinko oksit daha iyi UVA korumasi
saglarken, titanyum dioksit Usttin UVB kKorumasi
saglar ve daha yuksek kirilma indisi nedeniyle

daha beyaz bir tona sahiptir. Diger bir fiziksel
engelleyici olan demir oksidin kirmizimsi tonu, dogal
cilt rengine daha yakindir ve genellikle titanyum
dioksit ve ¢inko oksidin opakligini maskelemek icin
gunes kremlerine eklenir. Mikro boyutlu titanyum
dioksit ve ¢inko oksit (10-50 nm), gérunur 1sik

Organik UVB Ajanlari

Bircogu 6zel olarak UVB'yi filtreleyen organik
gunes koruyucu bilesenler, UVR'yi emerek ve onu
ISI enerjisine donusturerek etki etmektedir (Tablo
2). Suya ve terlemeye dayanikli PABA (para-

inorganik ve organik maddelere ayrilir. Her bilesenin
ticari, ABD tarafindan kabul edilen ve kimyasal
Uluslararasi Isimlendirme Kozmetik Bilesen adlari
dahil olmak Uzere cesitli adlari vardir [1].

dagilimini azaltmasi ve kozmetik olarak kabul
edilebilirliklerini, 200 ile 500 nm (mikro boyutta
olmayan) arasinda opak formlarini artirarak,UVR'yi
absorbe edebilmeleri ile saglamaktadirlar ancak
partikillerin absorpsiyon araliginin UVA bdlgesinden
uzakta olmasi, daha kisa dalga boylarina dogru
kaymasi ile etkinlikleri azalmaktadir. Bunu 6nlemek
icin partikuller dimetikon veya silika ile kaplanirsa
serbest radikal olusumunu azaltir ve bu durum

foto stabiliteyi arttirir. Foto stabilitenin artmasi,
cocuklar ve giines koruyucusuna alerjisi olan Kisiler
icin inorganik ajanlarin kullanimi arttirir. Inorganik,
opak gines kremleri ayrica gorundr 1sigin neden
oldugu foto duyarlilik hastaliklarina karsl korumada
saglayabilmektedir [1,8,9,10,11].

aminobenzoic acid), keratinositleri baglama yetenegi
ile ciltte lekelenmeyi artiran en gucld UVB ajanidir

[1].

oy Eum Prmb, gl g ben Wmrvgr ol Pruirgib=n
FIvh -appresra-d waww e ngeh AT R
L e L ] H_Hﬂh‘l.l i R i " ) 1 i | o i MRTYAS
LT RET
Titamiam gagaice 50 Waries IR-350 UVE, LUVAZ
Fd il 250 Wariek TR0=400 LVE, LA
Ouganic LVE
PAEA 150 183 160-313
Fadinate O 8.0 31 0315
Ouingeate (ootyl mrthosycmnnamates) 7.5 Eq 280=-310
Coraane in it ITQ-338
Drsalate (oCtyl saicdane 50 a7 20310 Lve
Homosalati 150 305 200=-31%
Trolamine 5l plate 120 250355 259320
Dnplocrylens 100 03 I8T33
Enguliznbe (phiny Iberainm dar ol sulfonic acid) 410 310 200=340
Cgare. LIVA
ﬁ-::.-h-erl.mnr a0 90, 125 250350 UVE, LIVA2
il o n o 190 ] 50380 UVE, LVAZ
Dy baprozcania ag 352 208380 LUvE, LVAZ
Marpdimate (menthy snthean lte) 50 Ex ] 200-380 LA
Avobenone 0 140 10400 LA, N2
Ecamsuls (merephithalydens dicamphor sulfonic 100 345 FE5: 3590 LN, IURA 2
ackd [Meworyl SX10

Tablo 2. FDA Onayli Aktif Gunes Koruyucu Bilesenler
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Oktinoksat ve sinoksat dahil sinnamatlar su anda
Amerika Birlesik Devletleri'nde en poptler UVB
filtreleridir ¢ciinkl leke yapmazlar ve nadiren tahrise
neden olurlar. Padimat O'dan bir kat daha az etkili
ve su direncini azalttigindan 6tird sinamat bazli
gunes kremleri sik sik uygulama gerektirmektedir.
En zayif organik UVB ajanlari: salisilatlar, oktisalat,
homosalat ve trolamin salisilatdan olusmaktadir.
Bu ajanlar, uygun glvenlik profillerine sahiptirler
ve UVB korumasini artirmak i¢in nispeten yiksek
konsantrasyonlarda giines kremlerine eklenirler.
Oktisalat ve homosalat, diger aktif glines koruyucu

Organik UVA Ajanlari

Benzofenonlar, genis spektrumlu UVB ve UVA
korumasi saglarlar. Bununla birlikte, 1s13a
duyarlidirlar ve oksidasyonlari antioksidan sistemini
Kesintiye ugratabilir. FDA; oksibenzon, sulisobenzon
ve dioksibenzon olmak uzere U¢ benzofenon
maddesini onaylamistir. Oksibenzon en yaygin olarak
kullanilir, ancak en yiksek foto alerjik kontakt
dermatit insidansina sahiptir. Meradimate, UVAZ2
korumasini artirmak icin kullanilan daha zayif bir
filtredir. GUg¢lu bir UVA filtresi olan Avobenzon (butil
metoksidibenzoilmetan, Parsol 1789), UVA1'i etkili
bir sekilde filtrelemek icin FDA tarafindan onaylanan
ilk organik maddedir. Bununla birlikte, son derece
kararsizdir; 1 saatlik giinese maruz kalma, foto
koruyucu 6zelliklerini 9% 50-% 60 oraninda azaltir
ayrica diger aktif glines koruyucu bilesenlerin

bilesenlerin foto degradasyonunu azaltmak igin
kullanilan ylksek derecede foto stabil ajanlardir.
Ayrica hidrofobiktirler ve diger gunes koruyucu
maddeler icin ¢6zlcl gorevi gorebilirler. Octokrylene
zayif bir UVB emicidir. Octokrylene, foto stabiliteyi
iyilestirmesine ragmen, maliyetli ve glines koruyucu
urunlere entegre edilmesi zordur. Ensulizole, diger
gunes koruyucu bilesenlerin ¢cogundan daha hafif,
daha az yagl bir kivamda ve genellikle gunlik
nemlendiricilerde bulunan ve suda ¢6zinebilen bir
UVB filtresidir [12,13].

stabilitesini de etkileyebilmektedir. Bu nedenle,
Neutrogena patentli octocrylene ve Tinosorb S.
Helioplex stabilizasyon teknolgjisi gibi ajanlarla
birlikte, avobenzon, oksibenzon ve dietilheksil
2,6-naftalati birlesimlerinin birlesimi ile avobenzon
icin stabilize edici formulasyonlarin gelistirilmesinde
cok ¢aba harcamistir ve foto degradasyonu 6nlemek
icin Urun tasarlamiglardir (Tablo 3).

2006 yilinda FDA tarafindan onaylanan en yeni genis
spektrumlu ajan olan ecamsule (terephthalydene
dicamphor sulfonik asit; Mexoryl SX; L'Oreal, Paris,
Fransa), UV kaynakli pigmentasyonu, pirimidin
dimer olusumunu Onledigi veya azalttigi goralmustar
[14,15,16,17,18].

UVB |
YAKICI YONU

octisalate

homosalate

met hoxycinnamate

T D
I

UVA
YASLANMA YONU

GENI$ SPEKTRUMLU KORUMA

T D
=y
=

octinoxate fethylhexyl

G ——
—T

MINERAL ICERIKLER

KiIMYASAL ICERIKLER

Tablo 3. UVA ve UVB koruma saglayan icerikler
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Genis Spektrumlu Urinler

Cogu gtnes koruyucu ajan, belirli bir UV araliginda
koruma saglar ve tek basina kullanildiginda ise
korumada yetersiz kalmaktadir. Sinamatlar ve
salisilatlar genellikle SPF'yi artirmak icin diger UVB
emicilerle karistirilirlar. Genis spektrumlu (UVB/UVA)
Urunler, farkll UV absorpsiyon spektrumlarina sahip

Gunes Koruyucu Verimliligi

Dogru uygulandiginda gunes kremleri, akut giines
yanigi ve bronzlasmayi 6nlemede etkili olmaktadir.
UVR igilarinin immunosupresyon, fotokarsinojenez

filtrelerin birlestiriimesiyle tretilirler. Ornegin, tstin
bir UVA engelleyici olan avobenzon, genis spektrum
elde etmek icin homosalat ve oktizalat, UVB filtreleri
ile birlestirilebilir. Benzofenonlarin ve avobenzonun
fotostabilitesini arttirmak icin karigima oktokrilen
eklenir[19].

ve fotoyaslanma dahil bazi kronik etkilerini azaltma-
da da basarili olduklari goralmustar.

Gunes Kreminin Uygulama Modelleri

Gunes koruyucular, genellikle tGrintn etkinligini
belirlerler. lyi bir giines koruyucu, UV filtrelerinin
foto koruyucu ¢zelliklerini ve foto stabilitesini
korumali, aktif etkilesimi en aza indirgemis ve

inert olmasi gerekmektedir. Ayrica iyi bir gines
koruyucu igeriginin hem koruyucu dayanikliligi hem
de suya karsi dayanakliligi 6nemlidir. FDA, suya 20
dakikalik iki kez maruz kaldiktan sonra bozulmamis
15tk koruma 0Ozelliklerine sahip glines kremlerini
“Cok suya dayanikli” terimi yerine “suya dayanikli”
olarak tanimlamistir, bu durum “Su gecirmez” ve
20 dakikalik dort su daldirma suresinden sonra
etkili kalan gunes kremleri icin gecerli olmaktadir.
Gunes koruyucular, losyonlar / kremler, su bazli
jeller, spreyler seklinde bulunmaktadir. Su icinde yag

Fotokarsinojenez

Gunes kremi kullanimi, aktinik keratoz (AK'ler) ve
NMSC gelistirme riskini azaltabilmektedir, giines
kremlerinin dtzenli kullaniminin NMSC ve AK'leri
onlemede uygun oldugu gosterilmigstir. Bu ajanlarin
fotokarsinogenezi azaltma mekanizmasi UV'ye Kkarsl

