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ÖZET 

 

YAPAY VE YARI YAPAY ALANLARDA YAYILIM GÖSTEREN 

Culex pipiens KOMPLEKS TÜRLERİNDE GÖZLENEN KDR VE ACE 

DİRENCİ 

 

Culex pipiens L., 1758 (Diptera: Culicidae) dünyadaki en önemli ve hastalık 

vektörü olan türlerden biridir. Efektif bir kontrol yapılabilmesi için insektisitlere karşı 

gelişen direncin takip edilmesi büyük öneme sahiptir. Bu çalışmada Türkiye Orta ve 

Doğu Karadeniz Bölgesi’nde 2020 yılı aktif sezonunda dokuz ilden toplanan Cx. 

pipiens örneklerinde vgsc (kdr L1014F/C) ve ace-1 (G119S, F290V) spesifik 

bölgelerinde direnç ile ilgili mutasyonların varlığı araştırılmıştır. kdr için, her bölgede 

L1014F mutasyonu belirlenirken, duyarlı ve dirençli tip aleller için üç farklı sessiz 

mutasyon tespit edilmiş olup çalışılan popülasyonların hiçbirinde L1014C mutasyonu 

saptanmamıştır. ace-1 bölgesi için, çalışılan popülasyonlarda F290V değişimi 

heterozigot genotipte ve düşük oranlarda saptanırken, G119S değişimi daha yaygın 

bulunmuştur. ace-1 bölgesi için G119I (6 popülasyon) ve G119N (5 popülasyon) 

değişimleri ilk defa tespit edilmiştir. Dirence neden olan mutasyon tiplerinde yapay ve 

tarımsal alanlar arasında anlamlı fark bulunamamıştır.  

 

Anahtar Kelimeler: ace-1 direnci, Culex, insektisit direnci, kdr direnci 
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ABSTRACT 

 

KDR AND ACE RESISTANCE OBSERVED IN Culex pipiens 

COMPLEX SPECIES DISTRIBUTING IN ARTIFICIAL AND SEMI-

ARTIFICIAL AREAS 

 

Culex pipiens L., 1758 (Diptera: Culicidae) is one of the most important pests 

and disease vectors in the world. It is of major importance to monitor the development 

of insecticide resistance in order to effectively control. This study investigated the 

presence of mutations in specific loci of the vgsc (kdr L1014F/C) and ace-1 (G119S, 

F290V) gene, associated with insecticide resistance in Culex pipiens collected from 

nine provinces in central and eastern Black Sea Region of Türkiye in the 2020 active 

season. For kdr, L1014F mutation was determined for each region with three different 

silent mutations for wild and resistant type alleles, while L1014C was not recorded in 

any of the analyzed populations. For ace-1, substitution F290V was detected at a low 

frequency in heterozygosity, while G119S was more widespread, in the analyzed 

populations. For ace-1, G119I (6 populations) and G119N (5 populations) substitution 

was firstly described. Types of mutations differences related to the resistance between 

artificial sites and agricultural fields were not significantly different.  

 

Keywords: ace-1 resistance, Culex,  insecticide resistance, kdr resistance 
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GİRİŞ 

 

Sivrisinekler tıpkı diğer kan emen atropodlar gibi yumurtalarını olgunlaştırmak 

için kana ihtiyaç duyarlar ve bunu insan ve/veya hayvan gibi çeşitli konakları 

kullanarak elde eden vektör organizmalardır (Mehlhorn vd., 2012). Vektörel 

hastalıkların etkinliği düşünüldüğünde sivrisinekler, dünya genelinde entomolojik 

araştırmaların merkezinde ilk sıralarda yer almaktadır (Becker vd., 2010). 

Sivrisinekler tarafından bulaştırılan hastalık etkenleri; viruslar, protozoonlar ve filarial 

nematodlar olarak karekterize edilir. Sivrisinekler, yüksek morbidite ve mortalite ile 

seyreden ve çoğunlukla ciddi sosyal ve ekonomik kayıplara yol açan sıtma, Japon 

Ensefaliti, La Crosse Ensefaliti, St. Louis Ensefaliti, Batı Nil Virusu, Batı At 

Ensefaliti, Deng Virusu, Rift Vadisi Ateşi, Sarı Humma, Murray Vadisi Ensefaliti, 

O’Nyong-nyong, Ross Nehri Virusu, Çikunguya, Sindbis ve Filariasis gibi ciddi 

hastalıkların geçişinde vektör olarak işlev görürler. Ayrıca sivrisineklerin tularemi 

etkeni Francisella tularensis ve şarbon etkeni Bacillus anthracis’i de bulaştırdığı 

bildirilmiştir (CHPPM, 2022) 1. Dişi sivrisineklerin hastalık etkenlerini nakledebilmesi 

için en az bir yumurtlama döngüsünü tamamlanması ve tekrar kan emmesi gerekir 

(Bentley vd., 1989). Kan, genellikle memeli hayvanlar ve kuşlardan emilir; fakat 

birkaç sivrisinek türü düzenli olarak kurbağa ya da sürüngenler üzerinden de beslenir. 

Bazı türler ise hem kuşlardan hem de memeli hayvanlardan kan emeler (Alten, 1991; 

Snow, 1990). Kan emme davranışı ile sivrisineklerin dünyada her yıl yaklaşık 70 

milyondan fazla insana hastalık etkenini bulaştırdığı bilinmektedir. Bundan dolayı 

sivrisinekler dünya genelinde, küresel olarak halk sağlığı üzerinde ciddi bir problem 

oluşturmaktadır (Fradin, 1998).   

