T.C.

ISTANBUL SABAHATTIN ZAIM UNIVERSITESI
LISANSUSTU EGITIiM ENSTITUSU
BESLENME VE DIiYETETIiK ANABILIM DALI
BESLENME VE DIYETETIK BiLiM DALI

DOTERYUM OKSITIN SICAKLIK VE RADYOAKTIF
STRESLERE MARUZ KALAN PASTORIZE YUMURTANIN
AMINO ASIT PROFILI UZERINE ETKILERININ
ARASTIRILMASI

YUKSEK LiSANS TEZi

Nesibe Nur YALCIN

Istanbul
Subat - 2022



T.C.

ISTANBUL SABAHATTIN ZAIiM UNIVERSITESI
LISANSUSTU EGITiM ENSTITUSU
BESLENME VE DIYETETIK ANABILIiM DALI
BESLENME VE DIYETETIK BiLiM DALI

DOTERYUM OKSITIN SICAKLIK VE RADYOAKTIF
STRESLERE MARUZ KALAN PASTORIZE YUMURTANIN
AMINO ASIT PROFILI UZERINE ETKILERININ
ARASTIRILMASI

YUKSEK LiSANS TEZi

Nesibe Nur YALCIN

Tez Damiymanmi
Dr. Ogr. Uyesi Ismail Hakki TEKINER

Istanbul
Subat - 2022



Hayatta daha emin adimlar atmam i¢in bana ufuk olan kizlarim Ziimra ve

Mihrimah a...



Lisansiistli Egitim Enstitiisii Midiirliigiine,

Bu ¢aligma, jiirimiz tarafindan Beslenme ve Diyetetik Anabilim Dali, Beslenme ve
Diyetetik Bilim Dalinda YUKSEK LISANS TEZI olarak kabul edilmistir.

Danigman: Dr. Ogr. Uyesi Ismail Hakki TEKINER (Islak imza)

Uye: Dog. Dr. Mustata YAMAN (Islak imza)

Uye: Dog. Dr. Elvan YILMAZ AKYUZ (Islak imza)
Onay

Yukaridaki imzalarin, ad1 gecen 0gretim iiyelerine ait oldugunu onaylarim.

Prof. Dr. Metin TOPRAK

Enstiti Mudira



BIiLIMSEL ETIiK BILDIRIMIi

Yiiksek lisans tezi olarak hazirladigim “Doéteryum Oksitin Sicaklhik ve Radyoaktif
Streslere Maruz Kalan Pastorize Yumurtamin Amino Asit Profili Uzerine
Etkilerinin Arastirllmasi1” adli calismanin 6neri asamasindan sonuglandig1 agsamaya
kadar gecen siirecte bilimsel etige ve akademik kurallara 6zenle uydugumu, tez
icindeki tiim bilgileri bilimsel ahlak ve gelenek cercevesinde elde ettigimi, tez yazim
kurallarina uygun olarak hazirladigimi, bu ¢calismamda dogrudan veya dolayli olarak
yaptigim her alintiya kaynak gosterdigimi ve yararlandigim eserlerin kaynakcada

gosterilenlerden olustugunu beyan ederim.

Nesibe Nur YALCIN



ON SOz

Tez c¢alismam siiresince yol gosterici ve destek¢im olan akademik c¢alismaya
bakisimda farkli uzak gériisliiliik kazandiran Tez Damismanim Sayin Dr. Ogr. Uyesi
Ismail Hakk1 TEKINER, Es Danismanim Dr. Ogr. Uyesi Hayrettin MUTLU, Kiymetli
Esim Ferhat YALCIN, Calisma Arkadaslarim Biisra CALIK ve Kiibra EKMEKCI,
egitim hayatim siiresince bana destek olan Ebeveynlerim Tiirkan ve Sabahattin
KUCUKOSMANOGLU, Kiymetli Kayinvalidem Havva YALCIN, IPAY Firmasi
Kalite Giivence Sorumlusu Saym Hatice BAGDAS ve Marmara Bélge Satis

Sorumlusu Sayin Zafer Sevki ERSOY ’a tesekkiirlerimi sunarim.

Nesibe Nur YALCIN
Istanbul-2022



OZET
DOTERYUM OKSITIN SICAKLIK VE RADYOAKTIF
STRESLERE MARUZ KALAN PASTORIZE YUMURTANIN
AMINO ASIT PROFILi UZERINE ETKILERININ
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Nesibe Nur YALCIN
Yiiksek Lisans, Beslenme ve Diyetetik

Tez Danigsmani: Dr. Ogr. Uyesi Ismail Hakki TEKINER

Subat,2022 -113 Sayfa

Déteryum oksit (D20) normal suyun dogada eser miktarda (%0.015) bulunan ve farkli
fiziko-kimyasal 6zelliklere sahip izotopudur. Niikleer reaktorlerde reaksiyon hizi ve
s1sint diizenlemek i¢in kullanilan D20, biyolojik ve klinik bilimler icin firsatlar
sunmaktadir. Bir amino asidin sahip olmasi gereken temel 6zellik kararli forma sahip
olmasidir. Bu ¢alismanin amaci, D2O’nun, sicaklik ve radyoaktif (UV ve gama)
streslere maruz birakilan pastorize yumurta akinin amino asit profili tizerine etkilerini
arastirmaktir. . Bu baglamda, 40 ml pastorize yumurta aki ve 6 ml D.O’lu numuneler
hazirlanmistir. Numuneler 0.22 um filtreden gegirilmistir. Toplam 11 adet (kontrol
numuneleri dahil) soliisyon hazirlamus filtratlar tigerli grup halinde (a) ortalama 10
kGy/180 dk gama 1s1masi (b) 280-400 nm/120 dk UV 151k ve (¢)61.5°C/24 saat sicaklik
streslerine maruz birakilmistir. Maruziyetler sonrasi numuneler LC-MS/MS ile analiz
edilmistir. D20 ilaveli numunelerde kontrol numunelerine karsi anlamli sonuglar elde
edilmistir (rs= 0.757, p = 0.) Bu baglamda, D0, polarlanabilirligi diisiik oldugu i¢in,
normal suya gore dagilma kuvvetinin diisiik olmasi ya da aminoasit yapinin su
molekiilleri ile Van der Waals etkilesim kuvvetinin azalmasi ve stabilitesinin artmasi
anlamina gelmektedir. DO ve biyomolekiillerin zorlu kosullarda birlikte nasil
davranacaklarinin anlasilmasi ve D20 nun sunabilecegi olas1 potansiyelin anlagilmasi

icin ileri doniik aragtirmalara gerek oldugu goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Déteryum Oksit, Agir Su, Amino Asit, Pastorize Yumurta



ABSTRACT
INVESTIGATION OF EFFECTS OF DEUTERIUM OXIDE ON
AMINO ACID PROFILE OF PASTEURIZED EGG EXPOSED TO
TEMPERATURE AND RADIOACTIVE STRESSES
Nesibe Nur YALCIN
Master, Nutrition and Dietetics
Thesis Advisor: Asst. Prof. Dr. ismail Hakki TEKINER
February, 2022- 113 Pages

Deuterium oxide (D-0) is an isotope of ordinary water found in trace amounts
(0.015%) in nature and has different physicochemical properties. D,O, which is used
to regulate reaction rate and temperature in nuclear reactors, provides biological and
clinical sciences opportunities. The main property that an amino acid should have is
that it has a stable form. This study aims to investigate the effects of D,O on the amino
acid profile of pasteurized egg whites exposed to heat and radioactive ultraviolet (UV)
and gamma(Y) stresses. In this regard, samples containing 40 ml of pasteurized egg
white and 6 ml of D20 were prepared. The samples were filtered in a 0.22 um filter.
A total of 11 (including control samples) solutions were prepared, the filtrates were
exposed to (a) gamma radiation (b) 280-400 nm/120 min UV light, and (c) 61.5°C/24
h temperature stresses in three groups. The samples were analyzed with LCMS/MS
after the exposures. Significant results were obtained in D>O-added samples versus
control samples (rs = 0.757, p = 0.0001<0.01) In this context, DO, due to its low
polarizability, means that its dispersion force is lower than normal water or that the
Van der Waals interaction forces of the amino acid structure with water molecules
decreases and its stability increases. It has been seen that further research is needed to
understand how D>O and biomolecules behave together in harsh conditions and to

understand the possible potential that D,O can offer.

Keywords: Deuterium Oxide, Heavy Water, Amino Acid, Pasteurized Egg
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BIiRINCI BOLUM
GIRIS

Déteryum oksit (D20, Agir su) bir adet oksijen (O) atomunun; 2 adet hidrojen (H)
izotoplar1 olan doteryum ve tirityum ile tepkimesinden olusur. DO ve su (H20)

birbirlerinin izotoplar1 olup, fiziko-kimyasal 6zellikler bakimindan farklilik gosterirler

(Kleemann vd., 2020).

D20, niikleer reaktorlerde reaksiyon hizi ve 1sisin1 diizenlemekte, protein yapilarin 1s1l
(termal) soka karsi stabilitesinin arttirmakta, bakteriler, mayalar ve kiifler gibi
mikroorganizmalarin gelisme hizimi diisiirmektedir. D20, molekiiler ve biyokimyasal
analizler, morfolojik ve fizyolojik etkilesimler, biyoteknoloji, niitrisyon, in vitro
analizler eser elementi, kanser arastirmasi, Niikleer Manyetik Rezonans (NMR)
spektrometri solventi ve doteryumlu bilesiklerin yapay sentezinde substrat olmak gibi
bazi islevselliklere sahiptir. D20, H2O ile organizma fizyolojisi siireglerinde benzer
roller oynamaktadir. Ancak yiiksek dozlari toksik etki gosterebilir (University of
Gothenburg, 2009; Sen vd., 2009; Giirsoy, 2010; Manzocco vd., 2012; Bil vd., 2017,
Kleemann vd., 2020; Chauhan, 2020).

Proteinler ¢ok islevselli yapilar olup, toplam yirmi adet sirali amino asitten (AA)
olusan ve nitrojen (N) kaynakli biyomolekiillerdir. Proteinler, insan beslenmesinde

temel makro besin d6gelerinden birisidir (Schweiggert-Weisz vd., 2020).

Insan beslenmesinden en &nemli besin maddelerinden olan yumurta proteince
zengindir. Ozellikle yumurta beyazi proteinleri benzersiz islevsel 6zelliklerinden

dolay1 farkli alanlarda yaygin sekilde kullanilmaktadir (Campbell vd, 2003).

Biyomolekiillerden amino asit yoniinden zengin besinlerin iiretimi, depolanmas,
nakliyesi ve saha kullanimi sirasinda degradasyonu onleyecek tedbirler gereklidir. Bu
konuda teknoloji tabanli farkli islemler ve koryucular kullanilmaktadir. Literatiirde
besin katkilar1 ve teknolojik islemlere dair ¢ok sayida arastirma bulunmaktadir. Son
yillarda biyoloji, saglik, veterinerlik ve farmasétik bilimlerinde D2O'nun amino
asitlerin stabilitesini irdeleyen caligmalara rastlanmakla birlikte, farkli ve karmasik
yapist olan besilerde etkilerini incelemeye doniik yeterli ve doyurucu sayida ¢alismaya

rastlanmamaktadir (Singha vd., 2014; Clark vd., 2019).



Besin zinciri diinyada bilim camiasinin {lizerinde en ¢ok durdugu konular arasindadir.
Gliniimiizde yasanan iklim degisikligi, artan niifus, zorlu ¢evresel kosullar, dogal
kaynaklarin tahribati, ¢evre dengesinin bozulmasi ve malniitrisyon gibi Kiiresel
sorunlar besinlerin her durumda korunmasi ve insanlara ulastirilmasi i¢in ¢oziimler
gelistirmeye calismaktadir. Ilaveten, uzay arastirmalari biliminsanlarmmn besinlerin
niitrisyonel, saglik, lezzet, ¢esitlilik, toksite, dayaniklilik gibi farkli kistaslar etrafinda
yeni (novel) teknolojiler gelistirmeleri agisindan firsatlar sunmaktadir (Pant vd., 2020;
Douglas, Zwart ve Smith, 2020). Dis ortam stressorleri denilen sicaklik farkliliklari,
ultraviyole (UV) ve gama (Y) gibi radyasyon maruziyetleri biyomolekiillerin besin
matrisinde nasil korunacagi sorusunu ortaya koymaktadir. Bu noktadan hareketle,
insan beslenmesinde ve besin endiistrisinde son derece 6nemli yeri olan yumurtanin
amino asit profilinde stres faktorlerine maruziyeti durumunda degradasyon
davraniginin azaltilmasia doniik arastirmalara gerek duyuldugunu ifade etmek pek

hatali olmayacaktir.

Bu ¢alismada, D20’ nun sicaklik ve radyoaktif streslere maruz kalan pastorize

yumurtanin AA profili lizerine etkilerinin arastirilmas1 amaclanmistir.



IKINCi BOLUM
DOTERYUM OKSIT, STRES FAKTORLERI VE AMINO
ASITLER

2.1 Protein Yapisi ve Ozellikleri

Proteinler, insan beslenmesinde gerekli temel makro besin &geleridir. insan fizyoloji
ve metabolik stlireglerinde gelisme, regililasyon ve onarim mekanizmalart igin
gereklidir. Bir proteinin beslenme Kalitesinin degerlendirilmesinde AA profili
belirleyici faktorlerdendir (Giirsoy, 2010; Rowe vd., 2018; Schweiggert-Weisz vd.,
2020).

Proteinler, basta hayvansal olmak {izere bitkisel kaynakli besinlerin temel islevsel
bilesenleri olup, duyusal ve niitrisyonel 6zelliklerini belirlemektedirler ( Kuan vd.,
2013; Li-Chan vd., 2018). Ozellikle, hayvansal kaynakli proteinler, AA bilesimleri ve
yiiksek sindirilebilirlikleri nedeniyle insanlar i¢in yiiksek besin degerine sahiptir.
Biyolojik olarak dnemli proteinlerin ve gida proteinlerinin fonksiyonel davranislar
yapilarina baglidir (Damodaran, 2019; Schweiggert-Weisz vd., 2020).

Proteinler, o-peptid baglari yoluyla baglanan AA’larin polimerleridir. Birincil
(primer), ikincil (sekonder), ti¢iinciil (tersiyer) ve dordiinciil (Kuvarter) yapilar ile
temsil edilirler. Proteinlerin yapisini olusturan toplam yirmi adet AA’nin dokuzu viicut
tarafindan sentezlenemedigi i¢in besinler yoluyla karsilanmak durumudnadir.
Esansiyel AA’lar olarak kabul edilenler: 16sin, valin, izoldsin, histidin, lizin, metionin,
treonin, triptofan ve fenilalanindir. Ek olarak, metiyonin'den sistein ve fenilalanin‘'den
tirozin sentezlenir (Watford vd., 2018).

2.1.1 Birincil (Primer) Yap1

Protein zincirinde AA sirasi birincil yap1 olarak bilinir ve genetik olarak kodlanir.
Protein zincirinin komsu bolgelerindeki amino gruplart ve karboksil gruplar
arasindaki hidrojen bagi bazen belirli katlanma modellerinin olusmasina neden olur

(Wilson, 2021).



Sekil 2.1: Birincil (Primer) Yap1

Kaynak: Fidanci, 2021

2.1.2 ikincil (Sekonder) Yapi

Alfa (o) sarmallar1 ve beta (B) tabakalar1 olusturan polipeptit zinciri uzantilart olup, bu
kararli katlama modelleri proteinin ikincil (sekonder) yapisini olusturur. Cogu protein,
diger az yaygin modellere ek olarak birden fazla sarmal ve tabaka igerir (Fidanci,
2021).

Sekil 2.2: ikincil (Sekonder) Yap1

Kaynak: Fidanci, 2021



2.1.3 Uciinciil (Tersiyer) Yapi

Polipeptit olarak adlandirilan tek bir lineer AA zincirindeki olusumlar ve kivrimlar
toplulugu, bir proteinin iiiinciil (tersiyer) yapisini olusturur. Ugiinciil yapiy1 meydana
getiren hidrojen baglarindan baska Van der Waals (London etkilesimleri) ¢ekmeleri,

Iyon baglar ve disiilfid baglaridir (Fidanci, 2021).

Sekil 2.3: Ugiinciil (Tersiyer) Yapi

Kaynak: Fidanci, 2021

2.1.4 Kuvarter Yapi

Belirli bir protein molekiilii birden fazla polipeptit zincirinin bir kompleksi olarak
olusturulmussa, tam yapi dordiinciil yapr olarak adlandirilir (Wilson, 2021). Bir
proteinin kuaterner yapisi, c¢oklu polipeptit zincirleri veya alt birimleri olan

makromolekiillere atifta bulunur (Contents of Essentials of Cell Biology, 2014).

Sekil 2.4: Dordiinciil (Kuvarter) Yapi

Kaynak: Fidanci, 2021



2.2 Amino Asitlerin Yapisi ve Ozellikleri

Canl1 yasami genetik olarak kodlanmis AA’lardan olusmaktadir. Cok sayida kanit
AA’larin yasamin baslangicindan Once abiyotik sentezden elde edildigini

gostermektedir (Ilardo vd., 2015).

AA, proteinlerin yapt taglaridir. Ayrica birgok Onemli metabolitin
(purin/pirimidinler, ndrotransmiterler vb.) ve hiicresel amino asit
metabolizmasinin iriinleridir. Yaglarin ve karbonhidratlarin aksine, protein
viicutta depolanmaz. Ancak besin eksikligi durumunda kullanilir. AA'lar doku
gelisimi ve onariminda kullanilir. Ayrica, karaciger glukoneogenezi ile enerji

saglamak i¢in metabolik yakit olarak kullanilir (Rose, 2019; Ma vd., 2021).