Erken Yaslanma

Gunese maruz kalma, UV kaynakli reaktif oksijen
tlrlerinin olusumu yoluyla ic cilt yaslanmasini
hizlandirir. UVB ve UVA, dermise derinlemesine
nufuz ederek distrofik elastin lifleri ve kolajen ag
calismasi hasarini arttirir. Kronik olarak isinlanmis
cilt metabolik olarak epidermal hiperplaziye,
duzensiz pigmentasyona, telanjiektazlara,

elastoza karsi asir1 aktif olabilir. SPF 29 giines
koruyucusunun dizenli kullaniminin, solar elastozu
plaseboya gore daha fazla dnledigini gdstermistir.
Gunlik genis spektrumlu giines koruyucu
kullaniminin, epidermal kalinlasma ve azalmis

veya yagda su emulsiyonlarindan olusan losyonlar

ve kremler, en biyuk formulasyon cesitliligine izin
verir ve en yaygin sekilde kullanilirlar. Jeller yizerek
veya terleyerek Kkolayca yikanir, ancak bu durum
yagl ciltte veya tekrarlayan sivilceye sahip hastalar
tarafindan tercih edilmektir. Spreyler kullanighdir,
ancak uygulanacak yulzey icin yetersiz olmaktadir. UV
kaynakli renk degisimine ve protein hasarina karsi
koruma saglamak icin sampuanlar ve yapay boyalar
gibi sa¢ bakim Urdnlerinde de glinesten koruyucu
maddeler de bulunabilmektedir. Inorganik giines
kremlerinin opakligi ve organik ajanlarin yaglihgt,
yetersiz uygulamaya ve ardindan SPF azalmasina
neden olmaktadir [1].

koruma icerebilir. Bu ajanlarin fotokarsinogenezi
azaltma mekanizmasi, epidermal antijen sunan
hicrelerde UV ile induklenen azalmaya karsi koruma
icermektedir. Melanom ve gines kremi kullanimi
arasindaki iliski henlz netlik kazanmamustir [1].

kollajen dahil olmak tzere foto yaslanma ile ilgili
degisiklikleri 6nledigi gérulmustar.

Gunes kremleri fotokarsingjenez ve erken
yaslanmaya karsl etkili bir sekilde koruma
saglarlarken icerdikleri duyarhlik, D vitamini
yetersizligi ve 6strojenite iceridi ile yan etkilere
sahip olmaktadir. PABA ve oksibenzon, ginumuzde
kullanilan en yaygin temas fotoallerjenler olmalarina
ragmen avobenzon, sulisobenzon, oktinoksat

ve padimat O ile ilgili reaksiyon bilgileri yetersiz
kalmaktadir [1].
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Glnes Kremi Kullanmanin Onemi

Yapilan arastirmalar, gunes kremi kullanimt ile (6rnegin, SPF30 urtninin gunltk kullanimi)
gunese maruz kalma arasindaki iliskiye gére gines Onerilmektedir. Gunes kremleri glnese maruz
kremi kullaniminin kasitli olarak ginese maruz kalmadan 6nce 15-30 dakika arasinda cilde

kalma siresini % 13 ile% 39 arasinda artirdigi uygulanmalidir. Cilt yuzeyinde giines kreminin
yonunde. Ancak artan UV maruziyetine gore etkili olmasi i¢in, sik sik tekrar uygulanmasi
kullanilan “yiksek faktorli™ giines kremlerinin gerekmektedir. UVR'nin zirvede oldugu 10.00-
uzun sdreli kullanimlarda cilt kanserine yol actigi 16.00 saatleri arasinda gunesten korunmak UV
goruilmektedir. kaynakli cilt hasarint 6nlemenin en iyi yolu olmakla

birlikte glines gozlukleri, genis kenarli sapkalar
AAD (Amerika Dermotolgji Akademisi), cilt kanserini  ve gunesten koruyucu giysiler, cildin UVR'nin
6nlemek icin dizenli giines koruyucu kullanimini etkilerinden korumak icin de alternatif bir yoldur.
Onermektedir. Genis spektrumlu (UVB / UVA)
kapsama alanina sahip gines koruyucu secilmesi
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GEVEN OTUNDAN ELDE EDILEN
MOLEKUL KANSERLE SAVASACAK

[zmir Yiksek Teknoloji Enstitiist ile 1zmir Biyotip
ve Genom Merkezinden akademisyenler, kanser
hastalarinin bagisiklik sisteminin guclendirilmesine
yonelik calismada, geven bitkisinden elde edilen
molekulun basarili sonug verdigini agikladi.

[zmir Yiksek Teknoloji Enstitiisti (IYTE) ve Izmir
Biyotip ve Genom Merkezinden (IBG) arastirmacilar,
geven bitkisinin bir tirinden saflastirilan
molekdlin, kanser hastalarinin bagisiklik sistemini
guclendirmede kullanilabilecedini bildirdi.

[YTE Biyomiihendislik Boliimi Ogretim Uyesi Prof.
Dr. Erdal Bedir, Kimya Bolimu Ogretim Uyesi Prof.
Dr. Ali Cagir, doktora 6grencisi Nilgin Yakubogullari
ve IBG'den Dog. Dr. Duygu Sag'in yer aldidi proje
ekibi, geven bitkisinin bagisiklik sistemi ve kanser
hucreleri Gzerindeki etkilerini arastirdi.

Bilim insanlari, uzun siren ¢alismalar sonucunda
bitkiden elde edilen molekullerden bazilarinin
sitokinlerin miktarini arttirdigini ve gicli bir sekilde
bagisikligr uyardigini gézlemledi.

Bu kapsamda ekibin "Saponin Molekillerinin
Eldesi Icin Bir Yontem ve Aktif Molekiillerin
Immunomodiilator Olarak Kullanimi” baslikli bulus

icin yaptigi patent basvurusu da Turk Patent ve
Marka Kurumu tarafindan tescil edildi.

Uzmanlar, uluslararasi patent bagvurusunun da kisa
surede onaylanmasini bekledigi buluslarinin, kanser
immunoterapisine énemli katki sunacagina inaniyor.

Elde Ettigimiz Molekdller
Bagisikligr Uyariyor

Prof. Dr. Erdal Bedir, Gineydogu Anadolu
Bolgesi'nde geven bitkisinin bir tirinin kansere
yakalananlar tarafindan kullaniimasindan hareketle
calismaya bagsladiklarini anlatti.

Calismalarinda bitkinin kanser hicrelerine direkt
etkisinin olmadigini ancak bagisiklik sistemini
guclendirdigini gbzlemlediklerini belirten Bedir, sdyle
devam etti:

“Literatir calismalarimizda bu tip molekdlleri
tastyan bazi tibbi bitkilerin zaten geleneksel
Cin tibbinda benzer kullanimlari oldugunu ve
kanser merkezlerinde kemoterapiye yardimci
olarak recetelendigini belirledik. Elde ettigimiz
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molekilerden bazilarinin bazi dnemli sitokinlerin
miktarini arttirdigini ve gucla bir sekilde bagisikhigi
uyardigini gérdik. Ekibimizin aldigi patent, bir
geven turunden elde edilen molekdl ve turevlerini
icermektedir. Bu patentte sunulan molekillerin
hiicresel seviyede bagisiklik sistemini tetikledikleri
icin asl formulasyonlarinda guglu adjuvan (asinin
etkinligini artirmak Gzere bakteri ve virus bilesenleri
yaninda kullanilan ek madde) adaylari olarak hatta
kanser agsilarinda kullanilabileceklerini ortaya koyduk.
Hatta Kovid-19 icin gelistirilen asi formulasyonlari
icin de ideal adjuvan adaylari oldugunu vurgulamak
isterim.”

Prof. Dr. Bedir, kanser asisi calismalarinin TUBITAK
tarafindan desteklendigini, farelerde olusturulan deri
kanser modelinde elde edilen molekiillerle gelistirilen
ast formullerinin etkinligini test edeceklerini aktardi.

Gida Destegi Olarak Ticari Urln
Haline Getirmeyi Planliyoruz

Prof. Dr. Bedir, elde ettikleri Grtnun ilk etapta gida
destedi olarak kullanilacagini kaydederek, soyle
konustu:

"Hedeflerimizden biri, molekdllerimizi Glkemizin
katma degeri yiksek trtnleri olarak adjuvan
pazarina ve dolayisiyla asi sektérine sunabilmek.
Diger taraftan hizli ¢6zum noktasinda ila¢ gelistirmek

¢ok uzun bir surec. 'Bu molekulleri veya karigimlarini
hizli bir sekilde halkin hizmetine nasil sunabiliriz’
diye disindigimuzde gida destegi olarak

kullanim aklimiza geldi. O noktada da gerekli olan
calismalarimizi tamamlamak Uzereyiz. Molekulleri
iceren farkli formulasyonlar gelistirdik ve devaminda
ilk tabletlerimizi bastik. Testlerimiz devam ediyor.
Bu testlerde basarili ¢ikarsa devaminda gida destegi
olarak ticari bir Urtin haline getirmeyi planliyoruz.”

Asi Sektdrine Tasiyabilmek
Heyecan Verici

Projede yer alan doktora 6grencisi Nilgin
Yakubodullart da ¢alismaya iligkin su bilgileri paylasti:

"Aldigimiz patentte geven turtnden alinan bir
molekill daha aktif bir hale getirmeye calisarak
yeni molekiller elde ettik. Bu molekdllerin, dogal
bagisiklik sistemi hticrelerini tetiklediklerini ve
guclendirdigini gosterdik. Elde ettigimiz sonuclar
dogrultusunda bu molekiillerin enfeksiyéz hastaliklar
ve kanser gibi hastaliklara karsi olusturulacak
asilarda efektif bir sekilde kullanilabilecedini tahmin
ediyoruz. Biz bu noktada kansere karsi insanlarin
bagisiklik sistemlerini gelistirerek kendi kendilerine
savasmasini saglamayi amagliyoruz. Bu anlamda
Turkiye'de yeni bitkisel molekdiller tzerinde
calismak ve bunlari daha sonrasinda asi sektorine
taslyabilmek benim icin de ¢ok heyecan verici."
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ILAC URETIMINDE 3 BOYUTLU
MOLEKUL YONETIMI

Kimyada kiralite, 1848'de kimyager ve biyolog Louis Pasteur
tarafindan kesfedilmistir. Kiral molekuller kisaca, dort farkli

grupla bag yapmis ve kendi gorantisiunin ayna gorintusu

Uzerine yerlestirilemedigi (sol ve sag eller gibi) molekdller olarak
tanimlanabilir. Tim protein ve genetik materyaller Kiral yapidadirlar. g
Kiral yapi taslari dogada genis bir yelpazede kendilerine yer edinmistir. =
Bu yapi taslari sadece bir enantiyomerik formlari ile mevcuttur. i
Bu temelle yola cikacak olursak bir kiral ilag molekultintn farkli
enantiyomerleri (¢ boyutlu izdUsumlerinin ayna goruntisinde Ust
Uste bindirilemeyen izomerleri), hedef reseptdrlere farkli sekilde
baglanir veya hic baglanmazlar. Bir molekilin gercek gorintisinin
ayna goruntusu ile cakismamasi bu iki molekdltn birbirlerinden farkli
molekiller oldugunu anlatmaktadir.