Arbovirus enfeksiyonları yeni milenyumda dünyanın yüzleştiği çok önemli 

halk sağlığı problemleri arasındadırlar. Uluslararası arbovirus kataloğunda kayıtlı 

520’den fazla arbovirus vardır ve bunların yaklaşık 100 tanesinin insanları enfekte 

ettiği bilinmektedir (Woodbridge vd., 2002). Son dönemlerde insan populasyonlarının 

çok hızlı bir şekilde büyümesi ve taşımacılık sistemlerinin gelişimi ile tüm dünya 

coğrafyası küresel bir şekilde birbiriyle bağlantı içine girmiştir. Bu hızlı büyüme ve 

                                                      
1 http://chppm-www.apgea.army.mil/ento/FACTS/Tularemia.pdf, US Army Center for Health 

Promotion and Preventive Medicine (Son erisim tarihi: 20.05.2022) 



2 

 

taşımacılık sonucunda biyocoğrafik bariyerler kırılmış, türler yeni habitatlara girmeye 

başlamıştır. Ticaret ve seyahatin meydana getirdiği bu küreselleşme sonucu yeni 

alanlara taşınan türlerden birçoğu da insanlar, hayvanlar ve yaban hayatı üzerinde ciddi 

sağlık sorunlarına yol açan patojenler olarak yeni habitatlarda varlıklarını 

korumaktadırlar. Sivrisinekler, Flavivirus, Phlebovirus ve Alphavirus genuslarına ait 

çok fazla sayıda arbovirusün taşınmasında sebep olurlar. Flavivirusler insan 

patojenlerini de içeren batı nil virusü (BNV), deng virusü (DENV) ve japon ensefalit 

virusü (JE) gibi 70'den fazla virus türü içerirler (Kuno vd., 1998). Alphavirusler de 

yakın zamanda güney Avrupa'ya girmiş ve İtalya ve Fransa 'da yerli insan 

bulaşımlarına neden olmuş tıbbi önemi olan chikungunya virusünü içerirler (Rezza 

vd., 2007; Gould vd., 2010). Türkiye'de ise yapılan çalışmalar birçok önemli 

arbovirusun varlığını ortaya çıkarmıştır. Asya, Avrupa ve Amerika’da yoğun şekilde 

enfeksiyona ve ölümlere sebep olan BNV ülkemizde de ortaya çıkmıştır (Kalaycıoğlu 

vd., 2011). Diğer taraftan BNV vektörleri olabilen ve son yıllarda ülkemizdeki 

populasyonlarının ortadan kalktığı düşünülen Aedes aegypti ile ülkemizde daha önce 

varlığı bildirilmemiş olan Ae. albopictus türlerinin 2015 yılından itibaren Karadeniz 

Bölgesi’nde hızla yayıldığı ve yerel popülasyonlar oluşturduğu da belirlenmiştir 

(Özkul vd., 2006; Ergünay vd., 2013; Akıner vd., 2016; 2019). Ayrıca sivrisinek 

türlerinin yayılış alanı tropik ve subtropik bölgelerde 120 milyon insanın Wuchereria 

bancrofti ile enfekte olduğu bilinmektedir (WHO, 2004)2 ve sadece sıtma hastalığı her 

yıl milyonlarca insanın hayatını etkilemektedir (WHO, 2017)3. Dünya sağlık Örgütü 

(DSÖ) raporlarına göre dünyadaki sıtma vakalarının %80’i 15 Afrika ülkesinden 

bildirilmiştir, vakaların %50’si Nijerya, Kongo Cumhuriyeti, Mozambiya ve Hindistan 

gibi tropikal ülkelerde meydana gelmektedir. Ayrıca 2016 yılına kadar Ermenistan, 

Azerbeycan, Gürcistan, Kırgizistan, Kazakistan, Rusya, Türkmenistan, Tacikistan, 

Türkiye ve Özbekistan’da sıtma vakaları aralıklı olarak rapor edilmiştir (WHO, 

2018)4.  

                                                      
2 https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/68729/WHO_CDS_WHOPES_GCDPP_2004.8.pdf  

(Son erisim tarihi: 20.05.2022) 
3 https://reliefweb.int/report/world/world-malaria-report-2017 (Son erisim tarihi: 25.06.2022) 
4 https://www.who.int/publications/i/item/9789241565653 (Son erisim tarihi: 12.05.2022) 

https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/68729/WHO_CDS_WHOPES_GCDPP_2004.8.pdf
https://reliefweb.int/report/world/world-malaria-report-2017
https://www.who.int/publications/i/item/9789241565653
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1. GENEL BİLGİLER 

 

1.1. Culex pipiens Tür Kompleksi Türleri 

Sivrisinekler, Arthropoda şubesi, İnsecta sınıfı, Diptera takımında yer alan 

Culicidae familyası içerisinde incelenmektedir. Culicidae uzun antenli, uzun ince 

bacaklı, larva ve ergin abdomeninde 10 segmentin sayılabildiği sineklerin yer aldığı, 

Nematocera alttakımı içerisinde yer alır (Becker vd., 2003). Culicidae familyası 

Anophelinae, Culicinae ve Toxorhychitinae olmak üzere üç alt familyaya ayrılır. İnsan 

sağlığı açısından en önemli gruplar Anophelinae ve Culicinae içerisinde 

bulunmaktadır (Eldridge, 2005). Son araştırmalara göre sivrisinekler 485 tür 

Anophelinae ve 3061 tür Culicinae alt familyalarında bulunan cinslerde tespit edilmiş 

olup toplam 3546 tür ile temsil edilmektedir (Harbach ve Kitching, 2015). Türkiye’de 

ise Anopheles (11), Aedes (25), Culiseta (5), Coquillettidia (2), Culex (15), 

Orthopodomyia (1) ve Uranotaenia (1) cinsine ait toplam 60 türden oluştuğu ortaya 

çıkarılmıştır. Ayrıca An. hyrcanus var. pseudopictus ve Cx. pipiens f. molestus’un da 

listeye eklenmesi durumunda bu sayı 62’ye çıkmaktadır (Günay 2015).  