Sekil 2.5: Peptit Bagi ve AA
Kaynak: Khan ve Faiz, 2008

2.2.1 Alifatik R Gruplarina Sahip Amino Asitler

Alifatik R gruplarina sahip AA’lar, glisin, alanin, valin, 16sin ve izolosin’dir.

Tablo 2.1°de bu AA’larin yapisal formiilleri ve sembolleri gosterilmektedir.



Tablo 2.1: Alifatik R Gruplarina Sahip Amino AA’larin Sembolleri ve
Yapisal Formiilleri

AA Sembolii Yapisal Formiilii
o (@]
Glisin Gly-G Hl\
OH
NH,
O (0]
Alanin Ala—A HSC\‘)J\OH HOJ'H/CHs
NH7 NHD
CH; O O CH,
Valin Val -V HBC)YMOH HOJH/J\CH;;
NH» NH-
0O O
Losin Leu—L HSCNLOH HO)H/\(CHB
CH; NH» NH, CHj
CHs O O CHy
[zo0l3sin lle —1 |'|3C\/7\1)J\OH HO)J\]/:\/CHS
NH, NH»

Kaynak: The Medical Biochemistry Page, 2020

2.2.1.1 Glisin

Glisin (Gly, G) yan zincir olarak bir H atomu barindiran en diisiik molekiiler agirliga
sahip proteinojenik AA’dir. Proteinler icin bir yap1 tasi olmasinin yani sira, glisin,
glutatyon sentezi ve tek karbon metabolizmasinin diizenlenmesi gibi ¢oklu metabolik
yolaklar i¢in gereklidir. Ton baligi, deniz yosunu, hindi derisi, 1spanak ve sigir eti gibi
besinlerde yiiksek miktarlarda bulunmaktadir (Alves vd., 2019; Tualeka vd., 2019).

2.2.1.2 Alanin

Alanin (Ala, A) ayn1 zamanda 2-aminopropanoik asit olarak adlandirilir. Protein
sentezinde en sik kullanilan aminoasitlerdendir. Proteinlerin yaklasik olarak
%7,8'1 alanin yapitaglarindan olusmaktadir. Alanin, molekiiler yapis1 en basit olan
alifatik AA’lardan biridir. Alanin, plazmada serbest halde yliksek seviyelerde

olusan esansiyel olmayan bir AA’dir. Piruvattan transaminasyon ile iiretilir.



Seker ve asit metabolizmasinda gorev alir, bagisikligr artirir, kas dokusu, beyin
ve merkezi sinir sistemi i¢in enerji saglar. Alanince zengin besinler arasinda et
ve kiimes hayvanlari, balik, yumurta ve siit tirinleri gelmektedir (Alanine: Uses,

Interactions, Mechanism of Action, 2019 ).

2.2.1.3 Valin

Valin (Val — V), insanlarda 16sin ile ilgili alifatik ve son derece hidrofobik
esansiyel bir AA’dir. Valin, bir¢ok proteinde bulunur, ¢ogunlukla ii¢ boyutlu
yapiy1 belirlemeye yardimci olan kiiresel proteinlerin i¢ kisminda bulunur.
Glikojenik bir AA olan valin, zihinsel giicii, kas koordinasyonunu ve duygusal
sakinligi korur. Valin soya, peynir, balik, et ve sebzelerden elde edilir. Valin

takviyeleri kas biiytimesi, doku onarimi ve enerji i¢in kullanilir (NCI, 2021).

2.2.1.4 Losin

Lésin (Leu — L), proteinlerin cogunun bilesiminde % 6-15 civarindadir. Istah ve
tokluk, enerji harcamasi, lipid ve glikoz metabolizmasi, insiilin duyarliligi,
kronik inflamasyon ve diger metabolik siiregler lizerinde etkilidir. Kas proteininin
yeniden sekillenmesinde dnemli roller oynamaktadir ve yetiskin insan igin 6giin
basina 2.5 g 16sin alimi idealdir. Losin igerigi en yliksek besinler; siit bazli
proteinler (2,5 g 16sin/ 25 g whey proteini), ette (2,5 g 16sin/140 g yagsiz s18ir eti
veya kemiksiz tavuk gogsii), yumurta (2,5 g 16sin/5 standart yumurta) (Fidanbas,

Bilgin ve Ertan, 2015; Ulutas ve Ozgiil, 2020; Zheng vd., 2021).

2.2.1.5 izolosin

Izolésin (lle — 1), insanlarda dokuz esansiyel AA’dan biridir. Hemoglobin
olusumu, kan sekeri ve enerji seviyelerinin diizenlenmesi icin gerekli olan
izolésin, insanlarda kas dokularinda yogunlasmistir. Diyet proteinlerinde
bulunur. Et, siit ve yumurta proteininde %5-6,5 oranindadir. Bitkisel kaynakli

proteinlerde yeterli miktarda bulunmamaktadir. Valin, 16sin ve izoldsinden elde


https://www.birbes.com/istah-hormonlari-nelerdir-istah-nasil-baskilanir-6534/
https://www.birbes.com/glikoz-nedir-vucuda-etkileri-nelerdir-tatli-yeme-istegi-ve-obezite-ile-iliskisi-nedir-11488/

edilen iriinler karaciger ve bobrek yetmezliginde kullanilir (Saldamli, 2007;
Fidanbas, Bilgin ve Ertan, 2015).
2.2.2 Hidroksil R Gruplarina Sahip Aromatik Olmayan Amino Asitleri

Hidroksil R gruplarina sahip aromatik AA’lar, serin ve treonin’dir. Tablo 2.2°de

yapisal formiilleri ve sembolleri ile gosterilmektedir.

Tablo 2.2: Hidroksil R Gruplarina Sahip Aromatik Olmayan AA’larin
Sembolleri ve Yapisal Formiilleri

AA Sembolii Yapisal Formiilii
@]
Serin Ser—S HO OH
NH»
OH O O OH
Treonin Thr—-T HacJ\HJ\OH HO).H)\CFB
NH, NH,

Kaynak: The Medical Biochemistry Page, 2020

2.2.2.1 Serin

Serin (Ser — S), viicut tarafindan sentezlenebilen esansiyel olmayan bir AA’dur.
Proteinlerin yapisinda bulunur ve fonksiyonel olarak 6nemlidir. Bir alkol grubu
ile yaglarin, yag asitlerinin ve hiicre zarlarinin metabolizmasi, kas gelistirme ve
saglikli bir bagisiklik sistemi i¢in gereklidir. L-serin metabolizmas: tip 1, tip 2 ve
gestasyonel diyabette degisir ve L-serin takviyeleri glukoz homeostazini ve
mitokondriyal fonksiyonu iyilestirir ve néron oOlimiinii azaltir. Serin, soya
fasulyesi, findik (6zellikle yer fistigi, badem ve ceviz), yumurta, nohut,
mercimek, et ve deniz iiriinlerinde bol miktarda bulunur (Kapalka, 2010; Holm
ve Buschard, 2019).



2.2.2.2 Treonin

Treonin (Thr — T), insanlarda esansiyel bir AA’dir. Treonin dis minesi, kollajen
ve elastin gibi bir¢cok protein yapisinda bulunur ve Sinir sistemi i¢in 6nemli bir
rol oynar. Treonin igerigi yiiksek besinler; susam, et, peynir, balik {iriinleri ve
mercimektir. Yetiskin birey i¢in giinliikk treonin miktar1 kg basina 16 mg' dir
(Baker, 2005; PubChem, 2021).

2.2.3 Kiikiirt Iceren R Gruplarma Sahip Amino Asitler

Kiikiirt igeren R gruplarina sahip AA’lar, sistein ve metiyonin’den olusur. Tablo

2.3’de yapisal formiilleri ve sembolleri ile verilmistir.

Tablo 2.3: Kiikiirt Iceren R Gruplarina Sahip AA’larin Sembolleri ve
Yapisal Formiilii

AA Sembol  Yapisal Formiilii
O 0O
Sistein Cys-C HS /\HLOH HOJY\SH
NH»> NH->
0 NH,
Metiyonin  Met — M HSCfS\/\i)J\OH HG‘C‘S/\/‘\WOH
NH, o)

Kaynak: The Medical Biochemistry Page, 2020

2.2.3.1 Sistein

Sistein (Cys — C), yalnizca protein sentezi ig¢in degil ayni zamanda ana
antioksidan kaynagi glutatyon i¢in bir yapi tasi olan yar1 esansiyel bir AA’dir.
Ozellikle metionin, tiamin, biotin, koenzim A, ve demir/kiikiirt (Fe/S) arasindaki
dengenin kurulmasinda viicut metabolizmasi i¢in 6nemli yere sahiptir. Sistein ve
hidrojen siilfiir metabolizmasina bir¢ok ndrodejeneratif hastalikta siklikla

rastlanir. Sistein, ¢esitli tiirlerin sa¢ ve tirnaklarindaki ve dis iskeletindeki ana
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protein olan keratinin 6nemli bir parcasidir. Deri ve sa¢ yaklasik %10-14 oraninda

sistein igerir. (Paul, Sbodio ve Snyder, 2018).

Sistein siilfiir iceren bilesiklerin {iretiminde rol almakla beraber, redoks
potansiyeli sayesinde agir metalleri baglayarak detoks gorevi yapmakta, viicudun
protein baglarindaki kararliligi saglamakta ve metabolizmada ikincil metabolit
olarak gorev yapmaktadir. Kiimes hayvanlari, bugday, brokoli, yumurta,
kuskonmaz, yani sira sarimsak, sogan, ke¢iboynuzu, kirmizibiber, sert kabuklu
yemislerin ve hububat gibi bir¢ok gidanin dogal yapisinda bulunmakta ve viicuda

bu gidalarla eksikliginde alinabilmektedir (Arslan, 2016).
2.2.3.2 Metiyonin

Metionin (Met — M), kiikiirt igeren bir aminoasittir. Fosfolipidlerin, kreatin,
poliaminlerin ve karnitin sentezinde gorev almaktadir. Ayni zamanda da protein
sentezinde kullanilmaktadir. Metionin, karacigerdeki apolipoprotein B-100’iin
yapitagidir. Cok diisilk yogunluktaki lipoproteinlerin temel bilesimi olan
fosfolipidlerin sentezi ic¢in gerekli olan metil gruplarina sahiptir (Karakozak ve

Ayasan, 2010).

Noral tiipiin kapanmasinda bir AA olan metiyonin kullanilmakta ve noéral tiipiin
kapanmamasindan metiyonin eksikligi sorumlu tutulmaktadir. Viicutta normalde
metiyonin sentetaz enziminin rol aldig1 tepkimeyle homosistein, metiyonine
doniismekte, bu enzimatik reaksiyon da ayrica metiltetrahidrofolat ve kofaktor olarak
da metil kobalamin gerektirmektedir. Bu asamada folik asit kullanilmasiyla
homosisteinin, metiyonine doniisiimiinde metil vericisi olarak gorev yapan 5-
metiltetrahidrofolat saglanarak anomalinin olugmasi engellenmektedir (Budak, 2002).
Hemen hemen tiim proteinlerin yapisinda bulunur (et %3-5, yumurta % 1-4). Bitkisel
proteinlerin dnemini sinirlayan en 6nemli faktor, metiyoninin olmamasidir (Fidanbas,

Bilgin ve Ertan, 2015).

2.2.4 Asidik Amino Asitler Ve Amidler

Asidik AA’lar, aspartik asit, asparajin, glutamik asit ve glutamindir. Tablo 2.4°de

asidik AA’lar ve amidler gosterilmektedir.
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Tablo 2.4: Asidik AA’lar, Sembolleri ve Yapisal Formiilleri

AA Sembol Yapisal Formiilii
Aspartik A 5
Asit P MOH HOJ\‘/Y
OH NH, NH,
0 0
Asparajin  Asn—N OMOH Ho)k(ﬁ//o
NH, NH, NH, NH,
Glutamik I 2 9 a 9
Asit Glu-E HOWOH HOWOH
NH, NH,
0 0 o 0
Glutamin ~ GIn-Q HZNWOH HZNWOH
NH, NH,

Kaynak: The Medical Biochemistry Page, 2020

2.2.4.1 Aspartik Asit

Aspartik asit (Asp — D), L-formunda yaygin olarak bulunan esansiyel olmayan
AA’lardan biridir. Hayvanlarda ve bitkilerde, 6zellikle seker kamis1 ve seker
pancarinda bulunur (PubChem, 2021).

Viicutta; bagisiklik sistemini giiglendirmek, hiicrelerde enerji iiretimini
baslatmak ve kas kiitlesini artirmaya yardimci olan erkeklik hormonu olan
testosteron iiretimini arttirir. Aspartik asit esas olarak et, balik, tavuk ve yumurta

gibi protein bakimindan zengin gidalarda bulunur. (Krall vd., 2016).

2.2.4.2 Asparajin

Asparajin (Asn, N), degisken yan zincir grubu (R) -CH2CONHZ2 olan, proteinleri
meydana getiren AA’lardan dogada en ¢ok bulunan 20 tanesinden biridir. 1806
yilinda kuskonmaz bitkisinden elde edilmis ilk AA’dir. Kuskonmazda
(asparagus) bol miktarda bulundugu i¢in adini bu bitkiden almistir. Genellikle
pek ¢ok AAte oldugu gibi Asparajinin de hem L- hem de D- izomeri vardir.

Dogada var olan izomeri ise L-Asparajindir. L-Asparajin tim baklagillerin
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fidanlarinda ve patates, sigir eti, yumurta, mandira tiiriinleri gibi besinlerde de
bulunmaktadir. L-Asparajin, merkezi sinir sistemi dengesinin korunmasi igin
gereklidir. Asir1 sinir ve asabiyet olusumunu engelleyerek, yatistirict 6zelligi

vardir (Birici, 2018).

Gidanin bilesimine (6zellikle aminoasit, indirgen sekerler, nem) bagli olarak
yaklagik 190-210°C’de akrilamid igerigi en st dizeye ulagmaktadir. Tahil
cesitlerindeki asparajin aminoasit iceriklerinin ytliksekligi akrilamidin yiiksek
diizeylerde olusumuna yol agmaktadir. Tahil ¢esitlerinin bu aminoasit igerikleri
bakimindan degerlendirilmesi ¢ok biiyiik nem tasimaktadir. Ornegin, cavdardaki
asparajin icerigi genellikle bugday ve yulaftaki igeriklerden fazladir (Tasan,
2008).

2.2.4.3 Glutamik Asit

Glutamik asit (Glu — E), proteinlerin tiimiiniin ana yapitasidir. Bugday gluteninde
ve misir prolaminlerinde, melasta ve soyada bulunmaktadir. Beyin
metabolizmasinda 6nemli rol oynadigindan ve zeka giiciinii artirdigindan dolay1

“‘zeka asidi’’ olarak bilinir (Fidanbas, Bilgin ve Ertan, 2015).

Glutamik asit, yiiksek protein igerigine sahip gidalarda (6rnegin etler, deniz
iirlinleri, yahniler, ¢orbalar ve soslar), yosunlar, peynirler, balik soslari, soya
soslari, fermente edilmis fasulyeler ve domateste yiiksek seviyelerde bulunur.
Morina balig1, havyar ve kahve glutamik asitge zengin besinlerdir. Sodyum (Na),
potasyum (K), kalsiyum (Ca) ve magnezyum (Mg) gibi glutamik asit tuzlari, bazi
gidalara veya soslara lezzet arttirict olarak eklenebilir. Yutuldugunda,
monosodyum glutamat (MSG) ve diger glutamat tuzlari ayrisir ve serbest

glutamat agiga ¢ikarir (Briguglio vd., 2018).

2.2.4.4 Glutamin

Glutamin  (GIn—-Q), organizmada bulunan diger serbest AA’larla
karsilastirildiginda, kan plazmasinda miktar olarak en fazla bulunan AA’dir.
Glutamin, iskelet kasi, akcigerler ve yag dokusunda sentezlenir. Yakin

zamanlarda ortaya ¢ikmis net glutamin sentezi ve salinim bolgesi adipoz dokudur.
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Glutamin bobrek, bagirsak, karaciger, kalp, noronlar, lenfositler, makrofajlar,
noétrofiller, pankreas B-hiicreleri ve beyaz adipositler gibi cesitli organ ve

hiicrelerin islevlerinin siirdiirilmesinde 6nemli bir rol oynar (Aydogdu, 2019).

Glutamin kanser hiicrelerinde de bir¢ok aract metabolizmay1 diizenleyen ¢ok
yonlii bir besin 6gesidir. Glutamin, hem bitkisel hem de hayvansal protein igeren
gidalarda diger A.A’lara gore yiiksek konsantrasyonlarda bulunur (Calapkorur ve

Akbulut, 2019).

2.2.5 Temel Amino Asitler

Temel AA’lar, arjinin, lizin ve histidin’dir. Tablo 2.5°de bu AA’lar

gosterilmektedir.

Tablo 2.5: Asidik AA’lar, Sembolleri ve Yapisal Formiilleri

AA Sembolii Yapisal Formiilii
I 1 ¥ e
Arjinin  Arg—R HoN N/\/\I)J\OH HN N\/\/[\’_roH
" Ay N
NH 0]

0 NH,
. HN H
Lizin Lys — K 2 \/\ﬁ)\w HZN/\/\/HrO
NH 0
0 0
Histidin His—H N N
e A
HN NH; NH; NH

Kaynak: The Medical Biochemistry Page, 2020

2.2.5.1 Arjinin

Arjinin (Arg — R), yaslilik, erken dogum ve agir egzersiz gibi durumlarda viicut
tarafindan sentezlenemez. Bu sebepten esansiyel AA olarak smiflandirilir
(Bardakci, 2019). Arjinin’in nitrik oksit sentezindeki roli ve nitrik oksitin de
vaskiiler tonustaki rolii nedeniyle “kronik kalp ve damar hastalig1 olan kisilerin

egzersiz kapasitesini iyilestirebilir” denilmektedir. Arjinince zengin besinler
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arasinda et, bugday, siit, piring, misir, soya ve sert kabuklu yemisler

bulunmaktadir (Tong ve Barbul, 2004; Health Canada, 2010).