Enantiyomerler akiral bir ortamda ayni kimyasal ozellikleri gosterirken
kiral bir ortamda tamamen biribirinden farkli iki ayr1 molekul gibi
davranmaktadirlar. Ornegin; insan viicudu kiraldir ve karvonun
enantiyomer cifti distntldiginde R izomeri nane gibi kokarken,
S-izomeri kimyon tohumu gibi kokmaktadir. Limonen maddesinin

ise bir enantiyomeri portakal kokusu verirken diger enantiyomeri limon kokusu verir. Molekillerin iki
enantiyomerinin belirgin farkli etkilerinin gozlendigi bircok érnek daha vardir. Dolayisiyla herhangi iki
enantiyomerin farmakolqjik olarak da farkli ¢zellikler géstermesiyle bu durum ila¢ Uretimi sektdrint dogal
olarak yakindan ilgilendirmektedir.

llag tretiminde bir sorun olan (i¢ boyutta molekiil yonetimine ¢6zim olarak kiral ilaclarin Gretimine
onem verilmeye baslanmistir. Yani rasemik karisimdan (bilesigin R,S enantiyomerlerinin bir arada olma
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hali) ziyade tek bir enantiyomer iceren ilaglara gelistiren arastirmacilar vurgulamistir. Bu bilim

yonelme olmustur. Bu nedenle, enantiyomerik insanlari, William Knowles ve Ryoji Noyori, katalitik
olarak saf ilaclarin hazirlanmasi, stereoselektif stereoselektif hidrojenasyon reaksiyonlart igin

sentez ve rasemik ilaclarin saf enantiyomerlere kullanilan reaktifleri gelistirdikleri icin 6dultn yarisini
ayrilmasi ginimuzde baslica arastirma alanlari alirken, 6édulin diger yarisi ise katalitik stereoselektif

ortaya cikarmistir [2]. Deginmeden gecemeyecedim  oksidasyon reaksiyonlarinin gelistirilmesinden dolayi
stereoselektif sentezin 6nemini, 2001 Nobel Kimya Barry Sharpless'a verilmistir.[3]

Odili'ni kazanan su anda endiistride ve akademide

yaygin olarak kullanilan reaksiyon Kkatalizorlerini

K. Barry Sharpless

William 5. Knowles

Enantiyomerizmin ilaglar Gzerindeki buyuk etkileri Gzerine bazi 6rnekler verilecek olursa;

* Ketamin, esas olarak anesteziyi baslatmak icin kullanilan bir ajandir. Agrida azalma saglarken kullanan
Kisiyi trans benzeri bir duruma da sokar. Ticari olarak temin edilebilen rasemik ketamin, iki enantiomerin
esit konsantrasyonlarini igerir. (R,S)-ketaminin gugli antidepresan etkileri sayesinde ise psikolgjik ilag
olarak kullanilir. (S)-ketaminin anestezik giict 3-4 kat daha fazla olmakla birlikte, istenmeyen psikolgjik yan
etkileri (R)-ketaminden daha fazladir. Kronik sosyal yenilgi stresi ve 6grenilmis caresizlik gibi depresyon
modellerinde (R)-ketaminin daha gti¢li ve uzun zamanli antidepresan etkilere sahip oldugu belirlenmistir.
2019'da ABD CGida llag Dairesi (FDA), tedaviye direncli depresyon icin (S)-ketamini burun spreyi olarak
onaylamistir ama olumsuz riskleri nedeniyle sadece Risk Degerlendirme
ve Azaltma Stratejisi kapsaminda sinirli bir dagitim sistemi araciligiyla
kullaniimaktadir. Insanlarda Klinik olarak (R)-ketamin denemesi ise /
H % H
Y M
“ow, \%
(=} 8]
(R)-Ketamin (YFKetamin

gunumuzde Perception Neuroscience tarafindan yurattlmektedir. [4][5]
[6]

* lyi bilinen bir agri kesici ve iltihap septomlart icin kullanilan ibuprofende
ise (S)-enantiyomer istenen etkiye sahipken (R)-enantiyomeri tamamen
inaktiftir ve (R) izomeri vicutta (S) izomerine dontstirdlur. Antihipertansif ila¢ olan metildopa (aldomet),
etkisini yalnizca (S) izomerine bor¢ludur, esdegerde bir etki gorulebilmesi icin ise rasemik seklinin yaklasik 2
kat dozda kullaniimasi gerekir. Wilson hastaliginda kullanilan penisilamin’de (S) izomeri, birincil kronik artrit
(eklem iltihabi) icin kullanilan olduk¢a glgclu bir ajandir, (R) izomeri ise tedavi edici etkiye sahip degildir ve
oldukga toksiktir.[3]

20



L:|:H3 cI;H3
GH;;—?—GHE.A@* cH—ﬁ—oH
H 0

Ibuprofen

* Zamaninda mikemmel anti-enflamatuar (iltihap
Onleyici) ozelliklere sahip oldugu dislnulen
rasemik ila¢ benoksaprofen ise artik piyasada
bulunmamaktadir. (S)-enantiyomerinin énemli
olctde insan vicudunda birikmesiyle yasli hastalarda
ciddi bobrek ve karaciger yetmezligine sebep
oldugu belirlenerek piyasadan kaldirilmistir. Ayni
sekilde daha 6nce Uriner inkontinans (istemsiz idrar
kacirma) tedavisi icin onaylanmis olan terodilin,
siddetli kardiyotoksik (kalpte hasar veya bozukluk
olusturan ilag) etkiler nedeniyle piyasadan geri
cekilmistir. [7][8]

*1992’den beri Amerika'da U.S. Food and Drugs
Administration ve European Committee for
Proprietary Medicinal Products, ila¢ Ureticilerine
rasemik olarak piyasaya sunulacak tim ilaclarda
enantiomerlerin Oncelikle karakterize edilmesini
zorunlu kilarak bu durumu kontrol altina almayi
hedeflemistir. Nihai ilac Uretiminde, sasirtici bir
sekilde biyolqjik sistemler iki enantiyomeri iki ¢ok
farkli madde olarak taniyabildiginden, yalnizca
biyolojik olarak aktif enantiyomerin mevcut olmasi
istenmektedir. [10] Cunku Kiral segici olan sayisiz
bilesige sahip viicudumuz, her rasemik ilag farkli
etkilesimler ile farkli farmakolgjik etkiler meydana
getirmek icin her enantiyomeri kendine 6zgu bir
yolla metabolize etmektedir. Dolayisiyla, bir izomer

Talidomid magduru ¢ocuklar.[12]

BUtdn bu yasananlarin temel sebebi ise talidomidin
rasemik formda bir ilac olmasidir. Ilacin (R)-
enantiyomeri yatistirict etkilere sahipken (S)-
izomeri teratojeniktir (gebelikte kullaniminda
bebeklerde kalitsal yapisal bozukluklarin gézlenme

HO

?Hs "-'|3Ha
HD@GHE—?—GDEH CH;—C—CH—CO,H
NH, SH NH,

Methyldopa Penicillamine

istenen etkiyi veya tedavi edici durumu olustururken
digeri inaktif olabilir veya istenmeyen etkiler
olusturabilir. [9][10][11] Enantiyomerlere bagl
istenmeyen bir durum dustnuldiginde ise Dunya’'da
en bilinen ve ilk akla gelen olay, Talidomit faciasidir.

* Talidomit faciasi bilim dinyasinda ve tip tarihinde
trajedi olarak akillarda kalmistir. Ik olarak
1950’lerde Almanya'da, talidomidin yatistiric
etkileri oldugunu kesfeden Chemie Grinenthal
firmasi tarafindan sentezlenmistir. Baslarda asiri doz
alindiginda bile 6limun aksine, yalnizca derin uykuya
neden oldugu gozlemlendiginden sakinlestirici olarak
kullaniimaya baslanmistir. Daha sonralari hamilelik
bulantisini hafifletmek icin hamile kadinlara da
recete edilmistir. 1950'lerde bilim insanlart bir ilacin
plasenta korumasindan gecip rahimdeki bir fetise
zarar verebilecedini bilmediklerinden hamilelik
doénemi i¢in ila¢ kullanimlari siki bir kontrolden
gecirilmiyordu. llac sirketleri dinya capinda giderek
daha fazla bu ilaci Uretmeye ve pazarlamaya devam
ettiler. Sonraki birkag yil icinde ise 10.000e yakin
bebek, phocomelia (uzun kemiklerin eksikligi veya
yoklugu ile el ve ayaklarin dogrudan govdeye ekli
bulunmasi) veya uzuv anomalisi ile dogmustur.
Hatta bircogu dogduktan sonra fazla hayatta bile
kalamamistir.

etkisi). Enantiomerler, in vivo olarak birbirlerine
donusturaldr. Yani biyolojik kosullar altinda
izomerler birbirlerini bulduklarindan izomerleri
ayirmak ve tek bir enantiyomerin verilmesi etkisiz
olmaktadir.[13][14]
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llag 49 llkede pek cok farkli isim altinda satildig
icin hamile kadinlarin aldiklari talidomid ile
cocuklarindaki etkisi arasindaki bag ancak 5

yilda kurulabilmistir. Bu baglanti ilk kez 1961 'de
Avustralyali Doktor William McBride'in The Lancet
dergisinde yayinlanan bir mektupta duyurulmustur
ve 26 Kasim 1961 'de Chemie Grunenthal tarafindan
resmen geri cekilmistir. Ancak bir¢ok ecza
dolaplarinda bir slre daha varligint surddrmustar.
[15][16][17]

Avrupa’da binlerce bebek talidomid faciasindan
etkilenirken, ABD’de sadece 17 bebek etkilenmistir.
Ulkemiz ise Talidomid faciasindan etkilenmeyen
lilkeler arasindadir. Bunu Ankara Universitesi Tip
Fakultesi Farmakoloji Profesori Sukri Kaymakgalan
saglamistir. Talidomid igin uyarilari ilk dillendiren
Prof. Dr. Sukrd Kaymakgcalan, hayvanlar tizerinde

Kaynaklar

(S)-thalidomide

yeterli deneylerin ve gerekli toksisite calismalarinin
yapiimadigini gerekge gostererek, T.C Saglik
Bakanligi'na iletmistir ve ayni sekilde dikkate alinarak
ilaca Ulkemizde ruhsat verilmemistir.[18]

Nihayetinde kiral ayirma tekniklerinin gelistirilmesi
artik akademik arastirmalar kadar endustriyel
ilerleme icinde ¢ok gereklidir. Bununla birlikte,
rasemat ve tek enantiyomer aktivitelerinin yillardir
yapilan Klinik degerlendirmelerden ve binlerce
Kisiyi etkileyebilecek olumsuz sonuclarin ortaya
¢lkmasindan sonra tek bir izomerin kullanimi
ciddiyetle 6nem kazanmaktadir. Bu, saglik meslegi
sahiplerinin &zellikle rasemik olanlar olmak Uzere
kiral ilaclar hakkinda daha fazla bilgiye sahip

hale gelmeleriyle hastaliklarda optimal tedaviyi
bulmalarina da yardimci olacaktir.
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SELCUK UNIVERSITESI TURKIYE'NIN
ILK MRNA ASISINI BU YAZ KULLANIMA
SUNMAYI PLANLIYOR

Selcuk Universitesi'nde, yeni tip Koronavirtise
(Kovid-19) Karsl gelistirilen Turkiye'nin mRNA
teknolojisine dayali ilk asisinin, yaz aylarinda
insanhgin hizmetine sunulmasi hedefleniyor.