Türkiye’de Cx. pipiens, ülkemizde geniş dağılıma sahip bir türdür (Aldemir, 

2003). Biyolojik toleransı yüksek olan bu türün hemen her türlü tatlı su habitatında 

larvaları bulunabilmektedir ve diğer sivrisinek türleri ile aynı sucul habitatı 

paylaşabilmektedir (Boşgelmez vd., 1995). Cx. pipiens kompleks türleri  dünya 

genelinde Cx. pipiens, Cx. quinquefasciatus, Cx. pallens, Cx. australicus ve Cx. 

globoxitus 5 tür ile temsil edilir. Bu komplex türler içerisinde Cx. pipiens dünya 

genelinde yaygın bir dağılıma sahiptir, kutup daireleri dışında her anakarada bulunur. 

Culex pipiens davranışsal ve yaşam alanı açısından farklılık gösteren pipiens ve 

molestus olmak  üzere iki farklı biyotip oluşturmuştur (Becker, 2003). Bu iki biyotipin 

tür ayrımı morfolojik olarak imkânsızdır, bu nedenle tür ayrımlarında moleküler 

yöntemler kullanılır. Ancak, bu iki türün habitat tercihleri ve yumurta bırakma 

davranışları dikkate alındığında morfolojik tür ayrımları mümkün olabilmektedir. 

Örneğin, pipiens biyotipi habitat olarak daha çok açık alanları tercih ederken, molestus 

biyotipi daha çok kapalı alanları tercih eder. Beslenme davranışlarında molestus 

biyotipi yumurta bırakmak için kan emmeye ihtiyaç duymaz, ancak pipiens biyotipi 
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ilk yumurta bırakma sırasında kan emmeye ihtiyaç duyar. Bununla birlikte, bu iki 

biyotipin hibrit bireyleri de bulunmaktadır (Bahnck ve Fonseca, 2006).  

Culex quinquefasciatus genel olarak ekvatoral tropik kuşakta yayılım gösteren 

bir türdür, son yıllarda subtropik alanlarda da varlığı bildirilmiştir. Culex pallens, 

yalnızca Asya kıtasının belli bölgelerinde görülen bir türdür. Culex australicus ve Cx. 

globoxitus türleri Avustralya ve Okyanusya kökenlidirler (Öztürk, 2018). Hatta, 

kompleks üyelerinin yayılım alanlarının çakıştığı ortamlarda bu türlerin hibrit 

oluşturdukları da ortaya çıkmıştır (Farajollahi vd., 2011). Kompleks üyelerinin dışında 

yer alan Cx. torrentium, Cx. pipiens’in ikiz türü olarak bilinir. Bu tür morfolojik olarak 

Cx. pipiens’e oldukca benzemekte olup, morfolojik tür ayrımları sadece genital 

karakterleler mümkün olabilmektedir. Bu türler arasında davranışsal, konak tür seçimi 

ve beslenme tercihleri olarak da farklılıklar vardır (Shaikevich, 2004).  

 

1.2. Culex pipiens Kompleks Türlerinin Biyo-Ekolojisi 

Culex pipiens kompleks türlerinin yaşam döngüleri diğer sivrisineklerde 

olduğu gibi yumurta, larva, pupa ve ergin yaşam evrelerinden oluşmaktadır. Culex 

pipiens yumurtalarını, durgun su yüzeylerine oval bir sal şeklinde bırakır. Yumurta 

salları olarak da ifade edilen bu yapılar tipik olarak 150-300 arasında yumurta içerir. 

İlk larvalar çıkıncıya kadar sallar su yüzeyinde yüzer halde kalır. Larvalar 30°C'de bir 

gün, 20°C'de üç gün ve 10°C'de on gün sonra yumurtadan çıkarlar, sıcaklık 7°C'nin 

altına düştüğü zaman embriyonik gelişim tamamlanamaz. Larvalar sıcaklığa bağlı 

olarak birkaç hafta içinde (30 °C'de 6-7 gün, 15 °C'de 21-24 gün) erişkin hale geçerler. 

Birinci evre larvalar genellikle soluk renkli ya da kahverengidir. Vücudun baş 

kısmında ağız parçaları, bir çift bileşik göz ve anten bulunur. Larvaların beslenmesinde 

ağız parçalarındaki yanal fırçalar sudaki organik maddeleri filtrelemeye yardımcı olur 

(Foster ve Walker, 2002). Larva antenlerinin uzunluğu baş kısmından daha kısadır. 

Karın silindirik ve sekiz belirgin bölümden oluşur. Abdomen kısmında yer alan 

segment III ve IV'teki abdominal setalar genellikle çifttir. Abdomenin son kısmında 

yer alan uzun ve ince sifon sekizinci abdominal segmentten çıkar (Darsie ve Ward, 

2005). Sifon, genellikle orta noktadasın da genişliğinden dört ila beş kat daha uzundur. 

Türün pupa evresi ise tipik olarak diğer sivrisinek türlerinin pupalarına benzer ve 

virgül benzeri bir şekle sahiptir. Pupa başı ve göğüs kafesi bir sefalotoraksta 



5 

 

kaynaşmıştır ve abdomen bunun altında kıvrılmış halde bulunur (Foster ve Walker, 

2002). Pupa evresi beslenmez, ancak sık sık solunum için su yüzeyine çıkar. 

Erginleşmeden önce pupa koyulaşır ve su yüzeyine çıkarak iç basıncını artırmak için 

hava yutar ve T şeklinde yırtılarak ergin çıkar. Culex pipiens erişkinleri diğer 

sivrisineklere göre küçük ya da orta boydadır. Erişkin boyutu genel olarak ortam 

koşullarına, genetik özelliklere, larvanın beslenme durumuna göre değişiklik 

göstermektedir. Erişkin bireylerin vücut yapısı baş, gövde ve abdomen olmak üzere 3 

kısımdan oluşur. Baş kısmında antenler, kan emme hortumu ve palpler yer alırken, 

gövde kısmında 3 çift bacak ve 2 çift kanat ve abdomen kısmında sifon ve genital 

organlar bulunur.  Culex pipiens'in gövdesi pullarla örtülüdür ve pullar soluk ve açık 

kahverengidir. Kan emme hortumu koyu renklidir ve antenlerle kabaca aynı uzunluğa 

sahiptir. Scutum (toraksın dorsal kısmı) kahverengidir ve dar altın- kahverengi pullarla 

kaplıdır (Carpenter ve La Casse, 1974). Her abdominal segment, dorsa-lateral olarak 

iki noktada daralmış bazal soluk bantlara sahiptir. Karın tepe noktası sırttan 

bakıldığında açık bir şekilde yuvarlaktır (Darsie ve Ward, 2005).  Yetişkin kanatları 

3,5 ila 4,0 mm uzunluğundadır ve dar koyu pullarla kaplıdır (Carpenter ve La Casse 

1974). 