2.2.5.2 Lizin

Lizin (Lys — K), ¢ogu proteinde bulunur ve toplam AA igeriginin %6'sin1
olusturabilir. Yan zincirdeki yiiksek niikleofilik birincil amin’dir. Elektrofilik
reaktiflere karsi aktiflestirilmeye gerek kalmadan g¢ok reaktiftir. Kas, siit ve
yumurta proteinlerinde bol miktarda bulunur. Ancak, tahil ve bitkisel kaynakli
proteinlerinde diisiik diizeydedir. Giinliik lizin ihtiyaci yetiskinlerde 20-30 mg/kg
iken, ¢ocuklarda 90 mg/kg’dir (Fidanbas, Bilgin ve Ertan, 2015; Fernandes vd.,
2018).

2.2.5.3 Histidin

Histidin (His— H), esansiyel AA’lardandir. Viicutta doku gelisimi ve
korunmasinda gorevlidir. Histidin viicutta bulunmas gereken diizeyi asarsa
sizofreni, ihtiyactan diisik oranda bulunursa eklem rahatsizliklari
goriilebilmektedir. Histidinin yapisinda bulunan fonksiyonel gruplar viicuttan
agir metallerin uzaklastirilmasinda yardimei1 rol oynamaktadir (Keskin, Keskin

ve Ozdemir, 2011).

Histamin, romatoid tedavisi, kronik bobrek yetmezligi, atopik dermatit, iilser,
inflamatuar barsak hastaligi, diyabet, yaslanma, norolojik bozukluklar, artrit ve
anemi rahatsizlig1 olan hastalarin tedavisinde kullanilmaktadir. Giinliik histamin
alim miktar1 yetiskin kisi i¢cin 1-4 g arasinda degismektedir. Histidin kirimizi ve
beyaz ette, yumurta ve tahil iiriinlerinde (¢avdar) yiiksek miktarda bulunmaktadir

(Hole¢ek ve Vodenicarovova, 2018).

2.2.6 Aromatik Halkalara Sahip Amino Asitler

Aromatik halkalara sahip AA’lar, fenilalanin, triptofan ve tirozin’dir. Tablo
2.6’da bu AA’lar gosterilmektedir.
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Tablo 2.6: Aromatik AA’lar, Sembolleri ve Yapisal Formiilleri

AA Sembol Yapisal Formiilii

0 0
Fenilalanin Phe —F oH HO
NH, NH,
Tirozin Tyr-Y WOH Hom
OH
Triptofan  Trp-W QE/\KL

Kaynak: The Medical Biochemistry Page, 2020

2.2.6.1 Fenilalanin

Fenilalanin (Phe — F), D-fenilalanin (D-Phe) ve L-fenilalanin (L-Phe)

izomerik formda bulunan bir alfa-amino asitidir. Her iki enantiyomerin
farmakolojik aktiviteler ve biyolojik dogasinin farkliliklarindan dolay1, spesifik
tedavi kullanimlar1 i¢in onlarin saf formlarinin kullanimi énemlidir (Akgoniilli,

2013).

Fenilalanin proteinlerin tiimiinde % 4-5 oraninda bulunur. Fenialanin
organizmada tirozine doniisiir ancak bazi bireylerde, fenilalanini tirozine
doniistiiren enzim eksikligi Fenilketonuri rahatsizligina sebep olmaktadir.
Et, deniz irlnleri, yumurta, siit ve siit triinleri ile baklagiller fenilalanin

yoniinden zengin besinlerdir (Fidanbas, Bilgin ve Ertan, 2015).

2.2.6.2 Tirozin

Tirozin (Tyr —Y), esansiyel AA olmadigindan beslenme ile disaridan alinabilir
veya viicut tarafindan sentezlenebilir. Tirozin; katekolaminlerin, melanin ve
tiroid hormonlarinin iiretilmesinde temel AA’dir. Insan metabolizmasinda énemli
rol oynadigindan eksikligi durumunda ciddi fizyolojik olumsuz etkileri vardir.
Tirozinden iiretilen hormonlar; tiroksin ve triiyodotironindir . Her iki hormon da

dokularda metabolizmay1 uyarir. Tirozin siit proteini olan kazeinde bulunur.
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Peynir, siit lriinleri, et triinleri tirozin agisindan zengin besinlerdir (D’Andrea

vd., 2013; Fernandes vd.,2018).

2.2.6.3 Triptofan

Triptofan (Trp — W), esansiyel AA’lardandir. Triptofan, insan metabolizmasinda
noroimmiinolojik sinyallerde gorevli molekiillere donlismektedir. Diyetle alinan
triptofanin bir¢ok hastaligin (enflamatuar bagirsak hastaligi, otizm, depresyon,
kardiyovaskiiler hastalik, bilissel islev, kronik bobrek hastaligi, multipl skleroz,
sosyal fonksiyon ve mikrobiyal enfeksiyonlar) tedavisine katkida
bulunmaktadir. Yetiskin kisi i¢in giinliik tiiketilmesi 6nerilen triptofan miktari 5
mg/kg’dir. Soya fasiilyesi, kabuklu yemis, piring, kabak ¢ekirdegi, susam, bugday
ve misir gibi tahillarin tiikketimi viicutta triptofan seviyesini arttirmakta, kanda ve
karacigerde bir¢ok enzimatik reaksiyonun etkinlesmesine olanak saglamaktadir.
Beyaz et, yumurta, tahil iirtinlerinde (¢avdar) yiiksek miktarda bulunmaktadir
(Palego vd., 2016; Hole¢ek ve Vodenicarovova, 2018; Friedman, 2018).

2.2.7 imino Asit

Imino asit prolin’dir. Tablo 2.7’de prolinin smbolii ve yapisal formiilii

gosterilmektedir.

Tablo 2.7: imino Asit Sembolii ve Yapisal Formiilii

AA Sembolii Yapisal Formiilii

Prolin Pro—-P

Kaynak: The Medical Biochemistry Page, 2020
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2.2.7.1 Prolin

Prolin (Pro — P), yan zincirin alisiklik oldugu tek proteinojenik AA’dir. Bu,
aromatik olmayan bir halka olusturdugu anlamina gelmektedir. N atomu iki C
atomu ile bag olusturdugundan prolin bir AA’dan ¢ok bir imino asit karakteri
sergilemektedir. Diger AA’larin amino ve karboksil gruplart hidrojen baglar
olusturabilirken, prolin'deki imino grubu proteinler ile biitiinlesebildigi i¢cin bunu
basaramaz. Bu nedenle, prolin, a sarmallarini desteklemez ve sarmal kiric1 olarak
adlandirilir. Prolin yoniinden zengin besinler arasinda yumurta aki, siit ve siit

irlinleri, lahana ve mantar gelmektedir (Behre vd., 2012).

2.2.8 Amino Siilfonik Asit

Amino siilfonik asit taurindir. Tablo 2.8’de taurinin sembolii ve yapisal formiilii

gosterilmektedir.

Tablo 2.8: Taurin Sembolii ve Yapisal Formiilii

AA Sembolii Yapisal Formiilii
G
Taurin Tau _
HO ('?') ~ N Hy

Kaynak: The Medical Biochemistry Page, 2020

2.2.8.1 Taurin

Taurin (Tau) bir siilfonik asittir. Taurin anne siitiinde yiiksek konsantrasyonlarda
bulunur ve ¢ocugun beyin gelisimi i¢in biiyilk 6nem tasir. Enerji icecekleri
yaklasik 441 mg/100 g taurin igerir. Taurin yoniinden zengin besinler arasinda et,
kiimes hayvanlari, balik ve 6zellikle deniz tiriinleri gelmektedir (Friedrichsen,
2016; Sewell, 2019).
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2.3 Amino Asitler ve Stres Faktorlerine Kars1 Davramslari
2.3.1 Sicakhik

Protein denatiirasyon, bir proteinin dogal durumundan daha diizensiz bir
konformasyona, denatiire edici kosullara bagli olarak kismen veya tamamen
acilmasiyla sonug¢lanan bir konformasyonel gecisi ifade eder. Bu gecis genellikle
birinci mertebedendir ve termal denatiirasyon ig¢in genellikle erimis globiil
benzeri bir yap1 ile sonuglanir. Termal denatiirasyona enzimatik inaktivasyon
eslik eder, ancak denatiirasyonun agilma karakteristigi olmadan termal
inaktivasyon meydana gelebilir. Bu nedenle, protein denatiirasyonunu
saptamanin en dogrudan ve giivenilir yolu, protein konformasyonuna duyarlt bir

parametreyi izlemektir (Lepock, 2005).

'Protein stabilitesi' terimi, polipeptit zincirin kimyasal ve ii¢ boyutlu yapisinin
korunmasini ifade eder. Denatiirasyon ve stabilite birbirine baglidir, ¢linkii bir
proteinin dogal yapisint kirmak, onun stabilitesini 6l¢menin tek yoludur

(Jaenicke, 1991).

Bu inceleme baglaminda, "protein stabilitesi", katlanmis ve katlanmamis
proteinin serbest enerjisi arasindaki fark anlamina gelir. Protein stabilitesi,
katlanmig proteinin stabilitesini artirarak veya katlanmamis seklin stabilitesini
azaltarak veya her ikisinin bir kombinasyonu ile gelistirilebilir. Ortak serbestlik
derecelerini kisitlayan veya artiran mutasyonlar, agilmamis durumun serbest

enerjisini degistirebilir (Matthews, 1993).

Protein yapilarin termal stabilitenin arttirilmasinin avantajlari bulunmaktadir.
Orta sicakliklarda (57-63°C) kisa siireli 1sitma, protein molekiiliiniin agilmasina
neden olurken, daha yiiksek sicakliklarda uzun siireli islem ise protein unsurda
geri doniisii olmayan degradasyona yol agar. Sonuncusu, agregasyon, peptit bagi
hidrolizi, asparajin kalintilarinin deamidasyonu, disiilfid degisim reaksiyonlari
olan veya olmayan "karisik" yapilarin olusumu ve prostetik grubun ayrigsmasi gibi

bir dizi islemi igerebilir (Gupta, 1991).

Tavuk etinde 1s1l islemin treonin, tirozin ve fenilalanin de azalmaya sebep oldugu

ve degradasyona yol agtig1 bildirilmektedir (El-Tarabany vd., 2021).
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Proteinler ve tersiyer yapisinda stabilite saglayabilmek i¢in gili¢lii hidrojen
baglarina ihtiya¢ duyarlar. Déteryum ile hidrojen bagi, siradan hidrojen bagindan

daha giiglidiir (Pica vd., 2017).

Proteinler D20 ortaminda (H2O’ya gore) daha kompakt (diisiik esneklik) hale
gelmektedir (Clark vd., 2019). D20, polarlanabilirligi az (elektron gogii daha zor)
oldugu icin, normal suya gore dagilma kuvveti de diisliktiir. Bu ise protein
molekiiliiniin ¢oziicii ortamda bulunmamasini saglar. Bir diger ifadeyle, D20
ortami, protein molekiillerinin H>O molekiilleri ile Van der Waals etkilesim
kuvvetinin azalmas1 demektir. Bu azalis D20O’nun protein yapilarin stabilitesinin
arttiritlmasi sonuglu etkisini agiklayabilmektedir (Pica vd., 2017; Krishnamurthy
vd., 2021).

2.3.2 Radyasyon

Bir atomun yiiksek enerjili ¢ekirdeginin elektromanyetik radyasyon yaymasi
radyoaktivite olarak tanimlanir. Radyasyon, iyonlastirici olmayan radyasyon
(radyo dalgalari, goriiniir 151k ve 1s1) ve bir atomu iyonize etmek icin yeterli
enerjiye sahip iyonlastirici radyasyon olarak ikiye ayrilabilir. Hem iyonlastirict
hem de iyonlastirict olmayan radyasyon organizmalar i¢in zararli olabilir, ancak
iyonlastirici radyasyon daha zararlidir ¢linkii tiretilen iyonlar dogrudan DNA'ya

ve diger molekiillere zarar verebilir (Meller ve Mousseau, 2012; Seriner, 2016).

Bu elektromanyetik radyasyonlardan biri ultraviyole (UV)’dir. UV radyasyon,
dalga boylarina ve enerjilerine gore degisen ii¢ tip dalga icerir: UV -C (100 —280
nm), UV-B (280 —320 nm) ve UV-A (320 — 390 nm). UV-C en yiiksek enerji
seviyesine sahiptir ve ultraviyole radyasyonun en tehlikeli kismidir. Bir diger
radyasyon tirii de gama (Y)’dir. Gama radyasyonu bir tiir iyonlastirici
radyasyondur ve makromolekiillerin yapisini ve 6zelliklerini degistirmek icin
yaygin olarak kullanilir (Khan vd., 2013; Seven vd., 2015; Harrell vd., 2018;
Ghorab vd, 2020; Nassour ve Ayash, 2021)

2.3.2.1 y Istmas1

Yapilan bir calismada atmosferik kosullarda yiiksek gama dozuna, 399 krad,

maruz birakilan proteinojenik ve proteinojenik olmayan amino asitlerin ¢ogunun
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neredeyse tamamen bozuldugu gézlemlenmistir. Ortam atmosferik kosullarinda
daha diisiik gama dozu, 3.99 krad'da; yiiksek gama dozundan iki kat daha azdi ve
bu dozda, test edilen tiim amino asitlerin 6nemli 6lgiide (>%80 bozulmamais)
stabiliteyi korudugu goriildii. Phe ve Trp'min flor ile islevsellestirilmesi,
proteinojenik Phe ve Trp ile karsilastirildiginda bu proteinojenik olmayan amino
asitlerin gama 1s1masina karsi stabilitesini biraz arttirdigi gozlemlendi. Benzer
sekilde, Tyr ve Trp'nin amino- ve hidroksil-fonksiyonelizasyonu da bu
proteinojenik olmayan amino asitlerin stabilitesini proteinojenik Tyr ve Trp ile
karsilastirildiginda 3.99 krad gama 1sinimasina karsi biraz arttirdi. Ancak artan

stabilite, %2 ila %12 arasinda degisen kii¢iik bir artist1 (Rowe vd., 2018).

2.3.2.2 UV Isima

4,5 milyar yillik molekiiler evrim boyunca, aromatik kalintilar (Trp, Tyr ve Phe)
ve disiilfiir kopriileri (SS) arasindaki uzamsal yakinligi korumak i¢in proteinler
evrimlesmistir. Aromatik kalintilar, protein diinyasinda UV 1s181m1 (~250-298
nm) yakalayabilen nanoboyutlu antenlerdir. UV 15181 ile uyarildiginda, protein
yapilar1 {izerinde zararli etkileri olmasi muhtemel fotokimyasal yollara
girebilirler. Bununla birlikte, proteinlerdeki disiilfit kopriileri, aromatik
kalintilarin uyarilmis halinin miitkemmel sondiiriiciileridir ve bu sekilde protein
stabilitesine ve aktivitesine katkida bulunur. Aromatik kalintilarin UV 15181 ile
uyarilmasinin, yan zincirlerinden elektron atilimini tetikledigi bilinmektedir
Lizozim tizerindeki flas fotoliz deneylerinde, lizozimin UV uyarimi {izerine ilk
fotolirlinlerin, foto-oksitlenmis triptofan tortusu, solvatlanmis elektronlar ve
sistin tortusu (distilfit kopriisii) elektron eklentisi oldugu gdosterilmistir. Daha
yakin tarihli bir makalede, bir model sistem lizerinde yapilan deneyler, hizli
elektron transferinin, triptofan ii¢lii durumu ve yakindaki bir disiilfiir kopriisii
arasindaki dogrudan elektron transferi ile tutarli oldugunu gostermistir.Bu islem,
yukarida gosterildigi gibi yine disiilfiir kopriisiiniin kirilmasiyla sonuglanabilecek

bir RSSR- radikali ile sonuglanacaktir (Vass vd., 2000).
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2.3.3 pH

Amino asitler amfoteriktir. Bir diger ifadeyle, asit veya baz olarak
davranabilirler. Izoelektrik nokta, bir amino asidin zwitterion olarak bulundugu
pH'sidir. Bir zwitterion, bir amino asidin dipolar iyonik formudur. Bu, amino
grubuna baglanan karboksil grubundan bir hidrojen iyonu (H+) tarafindan
olusturulur. pH izoelektrik noktadan daha diisiikse (asidik kosullarda) amino asit
bir baz gorevi gorlir ve amino grubunda bir proton alir. pH, (alkali kosullarda)
izoelektrik noktadan daha yiiksekse, amino asit bir asit gibi davranir ve karboksil

grubundan bir proton bagislar. Bu ona negatif bir yiik verir. (Libretexts, 2021).

2.4 Amino Asit Stabilitesine Doniik Arastirmalar

Farmasotiklerde amino asit stabilitesi ¢ok ¢esitli uygulamalarda gereklidir.
Proteinlerin ¢ogu, etkili biyokatalizorler, biyosensorler ve terapotiklerde orta diizeyde

stabiliteye sahiptir (Golovanov vd., 2004; Rockah-Shmuel vd., 2015).

Stabilite, protein tiretiminde verimi artirma ve raf omriinii uzatma ile ¢6zeltilerde
¢Oziiniirligi iyilestirmek i¢in gereklidir. Benzer sekilde, arttirilmis stabilite, rekasiyon
kinetigini hizlandirmakta ve mikroorganizmalarin inhibisyonunda onemli olumlu

roller oynamaktadir (Bommarius ve Paye, 2013; Boulet-Audet vd., 2014).