Tiirkiye'de Ege Universitesi, Selcuk Universitesi,
Erciyes Universitesi, Mehmet Ali Aydinlar
Universitesi, Acibadem Labmed Saglik Hizmetleri
AS, Ankara Universitesi, izmir Biyotip ve Genom
Merkezi, Bogazici Universitesi, Bezmialem Vakif
Universitesi, Ortadogu Teknik Universitesi ve Kocak
Farma, COVID-19 asisi i¢in ¢alisma yuratayor.

Selguk Universitesi (SU) Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik
Ana Bilim Dalinda ise TUBITAK destegiyle Tirkiye'nin
mRNA agisl i¢in ¢alisma yapiliyor.

Asi gelistirme projesinin yurutucisu Selcuk
Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik Ana Bilim
Dalr 6gretim uyesi Dog. Dr. Nadir Kogak, yaptigdi
aciklamada, mRNA teknolgjisinin 3'nct jenerasyon
asl teknolgjisi olarak dinyada da yeni bir teknoloji
oldugunu séyledi.

Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik Ana
Bilim Dali olarak kanser asilari tzerinde calistiklarini
ifade eden Kocak, COVID-19 salginiyla mucadele

alaninda asi gelistirme calismalarina basladiklarini
anlatti.

Kocak, gecen yilin haziran ayinin ortasinda
bagsladiklart asi ¢alismalarinin devam ettigini
vurgulayarak, sunlari kaydetti:

"mRNA teknolojisiyle ¢alisan gruplarin asi sirecini
6nde tamamlayacaklarini tahmin ediyorduk. Biz
de hazirliklarimizi buna gore yaptik ve Ozellikle
bu gruplari takip etmeye calistik. En buyuk
amaclarimizdan biri bu teknolojiyi Ulkemize
kazandirmakti. Basladiktan kisa bir stire sonra
eksikliklerimizi tamamladik, protokollerimizi
optimize ettik. Kendi dizaynlarimizi olusturmaya
basladik. BioNTech ve Moderna'dan yaklasik 8 ay
sonra ¢alismaya basladik. Bu bir dezavantaj gibi
goérunse de ge¢ baslamak bize su olanagi verdi,
dinyada virds proteinin stabilitesi ile ilgili son
yayinlari da takip edebildik. Onde giden kuruluslarin
ne gibi dizaynlar yaptiklarini gérdik. Daha stabil,
daha etkin asi gelistirme yéninde ilerledik."

Kocak, etkili sonuglar alinabilecek bir molekal
gelistirmeye calistiklarint dile getirerek, maliyeti
azaltmak icin de yeni diziler eklediklerini anlatti.
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Gelistirdigimiz Asida Soguk
Zincire Gerek Kalmayacak

mRNA teknolojilerinin belirli 1s1 kosullarinda
tasinmasi gerektigine dikkati ceken Kocak, sunlari
kaydetti:

“Biz herhangi bir molekdl yerine stabil ve etkin

bir molekul olusturma yonunde 6zellikle ugrastik.
Gelistirdigimiz asida soguk zincire gerek kalmayacak.
6 ay kadar oda sicakliginda dayanabilecek

bir molekdlle ¢alismalarimizi yiratdyoruz.
Universitemizdeki laboratuvarda Tiirkiye'nin ilk
mRNA agisini gelistirmis olduk.

Bundan 1,5 ay 6nce ilk mRNA asisini gelistirdik ve
hayvan deneylerine basladik. Hayvan denemelerinde
de son asamaya dogru gidiyoruz. Bundan basgka
farkli 3 tane daha prototip asi dizayn ettik. Onlarin
da sentezleri tamamlandi. En etkili olanla da 1,5-

2 ay icinde insan denemelerine baslayacagiz. Etkin
ve 1slya dayanikli bir asi olusturmayi amagliyoruz.
Hedefimiz, yaz aylarinda bu asty! insanligin hizmetine
sunmak."

Laboratuvarimizin Isiklari
6 Aydir Hemen Hemen Hic
Sonmedi

Kocak, salgin strecinden dolayi faz ¢alismalarinin
kisa tutuldugunu belirterek, tim asilarin 3'ncl fazda
acil kullanim onay aldigini bildirdi.

2-3 yillik dénemde bu asilarda tekrar doz
ayarlamasina gidilebilecegini anlatan Kocak, stzlerine
sOyle son verdi:

“"Su anda ihtiyath olarak 2 doz olarak devam

ediyor. Biz de benzer sekilde hayvanlar tzerinde

ilk asilamay1 yaptik. Ikinci dozu 2 hafta sonra
uygulayacagiz. Daha sonraki surecte de aldigimiz
sonuclara gore insan asamasina gececediz. Ekibimiz
buyuk bir 6zveriyle calisiyor. Laboratuvarimizin
isiklart 6 aydir hemen hemen hi¢ sdnmedi. Amacimiz,
olasli bir salgin durumunda hemen devreye girip,
dunya 6lceginde mRNA teknolgjisine dayali asi
Uretebilecek bir ekip olusturmak.”
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LITYUM KARBONAT URETIMI
VE LITYUM IYON PILLERININ
KULLANIMI

‘1 . thyum Elementinm Tanlml karismis haldedir.Yumusak ve gimusumsu beyaz

metal lityum kesilebilir. Havayla temasi sonucunda

ve Onemi gri bir renk alir[7].

Lityum, en hafif metal ve en az yogun olan Elementin ylksek elektrokimyasal potansiyeli, onu

katl elementtir ve 20. yiizyilin ikinci yarisinda yuksek enerji yogunluklu yeniden sarj edilebilir

lityum pillerde bir anot malzemesi olarak énem lityum iyon pillerin dederli bir bileseni yapar.Lityum,

kazanmistir[3]. nakliye uygulamalarinda piller icin istenen en
yuksek sarj-agirlik oranina sahip oldugundan ve pil

Lityum’un semboli Li,atam numarasi ise 3'tr. metallerinin yerdegistirme ile degistirilme olasiligi en

Lityum dogada saf halde bulunmaz diger maddelerle ~ dusuk oldugu icin ilgi ¢ekici bir elementtir[3].

Sekil 1: Lityum elementinin gérunuma [7].

2.Lityum Karbonat Bilesiginin Onemi ve Kullanim Alanlart

Lityum Karbonat (Li,CO,), antimanik (psikolojik hastaliklardan manik bozukluklara Kars! tesiri olan) ve
hematopoetik (kan yapici 6zellikte olan) aktivitelere sahip yumusak bir alkali metal olan lityumun karbonat
tuzudur. Lityum Kkarbonat, beyaz bir toz olarak gérunir. Yogunlugu 2.1 g/cm®'dir. Molekdl agirhigr 73.9 g/
mol dir. Suda ¢ozildugunde kuvvetli tahris edicidir[4].

Lityum, sodyum, potasyum ile uyarilan adenozin trifosfatazi (Na+, K+ -ATPase) etkileyerek sinir hticreler-
indeki transmembran sodyum degisimine mudahale eder; nérotransmiterlerin salinimini degistirir; halkali
adenozin monofosfat (CAMP) konsantrasyonlarini etkiler[4].

Sekil 2: Lityum karbonatin kimyasal yapisi ve toz seklindeki gorunum [4,8]
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Lityum karbonat, dislk termal genlesme
katsayilarina sahip lityum aliminosilikat cam
seramikleri hazirlamak icin kKullanilir ve genis bir
sicaklik araliginda kullanimi vardir. Ayrica 6zel cam
ve seramiklerde de kullanim alani bulur. Kiguk
miktarlarda lityum karbonat, silikanin, 6zellikle
firinin igine girecek camlarin erime noktasini
dustrmek icin katki maddesi olarak kullanilir. Genel
yapistiricilar ve baglayici ajanlarda da kullanimi
mevcuttur. Cimentoya lityum karbonatin eklenmesi
daha hizli betonlasmayi saglar. Betonlasma
surelerini kontrol etmek icin miktar olarak % 1-5
arasinda kullanilir. Fayanslarin daha hizli yapismasini
saglar[4,8].

Havai fiseklere koyu kirmizi renk vermesi ve ¢comlek
sirlarindaki renkleri parlaklastirmasi da kullanim
amaclarindandir[8].

Ozel olarak hazirlanmis yiiksek saflikta lityum
karbonat, manik depresif durumlarin tedavisinde
giderek daha fazla kullanilmaktadir. Ozellikle bipolar
bozukluk (manik depresif bozukluk) rahatsizligi i¢in
kullaniimaktadir. Herpes, alkolizm ve kanser gibi
rahatsizliklarin lityum karbonat destekli kemoterapi
ile basarili bir sekilde tedavi edildigi bildirilmistir.
Lityum ve potasyum karbonat karigimlari, erimis
karbonat yakit hicrelerinde elektrolit olarak
kullanilir[4,8].

Lithium Carbonate

A num,
Continuous Casting
Powder, Secondary
Hattenes, ’
Pharmaceuticals,
Glazes and Frits

Sekil 3: Lityum Karbonatin Kullanim Alanlari[6].

3. Lityum Karbonat Bilesiginin
Elde Edilmesi

Metalik lityum Kimyasal olarak aktiftir, bu nedenle
cogu durumda lityum hammaddeler lityum karbonat
(Li,CO,) seklinde uretilir, muhafaza edilir, tasinir ve
ikincil bataryalar icin lityum bilesikleri elde edilerek
kullanihir[1].

USGS ( Amerika Birlesik Devletleri Jeoloji
Arastirmalari Kurumu) ‘nun istatistiklerine gore,
dunyada iki ana lityum kaynagi tird vardir. Birincisi
tuz goli salamura kaynaklaridir ve bu toplam lityum
kaynaklarinin 9% 72.31'ini olusturmaktadir; digeri ise
cevher lityum kaynaklaridir, lityum kaynaklarinin %
20.26'sin1 olusturmaktadir[5].