Culex pipiens türü holometabol davranış gösterirler. Türün kan emmiş ve 

döllenmiş dişileri yumurtalarını durgun haldeki sulara; su basmış mahzenler, 

şantiyeler, yol kanalları ve çukurları, su varilleri, metal tanklar, süs havuzları ve her 

tür kap (örneğin bahçeler veya mezarlıklar) gibi insan yapımı su kütlelerinin içine 

bırakırlar. Berrak suda olduğu kadar organik maddelerle kirlenmiş suda da 

üreyebilirler ve hatta az miktarda tuzluluğa (örneğin kıyı bataklıkları veya kaya 

havuzları) tolerans gösterebilirler. Tür, iklim koşullarına bağlı olarak yılda birkaç nesil 

tamamlayabilir (Vinogradova, 2000; Öztürk, 2019). Ülkemizde larvalar çok çeşitli 

üreme habitatında Nisan ayının başından Kasım ayına kadar bulunabilmektedir 

(Merdivenci, 1984). Türün larvaları sucul habitatlarda uygun fiziksel ve kimyasal 

koşullar altında 4 farklı larva evrelerini ve pupa evresini tamamlarlar. Larvalar 

bulundukları ortamlarda organik madde, mikroskobik organizmalar, hayvan ve bitki 

parçacıkları ile beslenirler (Foster ve Walker, 2002). Dördüncü evreye gelişen larvalar 

pupalara dönüşür. Pupa evresinden 2 ila 3 gün sonra erişkin sivrisinekler ortaya çıkar. 
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Pupadan çıkan erişkinlerin uçma yetenekleri, ancak 30- 60 dakika dinlenmeden sonra 

elde belirginleşir.  

Palearktikte, Cx. pipiens pipiens ve Cx. pipiens molestus başlıca biyotipler 

olarak kabul edilmektedir (Farajollahi vd., 2011). Pipiens ekoformunun sadece 

ornitofilik olduğu düşünülürken, molestus ekoformunun insanlar dahil diğer memeli 

konaklardan beslendiği bilinmektedir (Harbach vd., 1984; 1985). Culex pipiens 

pipiens, yumurta gelişimi için bir kana ihtiyaç duyarken (anotojeni), kuşlardan 

(ornitofilik) beslenmeyi tercih etmektedir ve kış aylarında diyapoza girmektedir. Buna 

karşılık Cx. pipiens molestus formu tipik olarak kan besinine (otojen) sahip olmayan 

ilk yumurta grubunu bırakabilir, memelilerden beslenir (mamofilik) ve yıl boyunca 

aktif kalırlar. Larvalar ilkbahar ortasından ilk donlara kadar bulunabilir ve türler yaz 

ve sonbaharda bol miktarda bulunur (Schaffner, 2001). Sadece çiftleşmiş dişiler kışı 

mahzenler, mağaralar, sığınaklar veya yer oyukları gibi derin don olmayan 

barınaklarda geçirirler. Dişiler, sıcakkanlı omurgalıları geceleri, içeride veya dışarıda 

ısırır ve kanın sindirimi için içeride dinlenirler. Diapause/kışlayan dişilerin 

reaktivasyonu, sıcaklık ve fotoperiyod arttığında ilkbaharda gerçekleşir (Ciota vd., 

2011). Yetişkinler üreme alanlarından genellikle 500 metreden az uzağa dağılmazlar  

(Becker, 2010). Doğada dişiler, diğer sivrisinek türlerinin daha sık görüldüğü yer 

seviyesinden daha fazla gölgelik seviyesinde bulunur (Becker, 2010; L'Ambert vd., 

2012). 

Pipiens ve molestus klasik formları arasında farklılıklar vardır. Pipiens 

dişilerinin esas olarak konakçılarını kuşlar (yani ornitofilik) oluşturur, dışarıda 

beslenirler (yani egzofajik) ve dışarıda dinlenirler (yani egzofilik). İlk parti 

yumurtalarını (yani anatojen) bırakmak için ise kana ihtiyaçları vardır ve yetişkinlik 

aşamasında zorunlu bir kış diyapozuna sahiptirler ve larvalar esas olarak temiz suda 

bulunur (hem doğal hem de yapay cisimler). Molestus formu, dişileri genellikle 

insanlar ve diğer memelilerden iç ortamlarda (örn. (yani otojen) beslenirler ve zorunlu 

diyapoz durumları yoktur. Larvalar genellikle yüksek miktarda organik madde içeren 

sularda, her zaman olmamakla birlikte genellikle yeraltında bulunur (örneğin, 

kanalizasyon ve metro sistemlerinde, su basmış mahzenlerde, çukurlarda, toplama 

havuzlarında ve atık su havuzlarında) (Schaffner vd., 2001; Harbach, 2012; Becker 

vd., 2010; Farajollahi vd., 2011). Bu nedenle, molestus formu insan ortamlarında daha 
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sık görülür ve kış boyunca su içeren karanlık ve sıcak kentsel habitatlarda çoğalabilir 

veya ısıtılmamış mahzenlerde veya benzer insan yapımı barınaklarda kışı geçirebilir. 

Pipiens formunun erişkinleri için geçerli olmayan, yavrulama olmadan kapalı 

alanlarda çiftleşebilirler, bu da onları laboratuvarda üretmeyi çok zorlaştırır. Genel 

olarak, pipienslerin ve molestus formlarının popülasyonları açıktır ve Alplerin 

kuzeyinde farklılık gösterir, ancak Alplerin güneyinde, mevsim boyunca 

davranışlarındaki değişiklikler, farklı hava koşulları ve muhtemelen hibridizasyondan 

da kaynaklanmaktadır (Gomes vd., 2009; Brugman vd., 2018).  