Bir proteinin fizikokimyasal 6zellikleri ve aktivitesini basarili sekilde manipiile etmek
icin genellikle termodinamik olarak kararli bir protein iskele gerekir. Bununla birlikte,

protein stabilitesini arttiracak tek bir strateji bulunmamaktadir (Chandler vd., 2020).

Bazi AA’lar -80°C ila 22°C'lerde 24 saat inkiibe edildikten sonra Onemli Ol¢iide
degistigi gozlemlenmistir. 3-metilhistidin, alanin, aspartat, glisin, glutamat, 16sin,
fenilalanin, prolin, triptofan, valin ve histidinin 24 saat sonunda 6nemli 6l¢iide arttig1.
taurin ve lizinin daha yiiksek seviyelere ¢iktigi, sistin, fosfoetanolamin, B-alanin ve

serinin ise azaldigi goriilmistir (An vd., 2021).

2.5 Yumurta ve Niitrisyonel Degeri

Yumurta, din ve etnik grup gézetmeksizin tiim diinyada kullanilan az sayidaki gidadan
biridir. Tavuk yumurtasi, dogada bulunan mitkemmel korunmus biyolojik tiriinlerden

biridir ve ayn1 zamanda en 1yi protein, lipid, vitamin ve mineral kaynagi olarak kabul

22



edilir. Bununla birlikte, yumurtalarin besinsel faydalari iyi bilinmektedir. Yumurtalar
ayrica koplirme, emiilsifiye etme ve benzersiz bir renk ve tat gibi bir¢cok gida iirlintinde

onemli olan bir¢ok fonksiyonel 6zellige sahiptir (Abeyrathne vd., 2013).

Yumurtalar, insanlara 6zel saglik yararlari sunan oldukg¢a besleyici bir besin
kaynagidir. Yumurtalarin proteinler, lipidler, vitaminler, mineraller ve biiyiime
faktorleri dahil olmak iizere gelismekte olan bir embriyoyu siirdiirmek icin
gerekli tiim besin maddelerini igerdigi iyi bilinmektedir. Ayrica yumurta,
biyolojik degeri yiiksek miikemmel bir protein kaynagidir. Bir dizi calisma,
yumurta proteinlerinin antioksidan, antimikrobiyal ve antihipertansif 6zellikler
dahil olmak iizere bircok dnemli biyolojik aktiviteye sahip oldugunu gostermistir.
Yumurta aki ve yumurta sarisi, ovalblimin, ovotransferrin, ovomucin,
ovomukoid, lizozim, IgY ve phosvitin gibi proteinler agisindan zengindir.
Yumurta proteinlerinin yeni fonksiyonel aktivitelerini belirlemek ve bu
proteinlerden fonksiyonel peptitler iretmek i¢in birgok calisma yapilmistir (Lee
ve Paik, 2019).

Yumurtalar 3 ana bilesenden olusur: yumurta kabugu (%9-12), yumurta aki (%60)
ve yumurta sarist (%30-33). Biitin yumurtada H20 (%75), proteinler (%12),
lipidler (%12) ve karbonhidrat ve minerallerden olusur (Abeyrathne vd., 2013).

Yumurta aki, yumurtanin toplam agirliginin yaklasik %60'in1 olusturur. H20 ve
proteinler, yumurta beyazinin ana bilesenleri olup, sirasiyla kabaca %88 ve
%10,4'tiir. Karbonhidratlar, lipidler ve mineraller kii¢iik bilesenlerdir (%1'den
az). Yumurta aki, ovalbiimin en bol (% 54), ardindan ovotransferrin (% 12),
ovomukoid (% 11), ovoglobulin (% 4), ovomusin (% 3.5), lizozim (% 3.4) olmak
lizere ¢esitli proteinlerden olusur. , ovomakroglobulin (%0,5) ve diger, daha az
miktarda bulunan proteinler. Yumurta aki eser miktarda lipid (%0.02) igerir ve
kiikiirt, potasyum, sodyum, klor, fosfor, kalsiyum, magnezyum ve demir gibi
mineralleri icerir. Karbonhidratlar yumurta beyazinda hem serbest (yumurta
beyazinin %0,4'i) hem de baglh (yumurta beyazinin %0,5'1) formda bulunur.
Yumurta beyazindaki serbest karbonhidratlarin g¢ogunlugunu (%98) glikoz

olusturur (Lee ve Paik, 2019).

Gidalarin protein icerigi onemli Olgiide degisir, ancak genel olarak hayvansal

kaynaklar, bitkisel gida maddeleriyle karsilastirildiginda hem protein miktart hem
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de kalitesi agisindan daha iistiin olma egilimindedir. Et, yumurta ve siitiin tiimii,
ylksek kaliteli proteinin milkemmel kaynaklar1 olarak kabul edilir ve yumurta
proteini, diger gida maddelerinin vazgecilmez amino asit profilinin

karsilastirildig: ideal (tam) protein olarak siklikla alinir (Watford vd., 2018).

Yumurta aki, esansiyel amino asitler agisindan zengin (Tablo 2.9) ve dikkate
deger besin degeri tasiyan en iyi bilinen protein kaynaklarmmdan biridir, bu
nedenle uzun siiredir referans proteinler olarak incelenmektedir. Ayrica yumurta

tiirevi triinlerin uluslararast pazarda pazarlanmasi bliylik 6nem kazanmistir

(Nasabi vd., 2017).

Tablo 2.9: Yumurta Amino Asit Profili

Likit Yumurta

AA (g/1009)
Biitiin yumurta Yumurta Saris1  Yumurta Beyazi

Alanine 0.72 0.811 0.658
Arjinin 0.812 1.091 0.625
Aspartik Asit 1.302 1.503 1.159
Sistin 0.288 0.274 0.288
Glutamik Asit 1.649 1.942 1.48
Glisine 0.432 0.476 0.391
Histidin 0.322 0.399 0.263
Izolosin 0.661 0.78 0.559
Losin 1.11 1.351 0.936
Lizin 0.929 1.182 0.76
Metiyonin 0.4 0.375 0.396
Fenilalanin 0.675 0.689 0.658
Prolin 0.497 0.615 0.409
Serin 0.983 1.301 0.797
Treonin 0.555 0.706 0.453
Triptofan 0.192 0.223 0.176
Tirozin 0.535 0.682 0.446
Valin 0.816 0.908 0.73

Kaynak: Nutrient Composition Tables, 2020
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2.6 D20 ve Ozellikleri

Ik defa 1930’lu yillarda 2.Diinya Savasi sirasinda kesfedilen DO endiistri,
biyoloji ve tip alanlarinda biiyiik bir ilgi uyandirmistir. DO, H2O' dan daha
viskoz olup, erime ve kaynama sicaklik degerleri ise daha ytiksektir. D20, H.O
ile karsilastirildiginda 2600 kat daha yiiksek notron yavaslaticisidir. D20, niikleer
reaktorlerde reaksiyon hizi ve 1sisin1 diizenlemek i¢in kullanilmaktadir (Bila vd.

2017).

D20, H20’dan agir oldugu i¢in bu durum bazi fiziko-kimyasal 6zelliklerin de
degismesine yol agmaktadir. Ayrica, D2O’nin 151k sogurma kapasitesi normal
H20’dan daha disiiktir. Organizmalarin D20O’ya farkli tepkiler verdikleri
bilinmektedir. Baz: algler, bakteriler, mayalar ve kiifler %100 D20'dan olusan
ortamlarda daha yavas biiyime gdostermekte ve fenotipik degisiklikler

gergeklesmektedir (Kleemann vd., 2020).

D20 ve H,0’nun karsilastirmali fiziko-kimyasal Ozellikleri Tablo 2.10°da

sunulmaktadir.

Tablo 2.10: D20 ve H20 Fiziko-kimyasal Ozellikleri

Ozellik D20 H20
Erime Noktas1 (°C) 3.82 0.00
Kaynama Noktas1 (°C) 101.72 100.0
Yogunluk (°C) 1.1056 0.9982
Maksimum Yogunluk Sicaklig1 (°C) 11.6 4.0
Viskozite (20 °C, cp) 1.25 1.005
Yiizey Gerilimi (25°C, dyn.cm) 71.83 71.97
Fiizyon Entalpisi (kal/mol) 1515 1436
Buharlagma Entalpisi (kal/mol) 10.864 10.515

Kaynak: Sen vd., 2009
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D20’nun uygulama potansiyelinin arastirildigi bazi ¢alismalar Tablo 2.11’de

sunulmaktadir.

Tablo 2.11: D20 Uzerine Alanyazinda Mevcut Arastirmalar

Makale Bashg

Referans

Aciklama

Some X-Ray Diffraction
Spectra and Characteristic
Properties of Deuterium
Oxide Inorganic
Compounds

Chan ve Johnson (1971)

Fructose-induced
hypertension,
hypertriglyceridemia and
elevated cytosolic calcium
in rats: prevention by
deuterium oxide

Vasdev vd. (1994)

%5 D20’Iu H20 tiiketen
ratlarda; fruktoz ile verilen
D20’ nun, yiiksek tansiyon
gelisimini engellemistir.

Effects of Deuterium

D20’ nun, misir yaglarinda

) . lipid oksidasyonu
Oxide on the Oxidative h1pzland1rd1“1y e uouC
Stability and Change of Kim, Kim ve Lee (2014) CGITCIg] Ve uguct

. organik bilesikleri
Headspace Volatiles of
. olusturmaya katki
Corn Oil <
saglamistir.

Effects of deuterium oxide
on formation of volatiles
in linoleic acid model
systems at different
temperatures and oxygen
limitation conditions

Oh vd. (2015)

D20O'nun lipid oksidasyonu
hizlandirmustir.

Effects of a-tocopherol on
the oxidative stability and
incorporation of deuterium
in volatiles from a linoleic
acid-deuterium model
system

Oh vd. (2016)

D20’ nun linoleik asit
oksidasyonunu
hizlandirmustir.

Oxidative Stability and
Volatile Formations in
Linoleic Acid- D,O

Oh vd. (2017)

D,0O’de asetik asit ve
TDAE igeren numunelerin
oksidatif stabilitesi

Models in the Presence of doteryumsuz
Deuteron or Electron H>O’dakinden diisiik
Donors cikmistir.

Design and Validation of
In-Source Atmospheric
Pressure Photoionization
Hydrogen/Deuterium
Exchange Mass
Spectrometry with
Continuous Feeding of
D20

Acter vd. (2017)
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Tablo 2.11: (devami) D20 Uzerine Alanyazinda Mevcut Arastirmalar

Makale Bashgi Referans Ac¢iklama
D2O’nun saglik, teknoloji
Applications of deuterium ve endiistride kullanim

Bila vd. (2017)

oxide in human health potansiyeli oldugu

gOrilmistiir.

D20'lu misir yaginin nem
igerigi H20'Tu musir
yagininin nem igeriginden
diisiik olup, nem orani ve
lipid oksidasyonu ile
ucucu bilesikleri agiga
¢ikist arasinda iligki
belirlenmistir.

Volatile profiles and

involvement step of

moisture in bulk oils Lee vd. (2018)
during oxidation by action

of deuterium oxide (D20)

The influence of heavy D20, peptit ¢cozeltilerinde
water as a solver)t on the Godziek vd. (2018) kendiliginden gergeklesen
spontaneous oscillatory reaksiyonlar

reactions of a-amino acids engellemistir.
Impact of D20 on the D20, L-metiyoninin
peptidization of L- Fulczyk vd. (2019) salinimli peptidizasyonunu
methionine Onlemistir.
D20, déteryumlu ilaglarda
Deuterium and its impact Kselikova, Vitova ve  ve biyoteknolojide
on living organisms Bisova (2019) uygulama potansiyeline
sahiptir.
D20 yiiksek

An Animal Able To
Tolerate D2 O

konsantrasyonlarda ¢ok
hiicreli organizmalarda
toksik etki gostermistir.

de Carli vd. (2021)

Kaynak: NCBI - Springer Nature References, 2021

Alanyazinda mevcut diger bilgilere bakildiginda, D>O'nun protein yapinin rijitligini
arttirdigin1 (Cioni ve Strambini, 2002), biyomolekiillerde “¢oziicii izotop etkisi” ve
“doteryum izotop etkisi”’d olmasi, C—D bagimin C—H bagina gore yaklasik 10 kat daha
giiclii, bu sebeple kimyasal veya enzimik bolinmeye karsi daha direngli olmasi
(Kushner vd., 1999) ve proteine denatiirasyona karst koruma sagladigi ve hiicre

termostabilitesini arttirdig1 gozlemlenmistir (Sen vd., 2009).

2.6.1 D20’ nun Kullanim Alanlar

Doteryumlu  bilesikler  spektrofotometrik  c¢alismalarda  yaygin  olarak

kullanilmaktadir (Sen vd., 2009). Ayrica, molekiiler ve biyokimyasal analizlerde
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izotopik izleyici olarak (Chauhan, 2020), morfolojik ve fizyolojik etkilesimlerde
(Al-Ramamneh vd., 2012; Bila vd., 2017), hastaliklarin tedavisi ve
biyoteknolojide (as1 stabilitesini arttirma, kutup baliklarinin glikoproteininin
antifriz aktivitesini diisiirmede ve birgok bitki ve hayvan hiicresinde mitozu
engellemede) (Cardoso vd., 2012), niitrisyonel testlerde (Bonn vd., 2012;
Wilkinson vd., 2015), in vitro analizlerde (Bila vd., 2017), in vitro eser elementi
olarak ila¢ metabolizmasinin kinetigini ve mekanizmasimi takip etmekte
(Krumbiegel, 2011), kanser arastirmasinda (tamoksifen ve antikanser ilaglarinin
genotoksitesini azaltmakta) (Kushner vd., 1999), NMR spektrometri solventi
olarak perfiizyon goriintiilemenin yerine alternatif olarak (Wang vd., 2013),
doteryumlu bilesiklerin yapay sentezinde substrat olarak (Bila vd., 2017),
biyolojik maddelerin termostabilizasyonunda Brook vd., 2017), niikleer
teknolojide reaktorlerde nétron yavaglatict moderator olarak (U.S.NRC, 2021,
Energy Education, 2021; Wolfson, 2012) ve ilag endiistrisinde déteriye ilaglarin
gelistirilmesinde (Tablo 2.12) (Bila vd., 2017) denenmekte, arastirilmakta ve

kullanilmaktadir.

Tablo 2.12: Tlac Sirketleri, Doteryumlu Ilaclarla Yapilan Cahsmalari ilk
Yayinlar1 Ve Amerika Birlesik Devletleri Patent Basvurularindaki
Farmakokinetik Tyilestirmeler.

Sirket Yih Bashk

Pfizer® (NY, USA) 2002 Glisin aliminin inhibitorleri olarak
benzofenonlar ve siilfonlar

Merck® (NJ, USA) 2005 Piridazin tiirevleri

Glaxo SmithKline® 2006 Pirimidin tiirevleri ve ikinci kannabinoid olarak
(UK) kullanimlar1 reseptdr (CB2) modiilatorleri

Wyeth® (NJ, USA) 2007 41-Metoksi izotop etiketli rapamisin 42-ester

28



Tablo 2.12: Tlac Sirketleri, Déteryumlu Ilaclarla Yapilan Cahsmalarin i1k
Yayinlar1 Ve Am.erika Birlesik Devletleri Patent Basvurularindaki
Farmakokinetik lyilestirmeler (devami)

Sirket Yilh  Bashk

Novartis® (SWE) 2009 Organik Bilesikler

Astra Zeneca® (UK) 2009 G-Protein Esli ~ Reseptorlerin - (GPCR'ler)
Allosterik Modiilatorleri i¢in Testler

Roche (SWE) 2009 Tiazolopirimidin pl3k inhibitor bilesikleri ve
kullanim yontemleri

Abbott® (IL, USA) 2010 Protein kinazlarin inhibitorleri olarak faydali
bilesikler

Bristol-Myers 2010 Hepatit C Tedavisi i¢in Bilesikler

Squib® (NY, USA)

Eli Lilly® (IN, USA) 2010 Modifiye Sigir graniilosit-koloni uyarici faktor
Polipeptitleri (G-CSF) ve kullanimlari

Bayer® (GER) 2012 lkame edilmis 5-floro-1H-pirazolopiridinler ve
kullanimlari

Sanofi-Aventis® 2012 9h-pirolo[2,3-b:5,4-¢’]dipiridin ~ azakarbolin

(FRA) tiirevleri, bunlarin hazirlanmasi ve terapotik

Johnson and 2013 Siilfamid tiirevlerinin hazirlanmasi i¢in islem

Johnson® (NJ, USA)

Kaynak: Bila, vd. 2017
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UCUNCU BOLUM
GEREC VE YONTEM
3.1 Gerec
3.1.1 Doteryum Oksit

D20 (99.9 Atom % D) (Sigma Aldrich 151882-250G, Darmstadt, Almanya)
Interlab firmas: (Istanbul, Tiirkiye)’ndan tedarik edilmistir. Uriiniin atomik izin
islemi Istanbul Sabahattin Zaim Universitesi (IZU) tarafindan hazirlanan yaz ile
Tirkiye Atom Enerjisi Kurumu (TAEK) Nikleer Giivenlik Dairesi

Baskanligi’nin izin yetki belgesi ile tedarik edilmistir.

3.1.2 Pastorize Sivi Yumurta Ak

Bir kg PYA (ipay SBU 02) tetrapak ambalajinda ipay Yumurta San. ve T.A.S (Izmir,
Tiirkiye) tarafindan temin edilmistir (Sekil 3.1). Uriiniin fiziksel ve kimyasal analiz

sonuglari ilgili kurulusun kalite kontrol laboratuvari tarafindan sunulmustur.