Su anda, cogu lityum hammaddesi, tuz gollerindeki
tuzlu sudan uretilmektedir. Sili, Arjantin ve
Bolivya'daki tuz gollerinin tuzlu sularindaki

lityum konsantrasyonlari sadece % 0,04 ile 0,16
arasindadir. Bununla birlikte, tuzlu su lityum
Uretim sdreci, cevherlerde bulunan madencilik,

secme, rafine etme ve karbonatlama lityum Uretim
surecinden % 30 ile % 50 daha az maliyetlidir[1].
Ayrica cevher lityum kaynaklarindan lityum kazanim
prosesi oldukca karmasiktir ve cevreye de zarar
vermektedir[5].

Tuz goll salamurasi ile Li,CO, Gretiminde; ¢6zlcl
ekstraksiyonu, kimyasal ¢cokeltme, bordaki

safsizligl uzaklastirmak icin adsorpsiyon gibi 6n

islem prosesleri mevcuttur. Buna ragmen dusuk
konsantrasyonlu tortu kacinilmaz olmaktadir.

Ana banyo sirkilasyonu nedeni ile bor tortusunun
zenginlestirilmesi kolaydir. Dolayisiyla 6zellikle distk
konsantrasyondaki borda Li2CO3 ‘Un kristalizasyonu
Uzerinde borun etkisini inceleyen calismalar
yapimistir[5].

Sekil 4, tuzlu sudan lityum karbonat hammaddeleri
icin 6nemli bir Uretim slrecini gostermektedir.

Bu, konsantrasyon islemi sirasinda tuzlu suyun
gunes tarafindan bir buharlastirma havuzunda
yogunlastirildigi bir buharlastirmali konsantrasyon/
aritma yontemidir. Bu yontemle sodyum, potasyum
ve magnezyum Kklorlr (NaCl, KCI ve MgCl,) kristalize
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edilir ve konsantre lityum klorur (LiCl) elde etmek
icin uzaklastirilir. Rafine etme islemi sirasinda,
magnezyum hidroksiti (Mg(OH),)’yi uzaklastirmak
icin LiCl'ye kalsiyum oksit (CaO) eklenir ve lityum
karbonat elde etmek icin sodyum karbonat
(Na,CO,) kullanilir. Tuzlu su-lityum kaynaklarinin
Uretim surecinde, suyu konsantre etmek igin gines

kullanilir. Bu nedenle tim Uretim sureci yaklasik

bir yil stirmektedir ki bu da bir problem olarak
gorilmektedir. Ikincil bataryalar icin lityum talebine
esnek bir sekilde yanit vermek, malzemeleri buna
gore tedarik etmek, hammadde Uretim strecinde
gereken slreyi 6nemli dlctide azaltmak igin teknolgji
gelisimine ihtiya¢ vardir [1].
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Sekil 4: Lityum karbonat hammaddeleri icin tuzlu sudan elde edilen ana uretim sureci [1].

4.Lityum Karbonat
Kristalizasyonu Uzerinde
Yapilan Bir Calisma

4.1 Yapilan Calismanin Ozeti

Lu ve arkadagslarinin yapmis oldugu bir calismada,
lityum karbonatin (Li,CO,) kristalizasyon surecine

dustk bor konsantrasyonlarinin etkisi aragtirilmistir.

Deneysel sonuglar tuzlu sudaki borun esas olarak
borik asit (B(OH),) ve borat anyonu (B(OH)*)
seklinde mevcut oldugunu gostermektedir. Sicaklik
ve pH, B(OH), ve B(OH), - oranlarini ayarlamak
icin kritik faktorler olmustur. Yogunluk fonksiyonel
teorisi hesaplama sonuglari, B(OH),Gn Li+ ile
etkilesiminin Li+ ile B(OH), etkilesiminden daha
gucli oldugunu desteklemistir. Bu sonuclara dayali
olarak, Li,CO, kristalizasyonu Uzerine bor etkisi

arastiriimis, farkli eklenen bor formlari, eklenen
sodyum hidroksit miktarlarti, sicakliklar ve bor
konsantrasyonlari tartisiimistir. B(OH)4'tin bor
formunda 6nemli etkisinin oldugu kanitlanmistir[5].

4.2 Yapilan Calismanin Metodu

Calismanin metodundaki tim kristalizasyon
reaksiyonlar, karistirma hizi 200 rpm olan 500 mL
ceketli karistiricili bir reaktorde gergeklestirilmistir.
Reaktore LiCl solusyonu (100 mL, 3.60 mol/L)
yerlestirilmis ve termostatik su banyosunda kontrolli
bir sekilde belirli bir sicakliga isitilmistir. Daha
sonra 2mL/dKk hizindaki peristaltik pompa yardimi
ile Na,CO, ¢ozeltisi (100 mL, 1.80 mol/L) 50
dakika sure icerisinde eklenmistir. Na,CO, ¢ozeltisi
eklendikten sonra Li,CO, kristallerinin 30 dakika
sure icerisinde blyumesi saglanmistir. Daha sonra
bulamag hizlica suzlldikten sonra tortular 90 °C

su ile Ug¢ kere yikanmistir. Stre basina kullanilan su
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miktari, tortu kutlesinin bes Katidir. Yikamanin
neden oldugu kayip % 5'in altindaydi ve deneysel
analizi etkilememistir. Daha sonra, tortular 120 +
1 °C'lik bir firinda sabit bir agirhiga ulasilana kadar
kurutulmustur. Her deney cift olarak yapilmis ve
hata araligi % 5'ten az oldugu icin kabul edilebilir
gorulmastur[5].

Lityum karbonat Kristalizasyon mekanizmasi
asagidaki gibidir.

2LiCl + Na,C0_-—-—-> Li,CO, +2NaCl

Deneysel lityum karbonatin kristallesmesi icin
saglanan kosullar:

nLiCl = 3.6 mol / L; nNaZCO3 = 1,8 mol/ L;
nB = 0,025 mol/ L; Sicaklik =80 ° C;
Besleme hizi = 2 mL/dk;

Karistirma hiz = 200 rpm[5].
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4.3 Yapilan Calismanin
Sonuclari

Sekil 5'te ayni sonucla anlatilan farkli besleme
surelerinde 6rneklenen Li,CO,'ln bor icerigini
gostermektedir.Sonuglar,kristalizasyon

suresince Li,CO,'ln bor iceriginin, toplam bor
konsantrasyonunun azalmasindan kaynakli besleme
suresinin artisi ile azaldigini gostermektedir. Bu
durum da ¢6zUnlir maddenin bir formunda olan
tim Li,CO, icerisine Na,CO, ¢ozeltisinin giriginden
ve Li,CO, igerisinde borlarin mevcut olmasindan
kaynaklanir[5].

LI Imem

Sekil 5: Farkli strelerde Li,CO,'Un bor iceridi[5].

Bir diger parametre olan sicakligin bor tutunumuna
etkisi arastiriimis ve sonuglar Sekil 5'de
gosterilmistir. Li,CO,'Un yar1 kararli bolgesi ve

¢6zUnurlagu Gzerinde sicakligin etkisi arastiriimistir.

Li,CO, icerigi sicaklik arttikca onemli 6l¢lde azalir ve
80 °C'de 133 ppm iken 25°C'de 397 ppm'dir.

Sicaklik artik¢a Li,CO,;'Un ¢6zUnurligu azalmistir
ve yari Kararli bolgesi daralmigtir. Bu da CO,*
miktarinin ve CO hidrolizinden elde edilen OH

iyonunun da azaldigini gostermistir. Bor B(OH),
formu ya da NaOH'in ayni konsantrasyonlari

ile birlikte eklendiginde bor tutunumu sicaklik
artikca azalma gostermistir. Sekil 6'da iki egri
karsilastirildiginda, edri aralarindaki bosluklar
artikca, sicaklik da artmaktadir. Sonug olarak,
mumkuan oldugu kadar yuiksek sicaklik, c¢alisma icin
uygundur[5].
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Sekil 6: Farkli sicakliklarla birlikte Li,CO,'Gn bor icerigi[5].

5. Lityum Iyon Pillerin
Kullanimi

Su anda ticarilestirilmis lityum iyon piller, pratik
elektrikli araclarin tUretilmesine olanak vermistir.
Ayrica enerji yogunlugu, kullanim émrd, gtvenlik,
guc ve elektrikli araclarin maliyet gereksinimleri
icinde bircok zorlu kilometre taslarini es zamanli
tatmin etmektedir[2].

Elektronik cihazlar icin olan piller ile elektrikli
araclar icin olan piller arasindaki en buyuk fark
boyut olmaktadir. Ki¢ik hicrelerin montajlari
yapilarak veya tekil buyuk hicreler gelistirilerek
boyut artigi elde edilebilir[3].

Yaygin olarak kabul edilmesine ragmen aracg pazari,

lityum iyon pillerde rakipler arasinda rolllerini
surdirmek icin daha fazla gelistirmeye ihtiyag
duymaktadir[2].

Karbondioksit ayak izi ve artan hidrokarbon yakit
maliyeti (azalan arz) ile ilgili endiseler nedeniyle,
lityum tamamen elektrikli ve hibrit araclara glg
saglamak icin buyUk pillerde daha da 6nemli hale
gelebilir. Sarj gerektirmeden Once elektrikli bir
aracta 40 millik bir yolculugu saglamak icin 1.4

Kaynaklar

ila 3.0 kilogram lityum esdegeri (7.5 ile 16.0
kilogram lityum karbonat) gerekir. Gelecekteki
lityum talebinin tahminleri, ¢cok sayida degiskene
bagli olarak degisir. Bu degiskenlerden bazilari,

geri donlsim potansiyeli, elektrikli araclarin yaygin
olarak kamu tarafindan kabul edilmesi veya lityum
iyonla calisan motorlara déntisme tesviklerinin
olasihgint icerir. Elektrikli otomobiller, tamami
elektrikli (EV), hibrit (HEV) veya fisli hibrit (PHEV)
araclar olarak nitelendirilmektedir. Elektrikli araglar,
bir asirdan fazla bir stredir var olmasina ragmen,
Toyota'nin hibrit Prius'u ticari basariya sahip olan ilk
ara¢ olmustur. Simdi bircok otomobil Ureticisi, en
yeni elektromotor gi¢ aktarma organlarina dogru
genislemektedir[3].