 

1.3. Culex pipiens Kompleksinin Coğrafi Dağılımı 

Culex pipiens türünün günümüzde yaygın olarak geniş bir dağılımı olmasına 

rağmen, Afrika, Asya ve Avrupa'ya özgü bir türdür ve Avrupa, Asya, Afrika, 

Avustralya ve Kuzey ve Güney Amerika'nın ılıman bölgelerinde yayılış gösterir. Culex 

quinquefasciatus dünyanın tropikal, subtropikal ve sıcak ılıman bölgelerinde düşük ila 

orta yüksekliklerde bulunur (Harbach, 2012). Culex torrentium Kuzey Avrupa'da 

46°K enlemine kadar ve daha güneyde sadece yüksek rakımlarda görülür (Aranda vd., 

2000; Hesson vd., 2014).  

Culex pipiens, İzlanda ve Faroe Adaları hariç tüm Avrupa ülkelerinde ve tüm 

Orta Doğu ve Kuzey Afrika ülkelerinde bulunur. Culex quinquefasciatus Irak ve 

Kuveyt hariç bu ülkelerde bilinen yerleşik popülasyonları bulunmamaktadır (Robert 

ve ark., 2019). Bu türün Türkiye'de (Günay  vd., 2015) ve Yunanistan’da ortaya 

çıkışına ilişkin bilgiler bulunmasına rağmen, bu hibrit popülasyonun hala 

doğrulanması gerekmektedir (Shaikevich vd., 2014). Yakın zamanda Cx. pipiens'in 

yeni alanlara yayıldığına dair bir kanıt yoktur, ancak Amerika, Asya ve 

Avustralya'daki varlığı, gemiler aracılığıyla tarihsel girişi ve ardından yayılımı 

bilinmektedir (Harbach, 2012). 

 

1.4. Culex pipiens’in Vektörel Önemi 

 Culex pipiens, dünya genelinde geniş bir dağılım gösterdiğinden ve çok çeşitli 

konakçı grubundan beslendiği için birçok patojenle temas halindedir. Bundan dolayı 

erişkin popülasyonlar, çeşitli patojenlerle doğal enfeksiyon, bazı vektör yeterlilikleri 

ve hatta önemli vektörel kapasiteler gösterir. Culex pipiens, aynı zamanda çok sayıda 
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arbovirüsün enzootik vektörü olarak bilinir ve tarihsel olarak ornitofilik sivrisinek 

olarak sınıflandırılmıştır. Culex pipiens dişileri genellikle doğada BNV 

sirkülasyonunda primer vektörler olarak rol oynar. Avrupa, Çek Cumhuriyeti, 

Portekiz, Romanya ve Rusya'da (Pages vd., 2009), İspanya'da ve son zamanlarda 

Hırvatistan, Yunanistan, İtalya ve Sırbistan'da birçok kayıt bulunmaktadır (Vilibic-

Cavlek  vd., 2019; Papa vd., 2011). Laboratuvar deneyleri, Cx. pipiens kompleksine 

ait pipiens ve molestus türlerinin Avrupa popülasyonlarının, hem BNV enfeksiyonuna 

duyarlı hem de virüs soyuna bağlı olarak bulaşma yeteneğine sahip olduğunu 

göstermiştir (Martinet vd., 2019). Vektör yeterliliğine ve doğal enfeksiyon sıklığına 

dayalı olarak Cx. pipiens, BNV iletiminde ana vektör olarak kabul edilir: enzootik 

döngüde (kuşlardan kuşlara) çoğaltıcı bir vektör, epizootik döngüde (kuşlardan 

memelilere) bir köprü vektörü ve bir rezervuar olarak rol oynar. (Savage vd., 1999; 

Balenghien  vd., 2008). Aslında Cx. pipiens, esas olarak kuşlarla beslenen pipiensleri 

oluşturur, muhtemelen enzootik döngüde önemli bir rol oynar, oysa hem kuşlar hem 

de memelilerle beslenen form molestus ve hibritlerin epizootik döngüde bir köprü 

vektörü rolü oynaması daha olasıdır (Vogels vd., 2017). 

Culex pipiens sivrisineklerinin Avrupa'daki son salgınlar sırasında (BNV'de 

olduğu gibi) sıklıkla doğal olarak USUV ile enfekte olduğu bulunmuştur ve deneysel 

enfeksiyonlar, hem pipiens hem de molestus formlarının vektör yetkinliğini 

göstermiştir (Martinet vd., 2019). BNV ile bir başka benzerlik, türün konakçı tercihleri 

ve salgın alanlarındaki bolluğu ve diğer türlere kıyasla yüksek doğal enfeksiyon 

sıklığıdır, bu da Cx. pipiens’in ılıman bölgelerde bir USUV vektörü olarak önemli bir 

rol oynadığını göstermektedir (Fros vd., 2015; Camp vd., 2019). Çin'de Cx. pipiens 

form molestus'un laboratuvar enfeksiyonuna dayalı olarak Japanese ensefalit virüsü 

için orta derecede kompetan bir vektör olduğu da düşünülmektedir (Pages vd., 2009). 

Culex pipiens'in orta derecede etkili bir SINV vektörü olduğu ise virüsün sivrisineği 

önemli ölçüde enfekte etme ve yayma kabiliyeti, doğada gözlenen enfeksiyonlar ve 

erişkinlerin bolluğu ve beslenme davranışından dolayı düşünülmektedir. Ancak ikiz 

türü Cx. torrentium enzootik döngüde daha önemli bir rol oynayabilmektedir (Turell 

vd., 2012; Hubálek, 2008).  