ROl RQL

= e

WA YO

BNz BEYAZI

Sekil 3.1: IPAY SBU 02 Pastérize Yumurta Beyaz (PYA)

3.2 Yontem(ler)
3.2.1 Ornek Hazirlama

Dort adet 100 ml kapakli borosilikat cam sise (Isolab, Boro 3.3 Almanya,)

hazirlanmistir. Siseler ve kapaklari distile su ile yikanmais, etiivde kurutulmus ve
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ornek hazirlama icin kapaklar1 kapatilarak beklemeye alinmistir. Siselere
biyogilivenlik kabini i¢inde 40 ml PYA pipetlenmistir. Birinci sise yalnizca PYA
icermis ve kontrol 6rnegi kabul edilmistir. ikinci (y 1s1ma 6rnek), iiciincii (UV
1s1ma Ornek) ve dordiincii sise (A 1s1l islem 6rnek) olarak kodlanmistir. Islem
uygulanacak siselere 6 ml D2O pipetlenmistir. Siselerin agizlar1 kapatilarak
Orbital calkalayicida (Biosan PSU-20i, Pendik, Istanbul) calkalayicida oda
kosullarinda 20 rpm/250 s karismaya birakilmistir. Karisma islemi sonunda

siseler ileri analizler i¢in 4°C’de beklemeye alinmistir.

3.2.2 Gama Isimasi Uygulamasi

v 1s1ma kodlu 6rnek soguk zincirde Gammapak Sterilizasyon San. ve Tic. A.S.
(Cerkezkoy, Tiirkiye) tesisine gotiiriilmiistiir. Tesiste 6rnek sise, Rowe vd. (2018)
prosediirii takip edilerek 180 dk/ort.10 kGy (min. 5 kGy, maks. 15 kGy, ort. 10
kGy) olacak sekilde y 1simasina maruz birakilmigtir. Uygulamanin bitiminde
ornek sise soguk zincirde 1ZU Laboratuvarina getirilmis ve 4°C’de ileri analiz

i¢in beklemeye alinmistir.

3.2.3 UV Isimas1 Maruziyeti

UV 1s1ma kodlu rnek 1ZU Laboratuvarinda Vital 300W E (Toplam Aralik: 280-400
nm, UVA Aralik: 315-400 nm ve UVB Aralik: 280-315) (Osram 4008321543929,
Ausburg, Almanya) 1sik kaynagi altinda Rowe vd. (2018) prosediirii takip edilerek 120
dk UV 1s18a maruz birakilmistir. Uygulamanin bitiminde 6rnek sise 4°C’de ileri analiz

icin beklemeye alinmistir.

3.2.4 Isil islem Uygulamas:

A 1s1l islem kodlu ornek etiivde (Nive EN 055, Ankara, Tirkiye) 61.5°C
sicaklikta 24 saat bekletilmistir. Islem sonunda &rnek sise 4°C’de ileri analiz igin

beklemeye alinmistir.
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3.2.5 LC-MS/MS ile AA Profili Analizi

Kontrol 6rnegi ve ii¢ ayr1 islem uygulanmis olan toplam dort adet 6rnekte AA
profili (Taurin, L-Valin, L-Alanin, L-Glisin, L-Fenilalanin , L-Triptofan, L-
Tirozin, L-Glutamik asit, L-Aspartik asit, L-Treonin, L-Serin, L-Prolin, L-
Metiyonin, L-Sistein, L-Histidin, L-Lizin ve L-Arjinin) analizi Sivi
Kromatografi-Kiitle Spektrometresi/Kiitle Spektrometresi (LC-MS/MS) ile
Jasem Laboratuvar Sistemleri ve Coziimleri A.S (Istanbul, Tiirkiye) Ar-Ge

Laboratuvarinda yapilmistir.

Orneklerden 0,5 g PYA vida kapakli cam tiiplere pipetlenmis ve iizerlerine 4 ml
hidroliz reaktifi (Jasem JSM-CL-508, Istanbul, Tiirkiye) ilave edilerek 110°C’de
24 saat hidroliz islemi gergeklestirilmistir. Hidrolizin ardindan, ornekler oda
sicakliginda sogumaya birakilmistir. Oda sicakligina gelen drnekler 4.000 rpm/5
dk Hettich Mikro 185 model (Tuttlingen, Almanya) cihazda santrifiij edilmistir.
Supernatant kismindan 40 ul pipetlenerek H>O ile 1 ml’ye seyreltilmistir.
Seyreltilen kisim-hidrolizat Jasem-AA Ornek hazirlama protokoli izlenerek

cihaza enjeksiyona hazir hale getirilmistir.

50 ul hidrolizat viale aktarilmistir. Uzerine 50 pl internal standard (i¢ standard)
karisimi eklenerek 5 s Scientific Industries Vortex-Genie 2 (NY, ABD) cihazi ile
vortekslenmistir. Daha sonra 700 pl Jasem Amino Asit Kiti Reaktif-1 ilave
edilerek 5 s tekrar vortekslenmistir. Son olarak vial LC-MS/MS sistemine
(Agilent 1290 Infinity-Agilent 6470 Triple Quad System, Santa Clara, CA, ABD)
enjekte edilmistir. LC-MS/MS sistemi analiz parametreleri asagida
sunulmaktadir. Yiiksek Performansli Sivi Kromatografisi (HPLC) ve MS/MS

calistirma parametreleri Tablo 3.1 ve Tablo 3.2°de gosterilmektedir.
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LC-MS/MS Parametreleri:

LC- MS/MS : Agilent 1290 Infinity-Agilent 6470 Triple Quad
Analitik Kolon : Jasem AA Kolonu (JASEM JSM-CL-575)
Mobil faz A ve B : Jasem AA Kit Mobil fazlar

Reaktifler : Jasem AA Kit Reaktifleri

Standartlar : Jasem AA Kit Kalibratorleri (6 seviye)

Tablo 3.1: HPLC Parametreleri

Siire Solvent A (%) Solvent B (%) Akis (ml/dk)
0.0 22 78 0.7

1.0 22 78 0.7

4.0 80 20 0.7

4.5 80 20 0.7

4.6 22 78 0.7

7.5 22 78 0.7
Baslangi¢ Basinci ~ : ~ 110 bar

Kolon Sicakligi :30°C

Auto-6rnekleyici : 2 s aralikla emjektor yikama

Enjeksiyon Hacmi  : 3 ul

Tablo 3.2: MS/MS Parametreleri

Iyon Kaynag Elektrosprey Iyonizasyon MS (Agilent Jet Stream)
Polarite Pozitif

Gaz Sicaklig1 150°C

Gaz Akisi 10 I/dk

Nebulizator Basinci 40 psi

Sheath Gaz1 Sicaklig1 400 °C

Sheath Gaz Akisi 10 I/dk

Kapiler Voltaji 2000 V (pozitif)

Noziil Voltajt oV

Coziiniirliik MS1 ve MS2 Birim ¢6ziiniirliik
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3.2.6 istatistik Analizler

y 1sima, UV 1s1ma ve A 1s1l islem uygulanmis olan 6rneklerin AA degiskenleri
arasindaki iliskinin diizeyi parametrik yontem olan Pearson Korelasyon teknigi
ile istatistiksel olarak test edilmistir (p<0.01) (George ve Mallery, 1995).
Istatistik analiz SPSS 20 (IBM Corporation, NY, ABD) paket programi

kullanilarak yapilmistir.
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DORDUNCU BOLUM
BULGULAR

4.1 Gama Isimasi1 Bulgulari
4.1.1 Alifatik R Grubu AA Bulgulari

Alifatik R gruplarina sahip olan glisin, valin ve alaninin y i1simasi sonrasi degrade

olmayan yiizde oranlar sirasiyla; %91,2, %89,0 ve %94,0 belirlenmistir (Sekil 4.1).

98,0%
96,0%
94,0%
92,0%
90,0%
88,0%
86,0%
84,0%
82,0%

L-Valin L-Alanin L-Glisin

Sekil 4.1: y 1s1masi sonrasi degrade olmayan glisin, valin ve alanin oranlari (%)

4.1.2 Hidroksil R Grubu Aromatik Olmayan AA Bulgular:

Aromatik olmayan hidroksil R gruplarina sahip treonin ve serinin y 1simasi

sonrasi degrade olmayan yiizde oranlari sirasiyla; %954 ve %99,4 tespit

edilmistir (Sekil 4.2).

100,0%
99,0%
98,0%
97,0%
96,0%
95,0%
94,0%
93,0%
92,0%
91,0%
90,0%

L-Treonin L-Serin

Sekil 4.2: y 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan treonin ve serin oranlari (%)
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4.1.3 Kiikiirt iceren R Grubu AA Bulgular

Kikiirt iceren R gruplarma sahip metiyonin ve sistein y isimasi sonrasi degrade

olmayan yiizde oranlari sirasiyla; %92,6 ve %86,1 belirlenmistir (Sekil 4.3).
100,0%
95,0%
90,0%
85,0%
80,0%

75,0%
L-Metiyonin L-Sistein

Sekil 4.3: y 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan metiyonin ve sistein oranlar1 (%)

4.1.4 Asidik AA Ve Amidlerin Bulgular:

Asidik AA ve Amid gruplarina sahip glutamik asit ve aspartik asit y 1simasi
sonrast degrade olmayan ylizde oranlar1 sirasiyla; %95,1 ve %98,7 tespit

edilmistir (Sekil 4.4).

102,0%
100,0%
98,0%
96,0%
94,0%
92,0%
90,0%
88,0%
L-Glutamik asit L-Aspartik asit

Sekil 4.4: y 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan metiyonin ve sistein oranlari (%)

4.1.5 Temel AA Bulgulan

Temel AA gruplarina sahip histidin, lizin ve arjinin y 1simasi sonrasi degrade olmayan

yiizde oranlari sirasiyla; %90,9, %98.,8 ve %96,5 belirlenmistir (Sekil 4.5).
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104,0%
102,0%
100,0%
98,0%
96,0%
94,0%
92,0%
90,0%
88,0%
86,0%
84,0%

82,0%
L-Histidin L-Lizin L-Arjinin

Sekil 4.5: y 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan histidin, lizin ve arjinin oranlar (%)

4.1.6 Aromatik Halkalara Sahip AA Bulgular:

Aromatik halkalara sahip AA grubu fenilalanin, triptiofan ve tirozinin y 1simas1
sonrast degrade olmayan yiizde oranlar1 sirasiyla; %98,8, %82,3 ve %91,2
belirlenmistir (Sekil 4.6).
120,0%
100,0%
80,0%
60,0%
40,0%
20,0%

0,0%
L-Fenilalanin L-Triptofan L-Tirozin

Sekil 4.6: y 151mas1 sonras1 degrade olmayan fenilalanin, triptofan ve tirozinin
oranlar1 (%)

4.1.7 imino Asit Bulgular

Imino asit grubu prolinin y 1s1mas1 sonras1 degrade olmayan yiizde oran1 %92,3

olarak tespit edilmistir (Sekil 4.7).
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100,0%
90,0%
80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

L-Prolin
Sekil 4.7: y 151masi sonrasi degrade olmayan prolin orani (%)

4.1.8 Amino Siilfonik Asit

Amino siilfonik asit grubu taurinin y 151mas1 sonras1 degrade olmayan yiizde orani

%89,6 olarak belirlenmistir (Sekil 4.8)

100,0%
90,0%
80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

Taurin

Sekil 4.8: y 1s1masi sonrasi1 degrade olmayan taurin orani (%)

4.2 UV Isimas1 Maruziyeti Sonras1 Bulgular
4.2.1 Alifatik R Grubu AA Bulgulari

Alifatik R gruplarina sahip olan glisin, valin ve alaninin UV 1simasi sonrasi
degrade olmayan yiizde oranlari sirasiyla; %99,2, %94,9 ve %85,4 belirlenmistir

(Sekil 4.9).

38



120,0%
100,0%
80,0%
60,0%
40,0%
20,0%

0,0%
L-Valin L-Alanin L-Glisin

Sekil 4.9: UV 1s1masi sonrasi degrade olmayan valin, alanin ve glisin oranlar1 (%)

4.2.2 Hidroksil R Grubu Aromatik Olmayan AA Bulgular:

Aromatik olmayan hidroksil R gruplarina sahip treonin ve serinin UV 1s1imasi
sonrast degrade olmayan ylizde oranlar1 sirasiyla; %79,4 ve %94,6 tespit

edilmistir (Sekil 4.10).

120,0%
100,0%
80,0%
60,0%
40,0%
20,0%

0,0%
L-Treonin L-Serin

Sekil 4.10: UV 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan treonin ve serin oranlari (%)

4.2.3 Kiikiirt iceren R Grubu AA Bulgular

Kiikiirt iceren R gruplarina sahip metiyonin ve sistein UV 1s1mas1 sonrasi degrade

olmayan yiizde oranlari sirasiyla; %94,6 ve %81,4 belirlenmistir (Sekil 4.11).
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120,0%
100,0%
80,0%
60,0%
40,0%
20,0%

0,0%
L-Metiyonin L-Sistein

Sekil 4.11: UV 1s1mas1 sonras1 degrade olmayan metiyonin ve sistein oranlari (%)

4.2.4 Asidik AA ve Amidlerin Bulgular:

Asidik AA ve Amid gruplarina sahip glutamik asit ve aspartik asit UV 1simasi
sonrasi degrade olmayan yiizde oranlar1 sirasiyla; %95,9 ve %78,2 tespit

edilmistir (Sekil 4.12).

120,0%
100,0%
80,0%
60,0%
40,0%
20,0%

0,0%
L-Glutamik asit L-Aspartik asit

Sekil 4.12: UV 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan glutamik asit ve aspartik asit
oranlar1 (%)

4.2.5 Temel AA Bulgular

Temel AA gruplarina sahip histidin, lizin ve arjinin UV 1s1imasi1 sonrast degrade
olmayan yilizde oranlar sirasiyla; %87,9, %91,6 ve %97,4 belirlenmistir (Sekil
4.13).
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105,0%
100,0%
95,0%
90,0%
85,0%
80,0%

75,0%
L-Histidin L-Lizin L-Arjinin

Sekil 4.13: UV 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan histidin, lizin ve arjinin oranlar1 (%)

4.2.6 Aromatik Halkalara Sahip AA Bulgular:

Aromatik halkalara sahip AA grubu fenilalanin, triptiofan ve tirozinin UV 1simasi
sonrast degrade olmayan yiizde oranlar1 sirasiyla; %94,4, %99,7 ve %88,3
belirlenmistir (Sekil 4.14).

120,0%
100,0%
80,0%
60,0%
40,0%
20,0%

0,0%
L-Fenilalanin L-Triptofan L-Tirozin

Sekil 4.14: UV 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan fenilalanin, triptofan ve tirozin
oranlar1 (%)

4.2.7 imino Asit Bulgular1

Imino asit grubu prolinin UV 1s1mas: sonrasi degrade olmayan yiizde oran1 %99,4

olarak tespit edilmistir (Sekil 4.15).
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120,0%

100,0%

80,0%

60,0%

40,0%

20,0%

0,0%
L-Prolin

Sekil 4.15: UV 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan prolin oran1 (%)

4.2.8 Amino Siilfonik Asit

Amino siilfonik asit grubu taurinin UV 1simasi sonrasi degrade olmayan yiizde

orant %71,3 olarak belirlenmistir (Sekil 4.16).

80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

Taurin

Sekil 4.16: UV 1s1mas1 sonras1 degrade olmayan taurin orani (%)

4.3 Sicaklik Maruziyeti Sonrasi1 Bulgular
4.3.1 Alifatik R Grubu AA Bulgular:

Alifatik R gruplarina sahip olan glisin, valin ve alaninin A isimasi sonrasi degrade

olmayan yiizde oranlar sirasiyla; %81,4, %93,6 ve %83,6 belirlenmistir (Sekil 4.17).
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Sekil 4.17: A 1s1mas1 sonras1 degrade olmayan glisin, valin ve alanin oran1 (%)

4.3.2 Hidroksil R Grubu Aromatik Olmayan AA Bulgular:

Aromatik olmayan hidroksil R gruplarina sahip treonin ve serinin A isimasi
sonrasi degrade olmayan yiizde oranlari sirasiyla; %88,3 ve %92,5 tespit

edilmistir (Sekil 4.18).

96,0%
94,0%
92,0%
90,0%
88,0%
86,0%
84,0%
82,0%
L-Treonin L-Serin

Sekil 4.18: A 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan treonin ve serin orant (%)

4.3.3 Kiikiirt iceren R Grubu AA Bulgular

Kiikiirt igeren R gruplarina sahip metiyonin ve sistein A 1simasi sonrasi1 degrade

olmayan yiizde oranlar sirasiyla; %81,2 ve %93,3 belirlenmistir (Sekil 4.19).
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Sekil 4.19: A 1s1masi sonrast degrade olmayan metiyonin ve sistein orani (%)

4.3.4 Asidik AA ve Amidlerin Bulgulari

Asidik AA ve Amid gruplarina sahip glutamik asit ve aspartik asit A 1simasi
sonrasit degrade olmayan yilizde oranlari sirasiyla; %90,3 ve %94,6 tespit

edilmistir (Sekil 4.20).