Bir derlemede arastirmacilar, otomotiv bataryalar
icin son teknoloji Urinu aktif elektrot malzemelerini
ve hlcre kimyalarini performans, Uretim ve maliyet
dahil olmak Uzere incelemiglerdir. Lityum iyon pil
ekonomisindeki gelismeler ve zorluklar hiicreye
malzeme tasarimindan, aki paketlerindeki uyuma
kadar hizli gelisen otomotiv pazari detayli olarak
tartisiimistir. Ayrica, yeni teknolojiler gelecek

vaat eden pil kimyalari kapsamli bir sekilde
degerlendirilmigtir[2].
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NANO-KIL KATKILI AMBALAJ
LISANSLANDI

Sabanci Universitesi ve Sabanci Universitesi
Nanoteknolgji Arastirma ve Uygulama Merkezi'nde
gelistirilen patentli, gidalarin raf émrinQ uzatan
"nano-kil katkili gida ambalaj” teknolgjisi, TreeT
BUBA Tarim ve Teknoloji sirketi tarafindan
lisanslandi.

Sabanci Universitesi ve Sabanci Universitesi
Nanoteknolgji Arastirma ve Uygulama Merkezi'nde
(SUNUM) gelistirilen patentli, gidalarin raf émrini
uzatan 'nano-kil katkili gida ambalaj’ teknolgjisi,
TreeT BUBA Tarim ve Teknoloji sirketi tarafindan
lisans altina alindi.

Sabanci Universitesi aciklamasina gore, bilim
insanlari 20 yildir 6zellikle ambalajlara odaklanarak,
gidalarin bozulmasini engellemenin alternatif yollarini
ararken Sabanci Universitesi Nanoteknoloji Arastirma
ve Uygulama Merkezi Arastirmacisi Hayriye Unal

ve eKibi, bu ¢ok yonll ambalaj ihtiyacini karsilamak
amaciyla farkli islevler kazandiriimis kil nanotupleri
iceren bir ambalaj filmi gelistirdi.

SUNUM Arastirmacisi Hayriye Unal'in
yirGtiictliginde, Sabanci Universitesi Miihendislik

ve Doga Bilimleri Fakiiltesi Ogretim Uyeleri

Yusuf Menceloglu ve Fevzi Cakmak Cebeci ile
Tiimlestirilmis Uretim Teknolojileri Arastirma ve
Uygulama Merkezi (TUMER) Arastirmacisi Serkan
Unal'in danismanliginda gelistirilen ve ABD, Tirkiye
ve 5 farkli Avrupa ulkesinde patent belgesi alan

bu teknoloji, BUBA Ventures'in tarim sirketi olan
TreeT BUBA Tarim ve Teknolgjileri AS tarafindan
lisanslandi.

TreeT BUBA Tarim ve Teknolgji sirketine lisanslanan
patent icin TUBITAK Patent Lisans cagrisina (1516)
yapilan proje basvurusu ise TUBITAK tarafindan
basarili goruldu ve desteklenen 14 proje arasinda yer
aldi. Imzalanan lisanslama sozlesmesi ile Gniimiizdeki
dénemde gidalarin raf dmrund uzatan ambalaj
filmleri tuketicinin kullanimina sunulacak.
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Bozulmaya Sebep Olacak
Gazlarin Iceri Girmesini
Engelliyor

Gelistirilen ambalaj malzemesi gidalarin
bozulmalarini énlemeyi hedefliyor. Nano-kil icerikli
ambalaj filmi, meyve ve sebzelerden salinan ve

bozulmalarina neden olan gazlari absorbe edebiliyor.

Ayrica bu ambalaj filmleri anti-bakteriyel ajanlar

ile katkilandirildiginda gidalarin tzerindeki bakteri
olusumu engelleniyor. Nano-kilin ambalaj i¢inde
olmasi bir bariyer ¢zelligi sagliyor, bozulmaya sebep
olacak gazlarin iceri girmesini engelliyor.

Yapilan calismalar, buzdolabinda dahi cabuk
bozulabilen domates, cilek, yesillikler, muz ve
tavuk gibi gidalarin, gelistirilen ambalaj filmleri ile
paketlendiginde raf émdurlerinin belirgin sekilde
arttigi ortaya koydu.

Kaliteyi Artiracak Teknolgjileri
Kesfederek Blinyemize
Katiyoruz

Unal, arastirmalari sonucunda ortaya cikan ambalaj
filmleri ile ilgili, 'Bu tir aktif ambalajlar sayesinde
gida glvenligine katki saglayabilir, bozulma kaynakli
ekonomik zarari azaltarak gida israfini 6nleyebilir,
butcelere katki saglanabilir.” ifadelerini kullandi.

Treet Genel Mudurd Mustafa Tamer ise, "Tarim
Teknolgjilerini bunyemize katarak Turkiye'de
ornek bir model olusturmayi hedefliyoruz. Tarimin
dijital dontustmunden faydalanacak bir yatirim
modeli hayata geciriyoruz. Verimliligi ve kaliteyi
artiracak teknolojileri kesfederek blnyemize
katiyoruz. Treet BUBA Tarim ve Teknolqji sirketi
bu alanda Turkiye'de 6ncu bir girisim olarak Tarim
girisimlerinin ve bu girisimlere yapilacak olan
yatirimlarin énidnd acamaya devam edecektir.'
bilgilerini verdi.
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TARIHTEKI EN KOTU

ENDUSTRIYEL KAZA

Hindistan'in Madhya Pradesh eyaletinin bagkenti olan  6lduigu bildirilse de gerc¢ek sayinin 15-20 bin oldugu
Bhopal sehrinde yillarca unutulmayacak bir felaket belirtiliyor. Sizan zehirli gazin blyuk bir kismini ise
yasandi. 1984 yilinin 3 Aralik guintnde, 45 ton civari  metil izosiyanatin olusturdugu sonradan ortaya ¢ikti.
zehirli gaz bir tarim ilaci fabrikasindan sizmaya
basladi. Bu sizinti sonucu toplam 3,800 kisinin
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Metil [zosiyanat

Metil izosiyanat, cok reaktif bir gazdir. Izosiyanatlarin en kiiclik boyutta
ve en zararl olanidir. Oldukga zehirli ve tahris edici bir gazdir. Havada

21 ppm (milyonda 21) oraninda bulunmasi bile bir insanin tahammuil
sinirinin Ustndedir. Bhopal'da kazanin yasandidi gun, fabrikanin 270
metre ¢evresinde 3,000 ppm gaz yogunlugu hesaplanmistir. 5.5 kilometre
cevresinde ise gaz yogunlugu 10 ppm olarak hesaplanmistir. Tabii ki bu
konsantrasyonlar hesaplanarak bulunmustur ve gercekte halkin ne kadar
gaza maruz kaldidi Kesin olarak bilinmemektedir. [2] Metil izosiyanatin bir
antidotu yoktur. Sizinti yasandigi dénemde, gazin hidrojen siyanir oldugu
dusunulerek, sodyum thiosulfat tedavisi denenmistir. Fakat hicbir pozitif

sonug alinamamigtir.

Metil izosiyanat, g6zin mukoza salgisini ve cildi tahrig eder. Akciger hastaliklarina sebep olur. Felaket
yasandiginda binlerce hamile kadinin dusuk yaptigi da tespit edilmistir. Bircok insanda hayatlari boyunca
tastyacaklari hasarlar birakmistir. Faciadan kurtulan yarim milyon insan, goz tahrisi ve korligu, solunum

yolu hastaliklari yasadi. [3]

Olay Nasil Gelisti?

Tarim ilaci fabrikasi, Amerikali Union Carbide
Corporation’a (UCC) aitti. 1970li yillarda Hindistan
HikUmeti yabanci yatirimlari tesvik eden cesitli
politakalar uygulamaya basladi. Bu sirada Union
Carbide Sirketi'ne Hindistan'da tarim ilaci olan
Sevin'i Uretmesi icin bir teklif verildi. Bu teklife gére
hisselerin bir kismi yerel yatirimcilara ait olacakti.
Anlagmalar yapild! ve fabrika, merkezi konumundan
dolay1, Bhopal'da kuruldu. Aslinda bélge tehlikeli
madde Uretimi icin uygun degildi ¢inkd ¢evresinde
yogun bir yerlesim alani vardi. Bu yuzden Uretimin
disaridan getirilen kimyasallarla yapilacagi,
hammadde ve ara Urln Uretimi olmayacagt
konusunda karar alindi. Metil izosiyanat gibi zararli
maddeler Amerika'daki diger UCC fabrikalarindan

getirilecekti. Ama pazardaki rekabet ve talep
sebepleriyle Union Carbide Bhopal'daki fabrikaya
eklenti yaparak bu kimyasallari da orada tretmeye
bagsladi. Bu sirada Bhopal'daki fabrika, ayni sirketin
Amerika’'daki fabrikasindaki standartlarin ¢ok altinda
Uretim yapmaktaydi. Yerel yonetim bunun farkinda
olsa da ekonomik sikintilar nedeniyle bu konuyu
gundeme getirmediler. [4]

Tesis azalan talep ylUzunden sikinti ¢ekiyordu.
Kazadan onceki 2 aylik slrecte Uretime ara verip
fabrikay! bakima alindi. Bu sirada havalandirma
gazini yikayan sistem ve metil izosiyanati 0°C’'de
tutan sogutma sistemi kapatildi. Ve fabrika yeniden
calismaya basladiginda, bu sistemler tasarruf etmek



icin kapall tutulmaya devam edildi. 26 Kasim 1984
guna, bir operator metil izosiyanat tankinin basincini
yukseltmeye calistiginda basincin yikselmedigini

fark etti. Aslinda bu, bir yerlerde sizinti oldugunun
isaretiydi ve o tankta yaklasik 42 ton metil izosiyanat
bulunuyordu. Yoneticiler sizintiyi arastirmak yerine
40 tonluk diger bir tankin basincini yikseltip
kullanmayi tercih ettiler.

3 Aralik ginu sabahinda bir operatore metil
izosiyanat borularini yiksek basingli suyla yikamasi
sOylendi. Operator hatti yikarken bir yerde tikaniklik
oldugunu bildirdi. Yoneticisi, 20 dakika bekleyip
tekrar yikamasini s@yledi ve sebebini arastirmadi. Bu
arada hatlara su karismisti. Ogle saatlerinde ikinci
yikama yapilirken tanklardan birinde yiksek basing
ve sarl damlaciklar goruldi ve yikama durduruldu.
llerleyen saatlerde zehirli gaz alarmi caldi ama alarm
kapatildi ve devriyeye gelen polislere bir sorun
olmadigi sdylendi. Oysaki bu sirecte 40 ton civarl
gaz atmosfere ¢oktan karismisti. O glnin aksaminda

Su Anda Durum Ne?

Kazadan 5 yil sonra, bazi magdurlara 275 Euro
civari tazminat verildi. Bu konuda bagka hicbir
calisma yapilmadi. Union Carbide sirketi ise olaya hig¢
dahil olmadi. Sirketin internet sitesinde bu felaketin
bir sabotaj sonucu oldugu yaziyor. [6] 36 yil sonra,
orada yasayanlar mahkemelerde haklarini aramaya
devam etseler de hicbir sonug alamadilar.