Culex pipiens dişilerinin Romanya'da doğal ortamlarda TAHV ile enfekte 

olduğu bulunmuştur (Arcan vd., 1974) ve laboratuvar deneyleri bazı vektör 
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yetkinliklerini göstermiştir (Pchelkina vd., 1978). Bu nedenle türler, Avrupa 

bağlamında bir vektör olarak hareket edebilmektedirler (Arcan vd., 1974). Culex 

pipiens Saint Louis ensefalit virüsünün enfeksiyonuna ve yayılmasına karşı orta 

düzeyde bir duyarlılık göstermiş olmasına rağmen, Doğu at ensefalit virüsü, 

Venezüella at ensefalit virüsü ve Batı at ensefalit virüsü ediniminde yetersiz kabul 

edilmiştir (Turell vd., 2012). Avrupa’da Cx. pipiens'in (hem pipiens hem de molestus 

formları), laboratuvar deneylerinde kanıtlandığı gibi vektör yeterliliğine ve 

dirofilariosis odaklarındaki bolluğuna ve ısırma aktivitesine bağlı olarak, köpekler ve 

muhtemelen insanlar için hem Dirofilaria immitis hem de D. repens'in bir vektörü 

olduğu düşünülmektedir (Bravo-Barriga vd., 2016). Birkaç sivrisinek türünün, kuş 

sıtma parazitlerinin (Plasmodium relictum, Plasmodium vaughani) vektörleri olduğu 

düşünülmektedir ve Cx. pipiens, kuzey yarımkürede önemli bir vektördür (Lalubin vd., 

2013). Genel olarak, doğada bir patojenin sivrisinekler tarafından bulaşması, yalnızca 

vektör yetkinliğine değil, aynı zamanda yerel ortamda vektör, patojen ve konakçı 

arasındaki etkileşimin yoğunluğunu tanımlayan faktörlere de bağlıdır (Moutailler vd., 

2008). Bu nedenle, bir sivrisinek popülasyonunun vektörel kapasitesini ve 

bulaşmadaki rolünü belirlemek için vektör ve konukçu yoğunlukları, coğrafi dağılım, 

uzun ömür, dağılım ve beslenme tercihleri dikkate alınmalıdır. 

 

1.5. Sivrisinek Mücadelesinde Kullanılalan Kimyasal Mücadele Ajanları 

Hem sivrisinek mücadelesi hemde diğer böceklerle mücadelede kullanılan 

insektisitler için pek çok sınıflandırma yöntemi olsa da bu yöntemler arasında en çok 

tercih edilen sınıflandırma yöntemi aktif madde içeriklerine göre yapılanıdır. 

Sınıflandırma yöntemi içerisinde 4 ana grup (organoklorlu, organofosforlu, karbamat 

ve piretroid) yer almaktadır (Demirtaş, 2017).  

 

1.5.1. Organoklorlu İnsektisitler 

Bu insektisitler yapılarında bulunan aromatik veya alifatik bileşiklere klor 

içeren çeşitli bileşiklerin bağlanması ile elde edilir. Bu grup insektisitler isimlerini 

bağlanan bu klorlu bileşiklerden almaktadır (Önen vd., 2016). Bu bileşikler 

sivrisinekler üzerinde yüksek toksik etkiye sahipken mememelilerde daha az toksik 

etkiye sahip olmaları açısından avantajlı bileşiklerdir. Ancak bu grup insektisitlerin 
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doğadaki kalıcılıkları fazladır. Örneğin bu gruptan ilk olarak keşfedilen ve en çok 

bilinen DDT doğada yaklaşık 10 yıl kadar bozulmadan kalabilir. Ayrıca bu bileşiklerin 

biyolojik olarak yükseltgenmeleri,  yararlı böcek gruplarını ve diğer yararlı canlı 

gruplarını da etkilemeleri, doğada ve canlılarda biyolojik birikime neden olmaları; 

yağmur, kar, rüzgâr, su akıntıları gibi etmenlerle taşınarak sürüklendikleri yerlerdede 

canlılara zarar vermeleri sebebiyle yasaklanmış durumdadır (Campbell ve Reece, 

2006; Önen vd., 2016;Demirtaş, 2017, Öztürk, 2018).  

Bu grup içerisinde DDT olarak bilinen diklorodifenil trikloroetan ilk olarak 

1930’lu yıllarda İsviçreli kimyager Paul Müller tarafından sentezlenmiştir. O yıllarda 

böcek mücadelesinde devrim olarak tanımlanan bu buluş Müller'e 1948'de Fizyoloji 

ve Tıp alanında Nobel Ödülü'nü almasına sebep olmuştur. Ancak bu insektisitin 

doğaya zararlarının belirlenmesi ve direnç vakalarının ortaya çıkması ile birlikte 

dünyanın pek çok bölgesinde yasaklanmıştır (Önen vd., 2016).  

Organoklorlu insektisitler genel olarak böceklerin sinir sistemi üzerinde 

etkilidir. Kullanılan insektisitin etkisi molekül yapısına göre degişiklik (molekülün üç 

boyutlu yapısı, büyüklüğü, uçuculuğu gibi) göstermektedir. Bu gruptan en çok bilinen 

insektisitler DDT, aldrin, dieldrin, endrin, toksafen, lindan, klordandır. 

 

1.5.2. Organofosforlu İnsektisitler 

Organofosforlu insektisitler; triester yapıdadır ve fosforik asitten köken alırlar. 