98,0%
96,0%
94,0%
92,0%
90,0%
88,0%
86,0%
84,0%

82,0%
L-Glutamik asit L-Aspartik asit

Sekil 4.20: A 1s1masi sonrast degrade olmayan glutamik asit ve aspartik asit orani
(%)

4.3.5 Temel AA Bulgular

Temel AA gruplarina sahip histidin, lizin ve arjinin A i1simas1 sonrasi degrade
olmayan yilizde oranlar sirasiyla; %90,1, %97,2 ve %93,6 belirlenmistir (Sekil
4.21).
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Sekil 4.21: A 1s1mas1 sonrast degrade olmayan histidin, lizin ve arjinin asit oran1 (%)

4.3.6 Aromatik Halkalara Sahip AA Bulgular:

Aromatik halkalara sahip AA grubu fenilalanin, triptiofan ve tirozinin A 1s1masi
sonrast degrade olmayan yilizde oranlari sirasiyla; %89,9, %50,5 ve %92,0
belirlenmistir (Sekil 4.22).
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L-Fenilalanin L-Triptofan L-Tirozin

Sekil 4.22: A 1s1masi sonrasi degrade olmayan fenilalanin, triptofan ve tirozin orant
(%)

4.3.7 imino Asit

Imino asit grubu prolinin A 151mas1 sonrasi degrade olmayan yiizde oran1 %99,8

olarak tespit edilmistir (Sekil 4.23).
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Sekil 4.23: A 1s1mas1 sonrasi degrade olmayan prolin orani (%)

4.3.8 Amino Siilfonik Asit

Amino siilfonik asit grubu taurin A 1g1mas1 sonrasi degrade olmayan yiizde orani

%60,7 olarak tespit edilmistir (Sekil 4.24).
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Sekil 4.24: A 1s1masi sonrasi degrade olmayan taurin orani (%)

4.4 Tstatistik Bulgular

Pearson korelasyon katsayisi, iki degisken arasinda ayni yonlii bir iligki varsa 0
ile 1 arasinda, ters yonlii bir iliski varsa -1 ile 0 arasinda degerler alir. Nokta ¢ift
serili iliski katsayisinin degeri ne kadar yiiksek ise, iki degisken arasindaki iliski
de o kadar kuvvetlidir (Oztuna, Elhan ve Kursun, 2008).
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y ve UV 1simaya maruz kalan Orneklerin AA degiskenlerinin degradasyona
ugramayan ylizdeleri arasindaki iliskiyi 6l¢gmek igin Pearson korelasyon testi

yapilmistir. Test sonucuna gore giiclii pozitif korelasyon oldugu tespit edilmistir

(R=0.9897, p=0.00001<0.01).

y ve A 1simaya maruz kalan Orneklerin AA degiskenlerinin degradasyona
ugramayan yiizdeleri arasindaki iliskiyi 6l¢gmek i¢in Pearson korelasyon testi

yapilmistir. Test sonucuna gore gii¢lii pozitif korelasyon oldugu tespit edilmistir

(R=0.9864, p=0.00001<0.01).

UV 1sima ve A 1sil isleme maruz kalan orneklerin AA degiskenlerinin
degradasyona ugramayan yiizdeleri arasindaki iliskiyi 6l¢gmek i¢in Pearson
korelasyon testi yapilmistir. Test sonucuna gore giiclii pozitif korelasyon oldugu

tespit edilmistir (R=0.9743, p=0.00001<0.01).
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BESINCi BOLUM

DEGERLENDIRME VE TARTISMA

Bu arastirmada, D2O’nun sicaklik ve radyoaktif (gama ve UV) streslere maruz kalan
pastorize yumurta aki amino asit profili iizerine etkileri LC-MS/MS metodu ile
arastirilmistir. Elde edilen kromatografi sonuglart D20 ilavesinin sicaklik, gama ve
UV stress faktorlerine karst amino asit degredasyonunu farkli diizeylerde korudugunu
gostermistir.

D20, niikleer teknoloji i¢in kesfedilmis olmakla birlikte, son yillarda saglik, ilag
endistrisi ve biyoteknoloji alanlarinda degerlendirme potansiyeli oldugu fark
edilmistir (Bila vd., 2017; Kselikova, Vitova ve Bisova, 2019). Alanyazinda, D20’nun
bazi besin maddelerinin isleme asamalarinda ugradiklar1 fiziko-kimyasal degisimler
lizerindeki etkilerini belirlemeye déniik aragtirmalar oldugu goriilmektedir. Ornegin,
D20’nun, misir yagindaki ugucu organik bilesiklerin ortaya ¢ikisini sagladigi (Kim,
Kim ve Lee, 2014; Lee vd., 2018), lipid (linoleik asit) oksidasyonunu hizlandirdig:
(Kim, Kim ve Lee, 2014; Oh vd., 2015; Oh vd., 2016), asetik asitin oksidatif
stabilitesini diistirdiigii (Oh vd., 2017), peptit ¢ozeltisinde spontan reaksiyon gelisimini
ve metiyoninin salinimli peptidizasyonunu onledigi (Godziek vd., 2018; Fulczyk vd.,
2019) bildirilmektedir. Ancak, D20 ile diger besin maddeleri ve dgeleri arasindaki
etkilesimleri irdeleyen yeterli ve doyurucu sayida ¢aligmaya heniiz rastlanmamaktadir.
Bu aragtirmada, D20 ilavesinin, radyasyon ve sicaklik stress faktorlerine maruz
birakilan yumurta (ak1) amino asitlerinin degredasyonu iizerindeki etkisi incelenmistir.
Calisma, bu yonii ile beslenme alaninda ilk olup, ileri arastirmalar i¢in olumlu ve imit
veren ilk on verileri ortaya koymustur.

Yumurta, besin o6gelerince dengeli ve zengin, antioksidan, antiinflamatuvar ve
hipotansif dzelliklere sahip bir besin maddesidir (Mufioz Caro, vd, 2002). Ideal bir
besin maddesi, stabilite, niitrisyon, giivenlik, kullanilabilirlik, minimum kaynak
kullanimi1, giivenilirlik, ¢esitlilik ve lezzetlilik gibi Olgiitleri en uygun diizeyde
karsilamalidir. Bu 6l¢iitler arasinda ise stabilite ve niitrisyon boyutlar1 en dnemli ilk
ikisidir. Stabilite, besinin niitrisyonel degerini uzun siire en az degredasyonu seviyesi
ile korunacak raf dmriine sahip olmasi; niitrisyon ise, besinin kisinin saglik durumunu

olumsuz etkilemeyecek sekilde gerek duydugu enerji miktarin1 ve besin 6gelerini
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farkli kaynaklardan en uygun diizeyde karsilamasi demektir (Douglas, Zwart ve Smith,
2020). Bu noktadan hareketle, besin maddesi bir tiir system olup, daha kapsayici bir
ifadeyle besin kullanilabilirligi (food availability) kavramini 6ne c¢ikarmaktadir
(Burchi ve de Muro, 2016). Bir diger 6nemli nokta ise, besin maddelerinin kendilerine
0zgl ve karmagik matris yapilar oldugu gergegidir. Nobel 6diillii Fransiz fizikg¢i Pierre-
Gilles de Gennes, 1991 yilinda Nobel Odiil Téreninde yaptig1 “Soft Matter, Yumusak
Madde” baslikli konusmasinda, besin maddelerinin “karmagiklik” ve “yumusaklik”
gibi iki karaktere sahip olduklarin1 ve zayif kuvvetlerin giiclii degisimlere yol actigini
ifade etmistir. De Gennes’e gore, besin maddesi stabil (kararli) yap1 olusturmak igin
zayif bag etkilesimlerinden faydalanmakta ve stabilitesini ise dis etmenlere karsi
dagilmama kabiliyeti belirlemektedir (Zhang, Wu, Qian, Ramachandran ve Jiang,
2021). Bu arastirmada kullanilan gerec pastdrize yumurta akidir. Uriin, %9,8 protein,
%89,0 rutubet, %0,03 lipid ve %0,5 kiil bilesimine sahiptir. Bir diger ifadeyle,
pastorize yumurta aki esas olarak protein ve sudan olustugu i¢in yumusak made (soft
matter) sistemi gibi kabul edilebilir olup, De Gennes’in yaklagimi ile uyumlu olarak
karmagiklik ve yumusaklik gibi iki temel karatere sahiptir. Bu durum ise,
arastirmamizin su ve amino asit (protein) termodinamigi konusunda alanyazina
katkida bulunmasini saglamistir.

Amino asitler, dis faktorlerden (pH, sicaklik, basing, iyonik gii¢) etkilenebilen
kovalent (disiilfit baglar1) ve kovalent olmayan kuvvetler (hidrojen bagi, hidrofobik ve
elektrostatik etkilesimler) sayesinde bir arada bulunurlar (Beaven ve Holiday, 1952).
Bu sebeple, besin maddesinin bilesimi kadar, farkl stress faktorleri altinda (sicaklik
ve radyasyon vd.) niitrisyonel degerinin de dikkate alinmasi ve arastirilmasi gereklidir
(Mori vd., 2020; Tang vd., 2021). Bu arastirma, amino asitlerin olumsuz kosullar
altinda stabilitesi lizerine veriler sundugu kadar, karmasik yumurta aki matrisi i¢inde
niitrisyonel niteliklerinin  6ngoriilebilmesini de saglamis ve beslenme bilimi
alanyazinina katkda bulunmustur.

Bir proteinin diizensizlik ve diizen arasindaki gecis durumuna karsilik gelen olaylar
katlanma/agilma olup, suda hidrojen (H) bagi kaynakli hidrofilik etkilesimlere bagl
gerceklesmektedir. Katlanma, proteinin kararliligini arttirmaktadir. Katlanma ve
stabiliteyi saglayan kuvvetler ayni olup, proteinin islevselligi ve katlanma/agilma
slirecinin tersinirligi bu kosula baglidir (Mallamace, Mallamace, Chen, Lanzafame, &
Papanikolaou, 2021). Ortam sicakliginin normal diizeylerden daha yiiksek oldugu

durumlarda hidrofobisitenin molekiiliin kararliliginda baskin role gectmektedir.
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Proteinlerde, -COOH, -NH2 ve —OH gruplar1 H bag1 yapabilme yetenegine sahiptir.
Ancak, protein diger makromolekiiler (karbonhidrat vb.) ile diisiik sicakliklarda
etkilesime girerek kompleks yapilar olusturabilmektedir (Zhang, Wu, Qian,
Ramachandran ve Jiang, 2021). Bu arastirmada, yumurta akina uygulanan gama ve
UV 1simalart ve yiiksek sicaklik (61.5 °C) yiiksek enerjili olup, maruziyet stireleri de
g6z Oniine alindiginda, amino asitlerin hidrofilik degil, D20 aracili hidrofobik davranis
sergilediklerini sdylemek miimkiindiir. Bu noktada, yumurta akindaki hedef
hidrofobik, nétral ve hidrofilik amino asitlerin degradasyon diizeylerine bakmak ve
karsilastirmak gereklidir. Cilinkii biyomakromolekiillerin 1s1l stabilitesi hidrofobik
etkilesmelere baglidir. Ornegin, whey protein ¢dziiniirliigii izoelektrik noktasinda
yiiksektir. Ancak, aym1 pH degerinde olmak kaydiyla, 1s1 maruziyetine bagh
denatiirasyon sonrasinda solubilite azalmaktadir. Bu sebeple, bir amino asidin sahip
olmasi gereken temel 6zellik kararli forma sahip olmasidir. D20, polarlanabilirligi
normal suya gore daha diisiik oldugu i¢in amino asitin ortamdaki su molekiilleri ile
etkilesim kuvvetini diisiirmektedir. Bir diger ifadeyle, stabilitesi artmaktadir. Bu
arastirmada, D20 ve amino asitlerin farkli yiiksek enerjili stress faktorleri altinda
birlikte nasil davrandiklar1 ortaya konulmustur. Ozetle, ¢alisma, D20’nun beslenme
bilim dali agisindan potansiyel degerlendirme olanaklarmin anlagilmasini ve ileri
doniik incelemelere gerek oldugunu gostermistir.

Amino asitler bir tetrahedral karbon (C) (a-karbon) atomuna bagli amino ve karboksil
gruplarindan olusan yapidir (Polleux ve Ghosh, 2002). Farkliliklar1 ise yap, elektriksel
yiik ve polarite ozellikleri farkli kimyasal gruplar (R) ile olusur (Hayman, Smith,
Cameron ve Przyborski, 2005; Cho, Ahn, Kim, Choi ve Ha, 2008). Bir protein
molekiiliinde, hidrofobik amino asitler ekseriyetle i¢ kisimda yer alirken, hidrofilik
amino asitlerde ise su molekiilleri ile temasta olacak bi¢imde bulunurlar (Rama Rao,
Reddy, Tong ve Norenberg, 2010). Hidrofobisitesi en yiiksek amino asitler (pH 7.0),
fenilalanin, 1z616sin, 16sin ve triptofan (aromatik), valin (alifatik) ve metiyonin (kiikiirt
iceren)’dir. Hidrofobikler (pH 7.0); tirozin (aromatik), sistin (kiikiirt iceren) ve alanine
(alifatik); notraller (pH 7.0); treonin ve serin (hidroksil grubu aromatik olmayan),
histidin (temel amino asit) ve glisin (alifatik) ve hidrofilikler (pH 7.0) ise; arjinin ve
lizin (temel amino asit), glutamik ve aspartik asit (asidik ve amidler) ile prolin (imino
asit)’dir (Marx, Giinter, Hucko, Radnikow, & Feldmeyer, 2012). Aromatik
etkilesmelerin de amino asit/protein yapisi belirlemekte rolleri bulunmaktadir (Eggers,

2001). Bu sebeple, amino asitlerin hidrofobisitesinin kantitatif karakterizasyonu,
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biyolojik ortamlarda proteinin islevselligini ve de sentetik peptit yapilarin tahminini
belirleyen anahtardir (Zhu vd., 2016). Ilaveten, hidrofobik kuvvetler ile sicaklik
arasinda pozitif yonde giiclii iliski bulunmaktadir. Bir diger ifadeyle, diisiik sicakliklar
hidrofilik kuvvetleri 6ne ¢ikarmakta ve amino asit/protein yapilarin denatiirasyonunu
aciklamaktadir. Ciinkii hidrofobik amino asitler protein matrisinde kendilerini su
molekiillerinden bir kalkan ile koruyacak bi¢imde i¢ kisimlara gomiiliirler. Bu
hidrofobik etki proteinin katlanmasini stabil (kararli) duruma getirir. Diger taraftan,
hidrofilik amino asitler ise protein matrisin dis yiizeyinde yer alirlar (van Dijk,
Hoogeveen ve Abeln, 2015). Bu aragtirmada, gama, UV ve sicaklik faktorlerinin
yiiksek enerjili olmasi sistemde amino asitlerin hidrofobik davranis sergilemesi igin
uygun sart1 saglamistir. Bu noktada, polarlig1 normal sudan daha diisiik olan D20’nun
sisteme verilen yiiksek enerjiyi absorbe ettigi, artan sicaklik nedeniyle amino asitlerin
hidrofobik davranisa gectikleri ve olusan yapinin kararliliginin ytikseldigi
goriilmiistiir. Ozetle, DO ve fiziki kosullar amino asitlerin degredasyonu fazla
ugramadan stabil kalmalarini saglamistir.

Gama 151nlama, elektromanyetik enerjidir. Spektrumda en kisa dalga boyuna ragmen
en yliksek enerji seviyesinde bulunur. Daha enerjik olusu nedeniyle maddeye giriciligi
de oldukca yiiksektir. Ozellikle, besinlerin mikroorganizmalardan sterilizasyonu
amaci ile kullanilan tekniklerden birisidir. Diger taraftan, gama 1s1mas1 amino asit
molekiiliiniin degredasyonu ve/veya denatiirasyonuna yol agabilmekte (Rowe vd.,
2018) ve bu durum giinler veya haftalar alabilecegi gibi, milyonlarca yila kadar
uzayabilmektedir (Liu ve Kounaves, 2021). Gama 1s1n kaynagi olarak sezyum-137
(*¥Cs) ya da kobalt-60 (®°Co) radyoaktif elementler kullanilmaktadir. Bu arastirmada
ise Gamapak firmasinin (Tekirdag, Tiirkiye) sterilizasyon tesisinde kobalt-60 (°Co)
kaynagindan yayinlanan gama 1sinlarindan faydalanilmistir. Kapali plastik ambalajl
besinleri oda sartlarinda iki y1l saklamak i¢in 10-60 kGy doz uygulanabilir (Munir ve
Federighi, 2020). Ancak, tavsiye edilen giivenilir sterilizasyon dozu seviyesi 10 kGy’i
geememelidir (Mbarki vd., 2008). Gama 1s1mas1 maruziyetinin cam ve camsi
maddelerin ana unsurunu olusturan kuvars ve kaya tuzu rengini kahverengiye
dontistiirdiigii bilinmektedir. Bu ilk defa Mars kaya¢ orneklerine benzer mineralojik
numuneleri 300 kGy gama isimasina maruz birakan Allen vd. (1999) tarafindan
belirlenmigtir. Benzer sekilde, bu aragtirmada, maksimum 15 kGy ve 180 dk gama

1s1masina maruz birakilan 6rnek cam siselerde de goriilmiistiir.
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Pavlov vd. (2012), Mars kosullarini canlandirdiklar1 deneylerinde 100 akb toz amino
asit orneklerinin yilizey topraginin 4-5 cm altindal kGy gama dozuna 1 milyar yil
maruz kalsalar bile degrade olmayacaklarini belirlemistir. Filali-Mouhim vd. (1997)
ise, 70 kGy gama dozunun 1 m altinda saklanan lizozim miktarinin 300 milyon
yilsonunda 1000 kat azalacagini ve c¢oklu kiigiik fragmanlara pargalanacagini
gostermistir. Benzer bulgular, de Diego-Castilla vd. (2011) ve Dartnell vd. (2007)
tarafindan da ileri siiriilmiistiir. Bu arastirmada, D-O eklenmis ve eklenmemis yumurta
aki ornekleri 180 dk siiresince ortalama 10 kGy gama 1simasina maruz birakilmastir.
Amino asit diizeyleri maruziyet dncesi ve sonrasi LC-MS/MS yontemi ile dl¢iilmiistiir.
Gama maruziyetine karst DO ilave edilmis 6rnekte en yliksek stabilite %96,9+0,03
ile glutamik ve aspartik asitlerde (asidik grup ve amidler) goriiliirken, en diisiik
stabilite ise %89,3+0,05 metiyonin ve sistein (kiikiirt igeren R grupta) belirlenmistir.
Ulset, Mori, Dalheim, Hara ve Christensen (2014), sodium aljinata ekledikleri histidin
ve fenilalaninin 10 kGy gama doza kars1 degredasyonu onledigini rapor etmistir.
Bizim ¢alismamizda, D20 ilavesi, fenilalanini %98,8 ve histidine ise %90,9 oraninda
koruyabilmistir. Diger taraftan, Blanco vd. (2018) ise, normal oda sartlarinda 1 kGy
gama 1g1masinin tirozinde %87,3 ve sistinde ise %68,1 oraninda degredasyona sebep
oldugunu bildirmistir. Bu son iki aminoasitin bizim aragtirmamizda degrade olmayan
oranlar1 sirastyla %91,2 ve %86,1°dir. Ahmed, Abdalla, Salih ve Hassan (2018)
tarafindan yapilan bir diger arastirma ise, 2 kGy’den yiiksek gama maruziyetinin
sorgum bitkisinde protein yapisini, in Vitro protein sindirilebilirligini ve protein
¢Oziinlirliglinii olumsuz sekilde etkiledigi ileri siirtilmiistiir. Pica ve Graziano (2017),
D20’nun yumurta aki proteini lizozimin konformasyonel stabilitesi iizerine etkilerini
inceledikleri ¢alismalarinda, yapinin dogal halinin D2O’da normal suya gore daha
stabil oldugunu ve protein-su molekiilleri arasindaki van der Waals etkilesiminin agir
suda zayif kaldigi i¢in yapinin stabilitesine yol agtigini savunmustur. Teorik
hesaplamalarina gore, lizozimin agir ve normal suda AHg (Td) (kJ/mol) degerleri
sirasiyla; 544 ve 472 hesaplanmistir. Benzer sekilde, 6zgiil 1s1l kapasitesi ACpg
(kJ/K.mol) 6.5’tan 7.1°¢ yiikselmistir. Gibbs serbest enerji AGq (Tmax) (kJ/mol)
degeri ise 46’dan 55’e ¢cikmistir. Termodinamik agidan, Gibbs serbest enerji degerinin
artis1 dogal halin stabilitesinin pozitif yonde etkilenecegini gostermektedir. Rowe vd.
(2018) tarafindan gerceklestirilen bir diger incelemede, tirozin, triptofan ve
fenilalaninin 3.99 kGy gama radyasyon altinda degredasyonu durumlar1 aragtirilmistir.