VWP A s
Jo Herp

12 bin civari insan gesitli sikayetlerle hastaneye gitti.
Ertesi gin bu say1 55 bine ulagsmisti. Hastanenin
kapasitesi ise sadece 750 kisilikti.

Bu 48 saat icinde 200 bin Kisinin gazdan dolayi
rahatsizlandigi ve en az 3,800 Kisinin 6ldugu
bildirildi. Hastanelerde ise gazin ne oldugu
bilinmiyordu. Cunku tarim ilacinin formulu gizli
tutuluyordu. Bu yizden, hastanelerde yapilan tedavi
yontemleri yetersiz kaliyordu.

Olaydan sonra yapilan arastirmalarda,

0 yetersiz guvenlik 6nlemleri,

0 teknik ve yonetimsel eksiklikler,
0 dizgln calismayan ekipmanlar,

0 yeterince egitilmemis personel,

gibi sebeplerin gaz kacagina yol actigi belirlendi.
[5] Bhopal felaketi, tim dinyaya kimyasal tretimin
ciddi bir is oldugu ve guvenlik 6nemlerinin énemi
konusunda buyuk bir ders verdi.

Bhopal'da yasayan halk suyun, topragin ve havanin
kirliliginden sikayet ediyor. Simdiye kadar bolg-

eye felaketten 6nce atilmis olan kimyasal atiklari
temizleme operasyonu gerceklestirilmedi. Union
Carbide’in atiklarini doktugu golet hala hicbir islem
goérmemis sekilde duruyor. Ve gevresinde ¢ocuklar ve
hayvanlar geziyor.
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Gaza maruz kalan kadinlarin maruz kalmayanlara Yadav su cimlesiyle her seyi ylrek burkan bir sekilde

goére dokuz kat daha fazla anomalisi olan bebek anlatiyor: “Hepimizi ¢ldlirecek ve bu sefaletten
dunyaya getirdikleri tespit edildi. Bir¢ok insan hala kurtaracak bir baska gaz sizintisi olsa daha iyi
kronik hastaliklarla mucadele etmekte. Aslinda 67 olurdu.” [7]

yasindaki, Bhopal felaketine taniklik etmis, Omwati

Kaynaklar

[1] https://www.britannica.com/event/Bhopal-disaster

[2] https://www.nap.edu/read/10672/chapter/6#388

[3] https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/B9780128001592000221

[4] https://dergipark.org.tr/tr/download/article-file/164094

[5] https://www.tandfonline.com/doi/pdf/10.1080/02688867.1987.9726622

[6] http://www.unioncarbide.com/history.html

[7] https://www.theguardian.com/cities/2019/dec/08/bhopals-tragedy-has-not-stopped-the-urban-disaster-
still-claiming-lives-35-years-on
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SAKARYA UNIVERSITESI KIMYA
BOLUMU'NDEN VIRUSE VE BAKTERILERE
KARSI GIDA TAKVIYESI

Sakarya Universitesi (SAU) Fen-Edebiyat Fakiiltesi
Kimya Bolimu 6gretim tyesi Prof. Dr. Mustafa
Kucukislamoglu ve ekibi, yaklasik 1 yil stiren
calismanin ardindan, virtse ve bakterilere karsl
vicut savunma mekanizmasi Uzerinde etkili olan
maddelerden gida takviyesi elde etti.

SAU énciiliigiinde Sakarya Teknokent'te yuriitilen
calismalar, yaklasik 1 yil sonra meyvesini verdi.
Fen-Edebiyat Fakdltesi Kimya Bélumu 6gretim
Uyesi Prof. Dr. Mustafa KigUkislamoglu ve ekibi
tarafindan yUratalen ¢alismalar kapsaminda,
tamamen bilimsel verilerden elde edilen neticelere
gore vicut savunma mekanizmasi Uzerinde etKkili
olan maddelerden hap seklinde gida takviyesi elde
etti. Bagisiklik sistemini desteklemek amaciyla

uzun arastirmalar ve denemeler sonrasi Kurkumin,
Kuarsetin, Kapsaisin ile Propolis'ten elde edilen
gida takviyesinin herhangi bir yan etkisinin olmadigi
belirtildi. Kurkumin maddesinin korona virusu
azaltici ve engelleyici oldugunu belirten Fen-Edebiyat
Fakultesi Kimya Bolumu 6gretim Uyesi Prof.

Dr. Mustafa Kugukislamoglu, elde ettikleri gida
takviyesiyle vicudun savunma mekanizmasinin daha
da artacagini dile getirdi.

Ozellikle Savunma Mekanizmasi
Uzerinde Etkili Olabilecek
Maddeleri Arastirma Yoluna
Gittik

Yapilan calisma hakkinda bilgi veren Fen-Edebiyat
Fakultesi Kimya Bolumunden Prof. Dr. Mustafa
Kugukislamoglu, “Gida takviyeleri ¢zellikle son
yillarda, insanlarin yasam bicimlerinin degismesi ve
beslenme tarzlarindaki degisiklikler sonucunda bazi
maddeler; yaglar, lipitler gibi takviye gida olarak
insanlar almayi tercih ediyorlar. Cinku kendilerini
daha zinde, daha enerjik hissetmek istiyorlar. Bunu
da yasam tarzlari geregince aldiklari besinlerle
saglayamadiklari inancindalar. Arastirmalara
bakildiginda Turkiye'de gida takviyelerinin pazari
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2011'de 360 milyon lirayken, 2020’de ise 900
milyon lira gibi bir rakama ulasmakta. Bilin¢siz gida
takviyesi olusturup piyasaya strulmesi noktasindan
yola ¢ikarak Ozellikle bu alana bir katki saglamak
istedik. Katkimiz soyle; daha bilimsel verilere

dayali bir Urin ortaya cikartarak, insanlara bu
konuda daha yararli olabilmeyi disindik. Bu
amacla Sakarya Universitesi Teknokent’te bulunan
sirketimiz bunyesinde bir arastirma faaliyetine
girdik. Yaklasik 1 yillik bir literattr arastirmasi
neticesinde 6zellikle savunma mekanizmasi Uzerinde
etkili olabilecek maddeleri arastirma yoluna gittik.
Insanlarin kendilerini daha zinde, enerjik hissetmeleri
icin bu tip maddelere cok fazla yénelim var. Burada
dikkat edilmesi gereken nokta, her maddeyi bu
konuda kullanmama gibi bir noktaya dikkat etmek
gerekiyor” dedi.

UriinG Piyasaya Hazir Hale
Getirdik

Tarim Bakanligindan ruhsat alinarak Grinu piyasaya
hazir hale getirdiklerini belirten Kigctkislamoglu,
“Bir yildan fazla bir ¢alisma sonucunda Zerdapol
adinda bir Urin ortaya koyduk. Bunlarin kontrolinu
saglayan, ruhsatlandiran Tarim Bakanligina muracaat
ederek bu marka altinda bir ruhsat bagvurusunda
bulunduk ve ruhsatimiz kabul edildi. Urtinii piyasaya
hazir hale getirdik. Urtintn icerisinde 4 tane bilesen,
bilesik var. Bu bilesenler dedigim gibi tamamen
bilimsel verilerden elde edilmis neticelere gore bir
araya getirildi. Ger¢cekten kendimiz kullandigimizda
normal hayatimizda kendimizi ¢ok daha zinde,

cok daha enerjik hissediyoruz. Bunu kullanan

arkadaslarimizdan da ayni tepkiyi aldik. Herhangi bir
yan etkisinin olmadigini gordik ve bodyle bir Grind
Ureterek piyasaya sirmekle insanlara ¢ok daha
faydali oldugumuzun disiincesindeyiz” diye konustu.

Bir Ilac Olarak
Degerlendiremeyiz

Elde ettikleri gida takviyesinin ilac olarak
nitelendirilmemesi gerektigini dile getiren
Kucukislamoglu, “Ortaya koydugumuz Urdnin
icerisinde bulunan curcumin ile ilgili 2019 yilinda
yapilan bilimsel ¢alisma bizi daha da heyecanlandirdi.
Ozellikle miicadele ettigimiz, yogun bir sekilde
insanlari etkileyen korona virus ile ilgili yapilan
calismada; hicreye baglanisi, proteinlere virisin
baglaniginin ve bunlari baglayan, olusturan enzimleri
ciddi bir sekilde engelledidi, azalttigi belirtilmekte.
Bu da bize ayri bir heyecan katmakta. Ama tabii ki
bunu bir ila¢ olarak degerlendiremedigimiz, boyle
bir sey sOyleyemedigimiz icin bir etkisinden suanda
bahsetmemiz muimkin degdil” seklinde konustu.

Gida takviyesinin zinde ve enerjik hissettirmesinin
yani sira vicuda girecek olan virtslere karsi vicudun
savunma mekanizmasini daha da gugclendirecegini
sOyleyen Kucukislamodglu, “Bu bilgilerin isiginda

su sonucu ¢ikartabiliriz. Bu olusturdugumuz
karisimin; insanin daha zinde hissetmesi, daha
enerjik hissettirmesinden farkli olarak birde tabii

ki vicudumuza girecek olan viruslere, bakterilere
kars! vicudumuzun savunmasinin daha guglu olacagi
anlamina da geliyor” ifadelerini kullandi.
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CRISPR ILE RENKSIZ.

KALAMARLAR

Chicago Universitesi Deniz Biyolojisi Laboratuvari
(MBL)'ndaki bir ekip Doryteuthis pealeii adli bir kala-
mardaki pigmentasyon genini devre disi biraktiklarini
bildirdi [2].

Joshua Rosenthal ve Karen Crawford liderligindeki
yUratulen calismada CRISPR-Cas9 genom diizen-
lemesi kullanilarak kalamar embriyolarindaki géz

ve cilt hlcrelerinde (kromatoforlar) pigmentasyon
(Triptofan 2,3 dioksijenaz (TDO)) yuksek verimlilikle
ortadan kaldirildi. Doryteuthis pealeii tirdntn segil-
mesinin nedeni kolayca elde edilebilebilir olmasidir.
Embriyolarinin seffaf olmasi sayesinde gelisimleri ra-
hatlikla gozlenebilir. Dollenme ile ilk hicre bolinmesi
arasindaki surenin nispeten uzun olmasi sayesinde
CRISPR-Cas9 reaktifinin verilme zamanina rahatlikla
karar verilebilir. D. pealeii'nin gelisimi 30 asamaya
ayrilmistir ve géz pigmentasyonun 25. evrede ortaya
cikarken, kromatofor pigmentasyon olusumunun 26.
evrede basladigi gérulmastur.