Etken madde olarak yapılarında fosfor ihtiva ederler. Kimyasal yapıları fosforun 

bağlandığı maddeye göre çok sayıda çeşitlenebilmektedir. Paratiyon, metil-paratiyon, 

malation, diazinon, sülfrofos, klorpirifos, monokrotofos, triklorfon, TEPP (tetraetil 

pirofosfat) bu grup içerisinde en çok bilinen insektisitlerdir (Öztürk, 2018). Bu grup 

insektisitlerin zehirlilik düzeyleri oldukça yüksek olup genellikle temas, sindirim ve 

solunum yolu ile etki etmektedir ve böceklerde larva, ergin, nimf gibi dönemlerde 

etkindir. (Bursalı, 2013).Bu grup insektisitler organoklorlu insektisitlere alternatif 

olarak ortaya çıkmıştır ve organoklorlu insektisitlerde başlıca problem olan doğada 

kalıcılık sorununu ortadan kaldırmıştır. Bu grup insektisitler de organoklorlu 

insektisitlerde olduğu gibi sinir sistemi üzerinde etkilidir. Ancak bu grup insektisitler 

organoklorlu insektisitler gibi sodyum kanalını değil asetilkolinesterazı hedef alır 

(Demirtaş, 2017).  
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1.5.3. Karbamat Grubu İnsektisitler 

Karbamik asitin esterleri olarak kabul edilen karbamatlı insekisitler ilk olarak 

1951 yılında İsviçre’de sentezlendi (Becker vd., 2010). Bu grup insektisitler böcekler 

üzerinde oldukça etkilidir ve genel olarak ergin mücadelesinde kullanılırlar. Bu grup 

insektisitlerin etki mekanızmaları organofosfatlarda olduğu gibi sinir sistemine etki 

eder ve asetilkolin esteazı inhibe eder. Ancak bu gruba ait insektisitlerin asetilkoline 

etki mekanizmaları organofosfatlı insektisitlerden farklıdır. Bu nedenle organofosfatlı 

insektisitlere direnç geliştiren canlılar üzerinde de etkili olarak kullanılabilmektedirler 

(Bursalı, 2013). Bu gruba ait karbaril, maneb, aldikarb, aminokarb, metomil, 

tiyodikarb, karbofuran, priopoksor, bendiocarb, propoxur, en çok bilinen karbamat 

grubu insektisitlerdir (Özdemir, 2006; Özcel ve Daldal, 1997; Bursalı, 2013). 

 

1.5.4. Piretroid Grubu İnsektisitler 

Piretroitler günümüzde en fazla kullanılan insektisit grubudur. Bu grup 

insektisitler Asteraceae familyasına ait Chrysanthemum cinerariaefolium bitkisinin 

çiçeklerinin ekstraksiyonuyla elde edilen krisantemik asit (piretrin I) ve pteritik asit 

(piretrin II)’in kullanılarak sentezlendiği insektisitlerdir (Davies vd., 2007).  Bu 

insekitisitler ilk olarak Çin’de 1000’li yıllarda keşfedilmiştir. Ancak bu gruba ait 

insektisitler doğada oldukça hızlı bozunabilmektedir. Bu sınırlılığı sebebiyle bu 

insektisitlerin kullnıma alınmaları uzun yıllar sürmüştir. Bu insektisitlere ilk olarak 

1949 yılında Cinerin 1 bitkisel eksraktı allethrin sentezlenmesiyle başlanmıştır. 

Böylece bu grup insektisitlerin doğadaki çok hızlı bozunmalarının önüne geçilmiştir. 

1980’li yıllarda ise piretroit grubu insektisitlerin sentezi ile elde edilen insektisit 

sayıları artış göstermiş ve günümüze kadar sayısız piretroit grubu insektisit 

sentezlenmiştir. Bu grup insektisitleroldukça yüksek öldürücü özelliğe sahip olup, bu 

nedenle az miktarda kullanılsalar bile etkinlikleri yüksektir. Ayrıca uçucu 

özelliklerinden ötürü böcek uzaklaştırıcı özelliklerinin de olması onları daha cazip hale 

getirmiştir (Çağlar vd, 2008). Bu grup insektisitler organoklorlu insektisitlerde olduğu 

gibi sodyum kanal proteini üzerinde etkilidir ve böceklerin sinir sistemini hedef alarak 

böçeğin sodyum kanal proteininin açık kalarak sinir hücrelerinin elektriksel yapısının 

bozulmasına neden olur (Öztürk, 2018). Kimyasal yapı olarak 2 tip piretroid grubu 

insektisit bulunmaktadır. Tip I piretroitler yapılarında siklopropan karboksilik asit 
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esterleri bulundurur. Tip 1 piretroidlerden en çok bilinen insektisitlere; bioallethrin, 

fenothrin, permethrin, etofenprox, pyrethrin, cysmethrin ve tetramethrin örnek 

verilebilir. Tip 2 piretroitler ise tip 1 insektisiklerin yapılarına siyano grubu 

eklenmesiyle elde edilirler. Cypermethrin, alpha-cypermethrin, cyfluthrin, lambda-

cyhalothrin ve fenvalerat bilinen Tip II piretroitlerdir (Becker vd., 2010). 

 

1.5.5. Böcek Büyüme Düzenleyicileri 

Böcek büyüme düzenleyicileri böceklerin ergin öncesi evrelerinde etkili olan 

insektisit grubudur. Bu insektisitler böceklerin kitin sentezinden sorumlu enzim ve 

hücresel yapılarına etki ederek böceğin başkalaşım geçirmesine engel olurlar. Sadece 

böceklerde etkili olmaları bu insektisitlerin başlıca avantajlarındandır. Ancak bu 

insektisitler hedef böcek grupları dışında diğer böcekleri de etkilemektedir. 

Methroprene ve pyriproxyfen en fazla kullanılan böcek büyüme düzenleyicileridir 

(Özcel ve Daldal,1997).
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2. LİTERATÜR ÖZETİ 

 

Sivrisinek kaynaklı hastalıklar, milyonlarca ölümcül vakaya yol açarak dünya 

genelinde nüfusun yarısını etkilediği için halk sağlığı açısından önemli bir tehdit 

oluşturmaktadır. Sivrisineklerin neden oldukları hastalıkların insidansının dünya 

genelinde arttığı ve bu hastalıkların yayılım alanlarının da genişlediği görülmüştür. 