Bulgular, {ic aminoasitin neredeyse tiimiiyle degrade olduklarin1 gostermistir. Ozetle,
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arastirmamizin Uluslararas1 ¢alismalar ile ortiisen ve farklilasan sonuglart oldugu
goriilmektedir. D20 ilavesinin yumurta aki amino asitlerini belirtilen doz ve siiredeki
gama enerjisine karst korudugu anlasilmistir.

Aminoa asitler UV dalgaboyu 1simasina karsi hassas olup, ekseriyeti 180-320 nm
araliginda UV 15181 absorbe ederler (Ehrenfreund vd, 2001). Aromatik asitler, disiilfit
baglar1 ve aktif prostetik gruplari az iceren monomerik protein molekiillerinin 250 nm
dalgaboyu 6tesinde UV absorbans davraniglar1 hakkinda yeterli veri bulunmamaktadir
(Teresa vd, 2012). UV absorbans davranislari, amino asit ¢ozeltisinin saflik ve yapisal
karakterinin belirlenmesinde 6nemli bir 6zelliktir. Amino asitlerin konformasyonel
stabiliteleri yalnizca doygunluk durumlarina degil ekstra degerlilik kuvvetlerine de
baglidir. Ornegin, doygunluk durumu, amino asitin UV bélgede yiiksek absorpsiyon
davranig1 sergilemesine sebep olmaktadir (Prasad vd., 2017). Ancak, UV amino asit
stabilitesini olumsuz da etkileyebilmektedir. UV ile birlikte gama 1s1mas1 gibi yiliksek
enerjili 1sinlar diinya ve diinya dis1 ortamlarda farkli diizeylerde bulunur. Bu 1g1malar
amino asit molekiiliiniin degredasyonu ve/veya denatiirasyonuna yol acabilmekte
(Rowe vd., 2018; Liu ve Kounaves, 2021). Bu ¢alismada, DO ilave edilmis ve
edilmemis yumurta aki o6rnekleri 280-400 nm araliginda ve 120 dk siiresince UV
1s1maya maruz birakilmistir. Uygulama bitiminde 6rneklerde amino asit diizeyleri LC-
MS/MS yontemi ile dl¢iilmiistiir. UV maruziyetine kars1 D20 ilave edilmis 6rnekte en
yiiksek stabilite %99,4 ile prolinde (imino asit) goriiliirken, en diisiik stabilite ise
%71,3 taurinde (amino siilfonik asit) belirlenmistir. Diger amino asit gruplarinin
degrade olmama oranlar: sirasiyla, aromatik grup i¢in %94,1+0,06, alifatik grup icin
%93,2+0,07, temel grup i¢in %92,3+0,05, kiikiirt iceren R grup i¢in %88,0+0,09,
asidik grup ve amidler i¢in %87,1£0,12 ve hidroksil R grup (aromatik olmayan) i¢in
%87,0+0,11 dlciilmiistiir. Imino asiti prolinin UV absorbansinin maksimum 290 nm
olmasina ragmen (Seracu, 1987) neredeyse degrade olmadan kalmasinda DO
ilavesinin etkili oldugu goriilmektedir. Rowe vd. (2018) tirozin, triptofan ve
fenilalaninin 24 saat siiresince 254 nm (UVA), 302 nm (UVB) ve 365 nm (UVC)
dalgaboylarinda tutmustur. Triptofanin degrade olmadan kalan oranlart UVB igin
%18, UVC i¢in %50 ve UVA iginse %74 ger¢eklesmistir. Bu verilere gore, triptofana
stabilitesini en olumsuz etkileyen UV dalgaboyunun B araligi ya da 302 nm, en az
etkileyen dalga boyunun ise 254 nm (UVA) oldugu goriilmektedir. Bizim
aragtirmamizda ornekler ayr1 UV alt dalga boyu araliklarina boliinerek degil, 280-400
nm tek UV 1s1k kaynagi kullanilarak 1s1maya maruz birakilmistir. Rowe vd. (2018) ile
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bizim incelememizi birbirinden ayiran en 6nemli fark ise maruziyet siiresidir. Rowe
vd. (2018) triptofana 24 saat siiresince UV 1simma altinda birakirken, bizim
arastirmamizda 120 dk uygulama yapilmistir. Bu noktada, bizim ¢alismamizda DO
ilave edilmis 6rnekte UV uygulamasi sonras1 degrade olmadan kalan triptofan oran
%99,7°dir. Sonuglarimiz, D20’nun amino asit degredasyonunu 6nledigini gostermesi
bakimindan 6nem tasimaktadir.

Sicaklik amino asitlerin yapisal biitiinliigiinii  koruyan kimyasal baglarin
konformasyonel degisikliklere ugramasina yol agmaktadir. Benzer sekilde, ndtral
¢ozeltilerde equilibrium konformasyonlar1 amino asitlerin ve ¢oziicii suyun arasindaki
etkilesimlerden etkilenmektedir. Daha polar amino asitlerin yan zincirleri ¢oziicii
etkisine maruz kalmaya ¢ok daha miisaittir (Luo vd., 2022). Halbuki D.O normal suya
gore daha kotii bir ¢oziictidiir. D20, proteinlerin hidrofobik yapisini destekleyerek ve
globiiler katlanmay1 giiclendirerek termal soka karst dayanikliligini arttirmaktadir
(Clark, vd., 2019). Polipeptitlerin DO ortaminda daha kompakt kiiresel sekil alarak
veya daha biiylik agregatlarla birleserek ¢oziicii ile temas halindeki ylizey alanlarim
azaltma davranmis1 gosterdikleri bilinmektedir. Bu durum, D2O0'nun protein yapilar
tizerindeki stabilize edici etkisi olarak goriilmektedir (Cioni vd., 2002). Amino
asitlerin termal stabilitesi alanyazinda spekiilatif alanlardan birisidir. Bunun baslica
sebebi ise, amino asit stabilitesi hakkinda yapilan arastirmalarin ekseriyetle sistemin
timiiniin analiz edilmemesinden ve ¢oziicli etkisinin olagan sicakliklarda
incelenmesinden kaynaklanmaktadir (Weiss, Muth, Drumm ve Kirchner, 2018).
Halbuki diinyada yasamin ortaya ilk c¢iktigi donemlerde bile ortam sicaklikligi
gliniimiiz degerlerinden daha yiiksek olarak bilinmektedir (Wolfenden, Lewis, Yuan
ve Carter, 2015). Bu ¢alismada, D20 ilave edilmis ve edilmemis yumurta aki 6rnekleri
61.5°C sicaklikta 24 saat etliivde tutulmustur. Maruziyet sicakliginin 61.5°C
sec¢ilmesinin nedeni yumurta akinin iiretici firmanin pastdrizasyon uygulama sicakligi
olmasidir. Uygulama bitiminde 6rneklerde amino asit diizeyleri LC-MS/MS yontemi
ile 6l¢iilmiistiir. Sicaklik faktoriine karsi D20 ilave edilmis 6rnekte en yiiksek stabilite
%99,8 ile prolinde (imino asit) goriiliirken, en diisiik stabilite ise %60,7 taurinde
(amino stlfonik asit) belirlenmistir. Diger amino asit gruplarinin degrade olmama
oranlar1 sirastyla, temel grup igin %93,6+0,04, asidik grup ve amidler igin
%92,4+0,03, hidroksil R grup (aromatik olmayan) i¢in %90,440,03, kiikiirt iceren R
grup i¢in %87,2+0,09, alifatik grup icin %86,2+0,06 ve aromatik grup igin

%77,5+0,23 dl¢iilmiistiir. UV ve sicaklik sonuglar1 amino asit gruplari bazindan son
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derece benzer sonuglar vermistir. Benzer diger arastirmalar i¢inde, 6zellikle, Rowe vd.
(2018), tirozin, triptofan ve fenilalaninin, 6nce sivi nitrojende (-196°C) ve sonrasinda
86°C’de 24 saat 1s1l isleme maruz birakmistir. Sivi nitrojen ve diisiik sicaklikta
aminoasitlerde anlamli degradasyon goriilmezken, yiiksek sicaklik uygulamasi sonucu
triptofanin %8.7+0.2 degrade oldugu, tirozin ve fenilalaninde ise bu oranin %4
gerceklestigi rapor edilmistir. Bizim ¢alismamizda, triptofana degredasyonu orani
%49,5, fenilalanin %10,1 ve tirozin ise %8 tespit edilmistir. Ozellikle, maruziyet siiresi
ayn1 olmakla birlikte, triptofana degradasyon oranlar1 arasinda biiyiik bir fark oldugu
goriilmektedir. Aromatik amino asit olan triptofanin yumurta akinda karbonil iceren
bilesikler ile yiiksek sicaklikta reaksiyona girmesi ve farkli {irlinlere doniismesi
mimkiin olabilir (Shindo ve Cohen, 1976; Bellmaine, Schnellbaecher ve Zimmer,
2020). Ozetle, arastirma sonuglarimiz, D,O’nun sicaklik maruziyetine kars1 yumurta
aki matrisindeki amino asitlerin stabilitesini anlamli bigimde koruyabildigini, diger
taraftan triptofana 6rneginde oldugu gibi olas1 farkli tepkimelerin gergeklesmesinde
Onleyici olmadigini gostermistir.

Fizik terimi olan plazma terimi, elektrik, termal, optik (UV), radyoaktif (gama) ve X-
1511 elektromanyetik radyasyon gibi farkli tiir enerji formlar1 kullanarak gazlarin
iyonize edilmis durumunu ifade etmek i¢in kulanilir. Besin biliminde, besin
maddelerine uygulanan 1s1l islemler, renk, tekstiir, besin 6gesi kaybi1 gibi arzu
edilmeyen olumsuz etkiler gosterebilmektedir. Bu durum, arastirmacilari, besinleri en
az olumsuz isleyebilecekleri farkli teknikelr aramaya yonlendirmistir. Yeni
yaklasimlardan birisi ise soguk plazma (cold plasma) yontemidir (Pankaj, Wan ve
Keener, 2018). Bizim aragtirmamiz, niikleer teknoloji i¢in kullanilan ve normal suyun
dogada eser izotopu olan D2O’nun yumurta aki matrisinde yer alan amino asitlerin
farkli stress faktorlerine karsi degradasyon Onleyici etkilerini incelemistir. Bu
baglamda, D,O’ya aslinda soguk plazma yaklasimi olarak degerlendirmek hatali bir

benzetim olmayacaktir.
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ALTINCI BOLUM

SONUC

D20 kullanim alanlar1 artan ve umut vadeden bir maddedir. Arastirmamiz D2O’nun

besin maddeleri ve besin 6geleri ile etkilesim potansiyeli oldugunu ortaya koymustur.

Iklim degisikligi, dogal felaketler ve benzeri sorunlarin besin zincirini etkiledigi,
politika yapicilar ile arastirmacilart bu konuda ¢alismaya zorladigi bilinmektedir.
Benzer sekilde ¢evresel felaketler ve diinya dis1 uzay arastirmalar1 bakimindan besin
stabilitesi saglanmasinda DO ile daha kapsamli ve detayli ¢alismalar yapilmasi

gereklidir.

Sonug olarak, D20 ilavesinin sicaklik, gama ve UV stress faktorlerine karsi amino asit
degredasyonunu farkli diizeylerde korudugu anlasilmistir. Arastirmanin, farkli D,O
diizeylerinde, farkli stress faktorleri ile ve peptit seviyesinde genisletilmesinde fayda

oldugu goriilmektedir.
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25 25

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Pastorize Yumurta Beyaz1 ve D20

~

2‘; 86 min %10
t-Serne

x

=

o
w

1 ¥10%7
; 24602

1.754
1.5
1.254
1_
0.754
0.5
0.25

T I! T T T l’ T T 0 T T T T ‘I
2 25 3 2 25 3 60 70 80 90 100

O MW, e
Fonportystg P
O - MW s W
A R (- T 2

UV Maruziyetine ugramis IPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

x1037 “\;736"““" x1031 x10%7]
& LSkt 71 ’ 1602
71 : 6 27
54 1.754
5- 54 1.54
2] 41 1.251
31 3 14
2 21 0.751
1 1 0.5
0 : 0 : 0.25
T ll T T T ll T T 0 T T T T
2 25 3 2 25 3 60 70 80 90 100

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyaz1 ve D20

82



Treonin

<1041 2737 min <104 i x103
14 L—-;n'reor'ire b '74.2
0.8 : 2.51
0.8
064 0.5+ ; 21
0.41 04 i
0.2 0.21 "
! 0.5
0 : 0 )
T T T T J T T T T T
2 25 3 2 25 80 90 100 110 120
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyazi
x104 2737 min x104 i x103]
L-Threonine 1 i 742
14 H : 3 8.
051 © 254
0.5 0.69 2
s 0.4 1.5
0.2 0.21 4
0 0 0.5
T T T T 0 T T T T T
2 25 3 25 80 90 100 110 120

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

x104_

14
0.8
0.6
0.4+
0.21

2737 min
L-Threonine

0

i T
25 3

x104]
14
0.8
0.6
0.4
0.2

0

x103_
742
3-.

2.5
2-.
1.51
14
0.51
0

T T T T I
80 90 100 110 120

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

x104 2737 min x10% : x10°]
1 L-Threonine : 742
3 0.8 3 2.5
0.8 : :
: 0.54 : 21
0.61 g g
0] | 041 | =)
0.2 0.21 "
? : 0.5
0 : & : i ®
T T T T T T T T T 1
2 25 3 2 25 80 980 100 110 120

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

83



Sistein

410% 3380 min <103 x102]
1.87 L“;t"s“"e 1.4 1742
147 : e 3.5
1.21 2 3
1 ] 257
0.8 08 o
0.6 0.61 1.5
iy o 11 | 109
021 0.2 - ’
o 0 o I ®
T T T T T T T T T T T T
25 3 35 4 25 3 35 4 100 150 200
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyazi
x10%] 3.380 min x10° x102]
L-Eystine 1 742
1.44 ; 124 3517
1,12" 14 34
1 l 2.5
0.8 0.8 2]
0.6 0.6
- 1.5
0.41 0.41 i
] 0.2 109.1
0.3- M 054 |
T T T T T T 02— T T *,
25 3 35 25 3 35 100 150 200

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

x1037
1.6

1.4
12

1...
0.8
0.6
0.41
0.2

3.380 min
L-Cystine

0

T E—
25 3

x10%1
1.44
121
1-
0.81
0.6
0.44

%1024

44742

3.54
34
2.5
24
1.51
14
0.51

108.1
*

0-

T
150

T T T
100 200

UV Maruziyetine ugramis IPAY Pastorize Yumurta Beyaz1 ve D20

%103
1.21
1-
0.8
0.6+
0.4+
0.2

3.380 min
L-LCystine

0

4

x103_

14
0.8
0.5
0.4
0.2

04

%1021
3-
2.51
24
1.57
14
0.5

0

742

1081

*

T T T T
100 150 200

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Metiyonin

x10% Lif‘ﬂf min x10%] x10°
Hvlethionine 7
351 : N N 104.1
31 H
H 2.51 5
251 : S ]
21 i
154 ? 157 S
14 3 14 31
1 E . 21
05 E 0-2 1]es2
0 : 0 | L ]
T T T T T T T T
15 2 25 15 25 100 120 140
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
x10* 2.315 min x1047] %103
T LiMethionine 3 ] 1041
3 ’ ! '
251 i
251 N :
2.
] 1.5 4-
14 11 3
1 2-
0.51 0.5 1852
g , g ; | *
T T T T T T T T T T
15 2 25 15 2 25 100 120 140

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

104 2315 min x1047
] LiMethionine 31 E

. 3; 2.51

: i 21 5

21 |
151 o §
¥ 3 11 E
| 0.5

; | ° ?
i T

T
15

T
2 25

15

25

x1034
7.