Bu sebeple TDO inhibitéri olan 680C91 20.asama-

da embriyoya eklenmis ve embriyoda TDO olusumu
engellenmistir. Bu arastirma kalamar embriyolarinda
pigmentasyonu saglayan TDO'yu yok etmenin pig-
mentasyonu etkili bir sekilde ortadan kaldirdigini
gostermigtir [3].

Aragstirmacilar, CRISPR-Cas9 gen duizenleme sire-
cinin kafadanbacaklilarda etkili bir sekilde calistigini
ilk kez kanitlamanin yani sira, CRISPR sistemini
kalamar embriyosuna tasimak igin birkag yenilikgi
yontem de gosterdiler. Joshua Rosenthal, en biyik
zorlugun kalamar embriyosunu gevreleyen sert dis
katmandan ge¢gmek oldugunu soyliyor. "Aylar-

ca ignelerimiz kirildi" diyor. "Sonunda enjeksiyon
ignesini yerlestirmenin bir yolunu bulduk.” Ekip
tarafindan, yumurtanin ytzeyini kesmek icin mikro
makas ve CRISPR-Cas9 reaktiflerini Klips i¢inden
iletmek icin egimli bir kuvars igne gelistirilmis [4].
CRIPR-Cas9 enjekte edilmesinden sonra ortaya ¢ikan
kalamar yavrularinin, normalde tirlerin Karakteris-
tik 6zelligi olan kuglk koyu lekelerden 9%90'a kadar
daha az cilt hicresi lekelenmesine sahip oldugu go-
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zlenmistir [3]. Bunun sebebi pigmentasyon geninin
hemen hemen her hicrede yok edilmis olmasidir.
Doryteuthis pealeii kalamar embriyolart, ilk hicre
bolinmesinden 6nce farkli zamanlarda CRISPR-Cas9
ile enjekte edilmis ve farkli 6zelliklere sahip mozaik

embriyolarinin olustugu gorilmistiir. Orneklerdeki
pigmentasyon azalmasinin derecesinin embriyo gelisi-
mi sirasinda CRISPR-Cas9 enjekte zamanlamasiyla
dogrudan iliskili oldugu saptanmistir [2].

Sekil 2. Farkli 6zelliklere sahip mozaik embriyolar [1]

Kafadanbacaklilar (kalamar, ahtapot ve murekkep
baligi) tim omurgasizlar arasinda en buyuk beyine,
anlik kamuflaj yetenegine ve digerlerinin yani sira
haberci RNA'da kendi genetik bilgilerini kapsamli bir
sekilde yeniden kodlama becerisine sahiptir.

Yuzyil agkin suredir kalamar tlru Doryteuthis
pealeii, bilim insanlari icin degerli bir model organ-
izma olmustur. Alan Hodgkin ve Andrew Huxley'in
1940'larda ve 50'lerde bu kafadanbacaklilarla
yaptigi Nobel 6dulli ¢alismalari, nérobiyoloji alanin-
da temel bir kesfe yol acarken; kalamarin benzersiz
seffafliga donusme yetenedi Uzerine yapilan diger

Kaynaklar

arastirmalar ise kamuflaj teknolgjisi i¢in inanilmaz
bir umut vaat etmektedir [4].

Ancak Doryteuthis pealeii laboratuvarda olgunlas-
mak i¢in yetistirilmeye uygun dedildir. Bu nedenden
dolayi, MBL Kafadanbacakli Programinin bir son-
raki hedefi yeni nakavt teknolgjisini daha kucuk bir
kafadanbacakli tird ve genetik suslari yapmak igin
kaltard nispeten kolay olan Euprymna berryi'ye
aktarmaktir. Arastirmacilar, sadece mevcut olan
genleri yok etmek yerine mevcut genlere yenilerini
de eklemeye calistyorlar [1].

[1] Kenney, D. (2020, 30 July).” First Gene Knockout in a Cephalopod is Achieved at MBL.” Alindigi URL:
https://www.mbl.edu/blog/first-gene-knockout-in-a-cephalopod-is-achieved-at-mbl/
[2] Greenfieldboyce, Nell (2020,30 July).” Interview with Carrie Albertin: The 1st Gene-Altered Squid Has
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Thrilled Biologists.”Alindigi URL:https://www.mbl.edu/blog/first-gene-knockout-in-a-cephalopod-is-achieved-
at-mbl/

[3] Karen Crawford, Juan F. Diaz Quiroz, Kristen M. Koenig, Namrata Ahuja, Caroline B. Albertin, and

Joshua J.C. Rosenthal (2020) Highly Efficient Knockout of a Squid Pigmentation Gene. Current Biology,
DOI: 10.1016/j.cub.2020.06.099

[4] Haridy, R.(2020, 02 August). “Squid gene-edited using CRISPR for the first time.” Alindigt URL: https://
newatlas.com/biology/crispr-gene-edit-squid-first-time/
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SOCAR AR-GE VE ODTU'DEN PLASTIK
ATIKLARIN KIMYASAL DONUSUMUNU
SAGLAYACAK ORTAK PROJE

Tarkiye'deki plastik atiklarin kimyasal geri
dénusumu icin harekete gecen SOCAR Turkiye Ar-Ge
ve Inovasyon A.S., ODTU ile ortak bir proje baslatti.
Iki kurumun is birligiyle plastik atiklarin yeniden
hammaddeye donusturilerek kullanimina yonelik,
yenilik¢i teknolgjilere imza atilmasi hedefleniyor.

Turkiye'nin en buytk dogrudan dis yatirimcisi
SOCAR Turkiye'nin yenilikci, sirdurulebilir, ¢evre
dostu Urin ve dijital teknolgjigelistirme hedefi ile
kurdugu SOCAR Tiirkiye Ar-Ge ve Inovasyon A.S,
plastik atiklarin kimyasal geri donusumd i¢in Orta
Dogu Teknik Universitesi (ODTU) ile ortak bir
proje baslatt.ODTU Teknoloji Transfer Ofisi (TTO)
araciligi ile yurutilenproje kapsaminda SOCAR
Ar-Ge ve ODTU'de gdrev yapan arastirmacilar, atik
plastikleri temel bilesenlerine dénustirerek tekrar
ve surdurulebilir bir sekilde plastik hammaddelerin
Uretiminde kullanilmasi yonunde ¢alisma yurttecek.
Bdylece bir yandan dogal kaynaklar korunurken
diger yandan déngusel ekonomiye katki saglayacak

temel teknolojinin gelistirilmesi yontnde énemli bir
adim atilmis olacak.

Deneyler Socar Ar-Ge ve ODTU
Laboratuvarlarinda Yapilacak

3 yil boyunca devam edecek olan proje ile SOCAR
Turkiye'nin kendi 6zgun yontemini ve teknolgjisini
gelistirme sansina da sahip olacagini ifade eden
SOCAR Tirkiye Ar-Ge ve Inovasyon A.S. Genel
Muduara Bilal Guliyev, “Amacimiz 6ncelikle

yeni teknoloji gelistirmek. EndUstriyel boyutta
uygulanmasina karar verildikten sonra atik yonetimi
yapan sirketlerden ve bu atiklarin alinabilecegi
diger kaynaklardan hammadde saglanmasini
planliyoruz. Bu proje ile SOCAR biinyesinde aciga
cikan atiklarin kullanilmast da mimkuin olacak.
AtiK plastiklerin kimyasal geri donusimu ile
Petkim’in temel hammadde girdisi olan nafta

icin alternatif bir kaynak gelistirerek bir yandan
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cevreye ve surdurulebilir ekonomiye, bir yandan da
SOCAR Tirkiye'ye rekabet Gstunligu saglayacak
yeni is modellerinin olusmasina katki saglamayi
hedefliyoruz” dedi. Projede, yurtdisinda atik
plastiklerden motor yagi elde edilmesi konusunda
makaleleri yayinlanan ve patent bagvurusu bulunan
ODTU Kimya Muhendisligi Bolimi Ogretim Uyesi
Dr. Gokhan Celik’le birlikte calistiklarini kaydeden
Guliyev, gerekli deney calismalarinin timunin
SOCAR Ar-Ge ve ODTU'niin laboratuvarlarinda
yapilacagini, projede kullanilacak katalizorlerin ise
ODTU'de gelistirilecegini ifade etti.

Sifir Atik Projesi'nin Bir
Uzantisi

Cumhurbaskant Recep Tayyip Erdogan’in esi Emine
Erdogan’in himayesinde,Cevre ve Sehircilik Bakanlgi
tarafindan yUrdtalen Sifir Atik Projesi’ne isaret

eden Guliyev,“Sifir Atik Prqjesi, israfin dnlenmesini,
kaynaklarin daha verimli kullaniimasini, olusan atigin
miktarinin azaltiimasini, etkin toplama sisteminin

kurulmasini, atiklarin geri donustirulmesini
kapsayan atik 6nleme yaklasimi olarak tanimlanmis
bir hedef. S6z konusu hedefler bizim projemizin de
6zunu olusturuyor. Bu da Turkiye'nin hedefleri ile
SOCAR Ttrkiye'nin stratejilerinin uyumunun yani sira
projenin ¢ok énemli ve yerinde bir karar oldugunu
gosteriyor” deg@erlendirmesinde bulundu.

Kimyasal Geri Dontsum Nedir?

SOCAR Tirkiye Ar-Ge ve Inovasyon A.S ile
Tirkiye'nin kokli tniversitelerinden ODTU’niin
Turkiye’'de baslattigi Kimyasal geri donusum;
mekanik islemlerle strdurdlebilir bir sekilde
donustirilemeyen plastik atiklardan, daha basit ve
degerli molekullerin elde edilmesini hedefleyen bir
teknolqji olarak tanimlaniyor. Kimyasal geri donisim
sureci sonucunda elde edilecek ciktilar, énimuzdeki
doénemde birincil polimerlerin Uretiminde hammadde
alternatifi olarak kullanilabilecek.
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George Washington Universitesi'nde yardimc
docent olan Erik Rodriguez, analitik kimya
laboratuarindaki 6grencileri, bir denemeden

kalan flloresan boyalarla calismaya tesvik
etmistir. Ogrenci Nadine Lo, beyaz 1sik altinda
(altta) ve ultraviyole 1sik yayan bir diyodun

(Ustte) gosterilen taraf olan beyaz kismina, bu

gozu, malakit yesili (mavimsi yesil), floresein

(sar1) ve sulforo-mamini (pembe) kullanarak

boyamistir.Rodriguez, floresan boyalari ifade

eden bakterilerle boyama calismalarini sevdigini
belirterek ogrencileriyle de cesitli calismalar
yapmistir.