1041

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

x10* 2.315 min x1041 i
1 LiMethionine :
i 2.5 :
2.5 : :
21 :
24 i
1.59 T 5
11 f
0.5 0.59 :
0 : 0
T T T T T T
15 2 25 15 2 25

x103 ]

1041

G_

5-.

4

3

2_

1_85|.2

0 TZx T T *
100 120 140

Sicakhk Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Aspartik Asit

%1031 2.70% min x103 x102
L-Aspazic acid 4 T 741
25 74
21 2] 8-
1.5 57
1.54 4
14 i 34
0.5 0.5 27
‘I—
0 04 .
T T T T T 0 =T T T
2 25 3 35 25 3 35 80 100 120
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
x102 2.707 min x10°1 x102]
3 L-Aspafic acid 5] 174 1
2.5 : 5 i 2
2- | é ]
1 1.5 |
1.54 E : 44
1 z N s 3
0.5 0.51 24
0 0 11
T S T T T 0- T T T
2 25 3 35 25 3 35 80 100 120

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

<103 2.70% min x102]
L-Aspaftic zcid 741

2.5 17
21 81
5_
15 44
11 34
0.5+ 27
1-

0..
T T T T T T T 0- T T T ¢

rn
3]
w
|
w
w
S
[o%]
w
w
w
w
(=]
(=]

UV Maruziyetine ugramis IPAY Pastorize Yumurta Beyaz1 ve D20

x10°37 2.70% min %1034 x102
4 L-Aspaftic zcid 1=
3 254 g 741
2.5 74
21 . 5
154 1.51 54
11 5
14 34
0.5 ] 0.5 2
i H i 14
0 : 0 ) *
T T T T T T T T T T T
2 25 3 35 2 25 3 35 80 100 120

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Asparajin

x10'
7.5

7
6.5

x10"1

x102

1703
0.5
0.6
0.4
0.2

T T T T T T T 0-— T —
2 25 35 2 25 3 35 80 100 120
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz

x10" ] x10 "4

84703
7 o
.
6.5 61
5.
61 Al
5.5 31
- 2-
5 i

T T T T T T T T 0-— T T 2
2 25 3 35 2 25 3 35 80 100 120

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

2.717 min
L-zsp3ragine

x102]
0.91 i
| A .
698 min
0.8 L spa'ragine
0.7

1

| :
2 25 3

Sicakhk Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

x10 1] x101_
8.5 S |70.3
81 q
7.54 &
71 57
6.5 4
CE 39
5.51 24
5' 14
4.5' 0
T T T T =T T T
2 25 3 35 80 100 120

T
2

87

x102
19703

0.8
0.6

0-—= T
80 100



Glutamik Asit

4 2.573 min 4
xS L-Glutaimic zcid x‘lg.s.
2.5
2-
2_
S ; 1,51
1 o
0.57 0.59
0 L 0
T T T T 3
2 25 3 . 25
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
%1047 2.575 min %104
3 L-Glutapnic acid
2.5
2.5 )
2- h
154 1.51
11 i
0.5+ 0.51
0 — 0
T 3 T
2 25 3

842

842

Gama Maruziyetine ugrams iPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

«10° 2575 min x1041
34 L-Glutapnic zcic
2.51
2.5
2.
2.
e _ 1.57
11 L
0.5 ; 0.59
0 S 0
T T T

x10°-
6-

w
f

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

a0t ) 2.573 min. x10*] x10°]
L-Glutzmic zcid 5] 54842
21 1.751
159 Y
1.57 1.254
v 3-
11 ; l :
: 0.75+ : 5
0.51 : 8.5 5
i 0.25 : 11
0 : 0 5
T T 0-rat =

-
w—

25

-

25

w—
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Glutamin

x10%] 3.508 min x10%1 x104
~1|:- L-Glutamine 124 1842
1: 1_ S-
{ - 4-
:
0.5 = 3
0.4 0.41 o
0.2 0.29 1
0 0 ” ®
T T T T T T T T T
2 25 3 35 25 35 100 120 140
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
x10.5' 3508 min %105 ] x10 4
124 L-Glutamine 842
1 54
Al
Ee 0.8 44
0.61 81 34
o4 0.41 )
0.2 0.21 i
0 0 ol %
T T T T T T T T T& T T T
2 25 3 35 2 25 3 35 100 120 140

Sekil X: Gama Maruziyetine ugramis iPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi

%105 3.508 min
L-Glutamine
1-.
0.8
0.6
0.4
0.2
0
T T T T
2 25 3 35

ve D20
x105 x10*4
1 54842
0.8 4
0.6 2
0.4
2-
0.2
1.
0 5 .
T T T T T T T T
2 25 3 35 100 120 140

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

%105 3.508 min
1.2 L-Glutamine
1-
0.8
0.6
0.44
0.2
0
T T T T
2 25 3 35

x1051 %104 |
1 842
5
0.8
44
0.6
3-
0.41
2-
0.2
0 L
0 .
T T T T T T T T
2 25 3 35 100 120 140

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Arjinin

x1

%1057
1.24
1-
0.3
0.6
0.4
0.2+

0s 34‘20_r71§n %1031 x10* |
1.2 L-Argmlnie 1] 70.2
1 : ; 4
v ; 0.8 ; =
i 0.6 151
0.41 041 11
0.2 029 0.5
0 : 0 ; $
T U T U T 0~ I T
3 35 4 35 4 75 100 125 150 175

IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyaz

3.420 min

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

%101
1
0.8
0.6
0.4
0.21

3.420 min
L-Arginide

0

%105

0.81
0.6
0.4+
0.2

st_

0.8
0.6
0.44
0.21

0

L ]
T T T T T
75 100 125 150 175

x104
254702

0~z T T T ¢+
75 100 125 150 175

UV Maruziyetine ugramis IPAY Pastorize Yumurta Beyaz1 ve D20

%105
14
0.8
0.5
0.4
0.2

0

3.420 min
L-Arginide

x10%
1-

0.8
0.57
0.4
0.21

0

x1047
254y
2
1.5

0-—2g T T T T
75 100 125 150 175

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Lizin

0% | SSESYmin €105 x10%]
LEysnre 1] 54842
14 : 2
o 0.3 ; 5
' ] ; 4
ool 08 i
Gk 0.4 i 3
0.2 0.29 3
0 0 N 3
T T T T T T T 0~ T T T
25 3 35 25 3 35 4 100 120 140
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
x11o; 3L5203 min x10%] x10* |
2 —E_)sxr'e 14 842
11 : 5+
0.8
0.8 4
0.64 a a4
] 0.4
0.4 5
0.2 0.2
0 0 "
T T T T T T T T Uy T T T *
25 3 35 4 25 3 35 4 100 120 140

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

%103 *3 _508 min
b L-iysine
1 H
0.8
0.5
0.4
0.21
0
T T T T
25 3 35 4

x10%] x105 ]

11 094842
0.8
08 0.7
0.6 0.6
0.51
0A4' 04_
4 0.3
02 021
0 0.1

T T T T 0= T T T *
25 3 35 4 100 120 140

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

x10l5' 3 5:08 min
L-tysine
i :
0.81
0.6
0.4
0.2
0
T T T T
25 3 35 4

x105_ x10:_
842
0.81 44
0.6 34
0.4 "
0.2
14
e : 0 L ]
T T T T T T T T
25 3 35 4 100 120 140

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Histidin

x10* ] 31 x10%] x10%]
1754 e 161 ‘ 451 110.1
154 1.41 4
1.251 ‘fj =
17 0.8 2.5
0.751 0.6 21
0.51 0.4 1.5 832
0.25 0.2 1
0 0 05gs2 | 932
i | ¢
T T T T T T T T T T T T
25 3 35 4 25 3 35 4 80 100 120 140
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
<104 3.431 min x103
5 LJ':!iszic'ire 5 110.1
1.75
1,57 4
1.25 i
=4 3
0.75- _
0.5 21 832
0.25- 14
0 882 | %32
: : 04— ¢
T T T I T T T T T T T T T T
25 3 35 4 25 3 35 4 80 100 120 140

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

x10*] 3.431 min x10%] x10°
1.751 o 1.6 : 45- 110.1
: J 4
1.57 ; 14
l i 1.2 3.5
125 : o =
47 § 081 25
0.75 5 S 5]
0.5 : 0.4 151 832
0.25 0.2 1
0 0 051eg2 | 932
' 0 1 I L
T T T T T T T T T T T T T T
25 3 35 -4 25 3 35 -4 80 100 120 140

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

%104 ] E;?T_rpir x104 %103
iIsticine H
21 = 1754 5+ 1101
1.754
1.51
1.51 J 4
2] 1.25
14 11 3
0.75 875 2
0.5 092-2' 83.2
0.251 251 14
0 0 68.2 95|-2
0 1 L3
T T T T T T T T T T T T T
25 3 35 4 25 3 35 4 80 100 120 140

Sicakhk Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Fenilalanin

2:046 min

103 : 1051 1 47
% 3.5- L-Phenylzlznine il L 05
H 2 7
2_
154 1.5 4
v 5
14 17
2_
0.5 0.5
1
0 0
T T T T U T e P A R B
1 15 2 25 15 2 25 120 130 140 150 180
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
{051 2046 min 51 i
L L-Phenylzlanine % 02_ % 05_
21 ; 175
157 1
15 1.25 -
14 3
0.751 2
0.5 0.5
0.25 i
0 0
0

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

x108
2.51

24
1.5

1
0.51

—_

2i046 min
L-PHenylzlznine

—- ]

ro—

15 25

[

25

%104 x10%7
2 ey
1.5 4]
3_

14
2.

0.54
1-

0
0

= 1 T T T
120 130 140 150 160

15

ro—

25

T T T T
120 130 140 150 160

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

x10%1 2i046 min x10%1 x10*
2 L-PHenylzlanine 25 ]
. 1.75 4

1?5' : 1.54
1.51 cios 3.5
1.25+ g 31
1. 1 2.5+
] 0.751 2-
os] 0.5 151
0.251 0.251 1
0 0 0.54
0

T
25

-
w
o —

o —

25

T T T T
120 130 140 150 180

Sicakhk Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Tirozin

1047 2.102 min %1041 x1073 |
1 L-Tyrosine 1
1.75 1.61 41
15 1.4 3.5
1254 2 31
11 Y ; 2.5
0.8 i 24
0.751 0.6 :
0.57 0.41 : 137
0.254 0.24 i o ;'
0 s i b *
T T T T T T T T T T
15 2 25 15 2 25 3 165 170 175 180
IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
x1041 2.112 min x10%1 %103
1.6 L-Tydosine 1.4 4
141 1.2 3.5
12: 14 31
el 031 25
056 0e =3
0.4 0.41 L
0.2 0.2 by
' 0.5
0 ¢ i 0 .
T T T T T T T T T T
15 2 25 15 2 25 3 165 170 175 180

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

%1047 2.112 min %1041 x10°7]
1.6 L-Tydosine 141 4
1.4 1.2 3.54
1.12- 2l 3
1 0.8 257
5] 051 2
53 0.4+ 154
0.2 0.2 17
0 0 i 0.51

T T T T T T T 0= T T T *.

15 2 25 15 2 25 3 165 170 175 180

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

x10*]

1.4
121

1.
0.81
0.51
0.4-
0.21

2112 min
L-Tylosine

0

x10°%7 x1034
1.4 4
1.24 3.54
1 34
0.8 2.5
0.6 2-
0.4 1.51
0.2 L
0 0.54

T T T 0-

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Triptofan

x102] 1.863 min x102] i x102]
34 L-Tryptophzn
2.5 1.2
2.5 ; Ed
24 0.81
1.51 1.57 056
1 A 1 0.4
0.5- e 0.54 0.2
H : 0 L
T T T T T T T T =T T T T
1 15 2 25 1 15 2 25 180 185 200 205

IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz

x10é' ‘373 min %1024 : x1027
4 L-Tryptophan 1.4
3.5 ’
3.51 3 1.21
31 1
2.5
2.5 5 0.8
2] 1.5 0.6
1.5 ;
14 0.4
1-
0.5 0.5 0.27
l 0 *

T T T
180 195 200 205

—_
oy
w
S
r
w
—_
oy
w
n -
N
w

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

<1024 1.872 min €102 i x102
2.2 L-Tryptophan 24 1
21 1.84
: 0.8
1.81 1.6
1.6 1.4 e
1.4
12] 1.2
14 14 0.44
0.8 087
0.6 ‘ [\ WAL 067 h2
0.4 { 0.4 0
T T T T T T T T T
1 15 2 25 1 15 2 25 190 195 200 205

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

%1024 1.872 min x102 i %102+
L-Tryptophan 2.5
2.5 2254 1.2
21 11
21 1.75 0.8
1.54
i 1.25 0.8
11 ‘ 17 0.4
0.751
0.51 AL, 0.51 i 82 "
T T = T T T = T 0= T T T
1 1.5 2 25 1 1.5 2 25 180 185 200 205

Sicaklik Maruziyetine ugramis iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20
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Prolin

<105 2.995 min <103 %1047
) L-Proline 1.24 702
1.2 i i 1
| 254
{ 0.8
0.81 - 24
2.6 051 je
0.4 0.41 A
0.2 0.21
S 05
T T T T T T T 0 T T T T
25 3 35 2 25 3 35 70 80 90 100 110
: IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz
x10° 2.995 min x10°7] x10*1
§ Lfmhr‘-e 1 354702
: ] 1.2 i 3
1.2 : 14 :
14 : e ; 251
0.8 : ' 21
0.6 o 0.6+ N
9 J 0.4- J 1.5
0.4 . : - 14
0.21 s 0.21 ;
0 E 0 ; 0.5
T T T T T T —T T 03— T T T
2 25 3 35 2 25 3 35 70 80 90 100 110

Gama Maruziyetine ugramis iPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyaz ve D20

x1054
1.4
1.2
14
0.8
0.6
0.4
0.24

2.995 min
L-Proline

0

x105_ x10%

70.
1.2 351
11 i
o 2.5
0.5 2
0.4 1.57
0.2 g
01 : 851

T — T 0=

2 25 3 35 70

T T T T
80 980 100 110

UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

x10% | 2.995 min x10° x104]
5] L-f’rohre 1' 3470.2
1 2.54
0.8
0.8 06 2
0.6 ' 1.5
04_ 04- :
: 1-
0.2 0.2
0 0 : 0.54
T T T T T T = T 0 T T T
2 25 3 35 2 25 3 35 70 80 980 100 110
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Taurin

x102] x102 | x102
J : : 802
1'11 ’115983_mir- 14 *
oo taurine 0. 2.51
I | 24
=4 08 s
57, 0.7 :
0.6 0.6 11443
0.5 0.5 0.59
T | T T T 1 T 0 T T
1 15 2 25 1 15 2 25 60 80 100 120

IPAY Kontrol Pastorize Yumurta Beyaz

<1021 1‘?83_min %102 | x1027]
14 :aunre 1 302
; 0.9- 18
1.4
0.8 1.21
1—
B 084443
0.6 0.8
0.44
0.5 0.2
T T = T T T 7 T 0- T T |‘
1 15 2 25 1 15 2 25 60 80 100 120

Gama Maruziyetine ugramis IPAY Kontrol Pastérize Yumurta Beyazi ve D20

x102] x102] x102]
1.3 1.2 i 184 80.2
435 i 11 167
1.1 14 144
1 ; 49 1.2
0.9 1.973 min X 1
0.8 Tgaurire 0*? 0.8 443
0.71 ' 0 061 |
0.6 0.6 0.4
0.5 0.54 024
0.4-— | T 0.4-— T 4 T 0- T T T
1 b B 2 25 1 15 2 25 60 80 100 120

: UV Maruziyetine ugrams iPAY Pastorize Yumurta Beyazi ve D20

x1?i x1$§' x102j
; | B s 80.2
1.21 1.1 1.4+
11 i 14 1.21
! - 14
1.983 min g:_ 084
0.8 Yaurine : 1443
: 0.7 0.54**
06 0.6 0.4+
: 0.5 : 0.2
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EK-3

No Amino Asit Sinifi %Y % UV % A
1 Taurin Amino sulfonik asit 90% 71% 61%
2 L-Valin Alifatik R Gruplarina Sahip AA 89% 99% 81%
3 L-Alanin Alifatik R Gruplarina Sahip AA 94% 95% 94%
4 L-Glisin Alifatik R Gruplarina Sahip AA 91% 85% 84%
5 L-Fenilalanin Aromatik Halkalara Sahip AA 99% 94% 90%
6 L-Triptofan Aromatik Halkalara Sahip AA 82% 100% 51%
7 L-Tirozin Aromatik Halkalara Sahip AA 91% 88% 92%
8 L-Glutamik asit Asidik AA ve Amidler 95% 96% 90%
9 L-Aspartik asit Asidik AA ve Amidler 99% 78% 95%
10 L-Treonin Hidroksil R Gruplarina Sahip 95% 79% 88%
Aromatik Olmayan AA
11 L-Serin Hidroksil R Gruplarina Sahip 99% 95% 92%
Aromatik Olmayan AA
12 L-Prolin Imino Asit 92% 99% 100%
13 L-Metiyonin Kiikiirt Igeren R Gruplarina 93% 95% 81%
Sahip AA
14 L-Sistein Kiikiirt iceren R Gruplarmna 86% 81% 93%
Sahip AA

15 L-Histidin Temel AA 91% 88% 90%
16 L-Lizin Temel AA 99% 92% 97%
17 L-Arjinin Temel AA 97% 97% 94%
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