Örneğin, Romanya'da 1996'da görülen ilk büyük salgından bu yana Güneydoğu 

Avrupa ve Akdeniz Bölgesinden Batı Nil virüsü hastalığı vakaları bildirilmiştir 

(Ceianu vd., 2001; Rezza, 2014; Martinet vd., 2019). Bu tür hastalıkların epidemik 

potansiyeli, palearktik bölgede istilacı sivrisineklerin yayılımı ile birlikte artmıştır 

(Marshall, 2000). Yaygın olarak 'kuzey ev sivrisineğ'i olarak adlandırılan Cx. pipiens 

L., 1758 (Diptera: Culicidae) kompleks türlerihem insanlardan kam emme davranışı 

nedeniyle verdiği rahatsızlıktan dolayıhem debaşlıcasıBatı Nil virüsü, Rift Valley 

hummasıgibi çeşitli arbovirüsleri ve Dirofilaria immitis (Leidy, 1856) (Spirurida: 

Onchocercidae) bilinen nematodun vektörlüğünü yapması açısından önemli bir türdür. 

(Diaz-Badillo vd., 2011; Akıner ve Ekşi, 2015; Grigoraki vd., 2018; Zakhia vd., 2018). 

Batı Nil virüsü vakalarının ilki Türkiye’de 1970'li yıllarda tespit edilmiştir. O 

zamandan günümüze kadar pek çok farklı bölgelerde insan, koyun, at, keçi, karga, kedi 

ve köpek gibi konakların varlığı ile birlikte Cx. pipiens s.s. (Linnaeus, 1758), Aedes 

caspius (Pallas, 1771), Cx. quinquefasciatus (Say, 1823), Cx. perexiguus (Theobald, 

1903) vektör türleri de tespit edilmiştir (Meco, 1977; Özkul vd., 2006; Ergunay vd., 

2010a, Ergunay vd., 2010b, Kalaycioglu vd., 2012; Yazici vd., 2012; Failloux vd., 

2017; Ari, 1972; Ergunay vd., 2014; Akıner vd., 2019).  

Sivrisinek kaynaklı hastalıkların etkili bir tedavi yöntemi ve geliştirilmiş bir 

aşısıbulunmamaktadır. Bu nedenle hastalıkları önlemenin en önemli adımı konak ile 

vektör etkileşimini en aza indirmek ya da tamamen ortadan kaldırmaktır (Alten ve 

Çağlar, 1998). Vektör ve konak etkileşimini an aza indirmek için sıklıkla başvurulan 

yöntem sivrisinek popülasyonunu hem daha az maliyetli hem de basit bir yöntem olan 

kimyasal mücadele yöntemi tercih edilmektedir (Öztürk, 2018).Türkiye’de insektisit 

kullanımı Cumhuriyetin ilk kurulduğu yıllarda sıtma vektörü olan Anopheles cinsi 

sivrisineklere karsı organoklorlu insektisitler (özellikle DDT) kullanılarak başlamıştır 

ve 1980’li yıllara kadar devam etmiştir. Ancak organoklorlu insektisitlerindoğaya 
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verdiği zararın ortaya çıkmasıyla birlikte kullanımı yasaklanmıştır (Demirtaş, 2017). 

Günümüzde ise sivrisinek mücadelesinde piretroid, organofosfat ve karbamatlı 

insektisitler sıklıkla kullanılmaktadır. Bununla birlikte, kimyasal insektisitlerin aşırı 

kullanımı, direnç genleri için seçilim baskısı oluşturarak sivrisineklerin zamanla 

insektisitlere dirençli hale gelmesine yol açar (Akıner, 2009). 

Sivrisineklerde insektisit direncinden fizyolojik, genetik ve davranışsal 

mekanizmaları içeren pek çok insektisit direnç mekanizması olmasına rağmen bu 

direnç mekanizmaları içerisinde metabolik ve hedef bölge duyarsızlığı en önemli ve 

dirence en fazla neden olan iki farklı insektisit direnç tipidir (Akıner, 2009). Metabolik 

insektisit direnci, böceklerde vücuda alınan insektisitin (kullanılan insektisit grubuna 

bağlı olarak glutatyon S-transfereraz, karışık fonksiyonlu oksigenaz, ve karboksi 

esteraz gibi) kendisini etkisizleştiren enzimlerin miktarında artış ile beraber böceğin 

vücudundan uzaklaştırılması ve böylece toksik etkisinin giderilmesidir (Kasai vd., 

1998; Hemingway vd., 2004; Whalon vd., 2008; Akıner ve Ekşi, 2015). Hedef bölge 

direnci ise sinir sisteminde yer alan başta sodyum kanalı ve asetil kolin esterazı 

kodlayan genlerde meydana gelen nokta mutasyonlarından dolayı insektisitin 

hedefindeki enzim yapısında bulunan yapısal değişikliklerden kaynaklanmaktadır 

(Hemingway vd., 2004; Shi vd., 2015). 

İki temel hedef bölge direnci böceklerde önemlidir. Bunlardan kdr 

(Knockdown resistance) direnci, piretroit grubu insektisitlere ve DDT’ye karşı gelişen 

dirençten sorumludur (Donnely vd., 2009). Sodyum kanal proteinini kodlayan 

Voltage-Gated Na+ Channels (Vgsc) geninde meydana gelen nokta mutasyonları 

piretroit grubu insektisitlerin ve DDT’nin  hedefinde bulunan sodyom kanal proteinine 

affinitesini düşürerek bu insektisitlerin etkisiniazaltmaktadır. Günümüzde otuzun 

üzerinde kdr direncine neden olan nokta mutasyonu bilinmektedir (Wang vd., 2012; 

Lol vd., 2013). Ancak bu mutasyonlardan en önemli ve en çok bilinen kdr direnci 

nokta mutasyonu sodyum kanalı proteini domain II içerisinde yer alan ve lösini 

kodlayan TTA kodonunun mutasyon sonrası fenilalanine kodlayan TTT kodonuna 

dönüşümü ile oluşan L1014F kdr direncidir (Shi vd., 2015). Dirence neden olan bu 

nokta mutasyonu tipi aynı zamanda piretroit ve DDT’ninmetabolik parçalanmasında 

rol oynayan P450 enzim miktarındaki artışa neden olarak  birlikte direnç miktarını 

daha da yükseltmektedir (Edi vd., 2012). Her ne kadar L1014F mutasyonu en 
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çokbilinen mutasyon tipi olsa da 1014 noktasındaL1014H/C/S/W gibi farklı mutasyon 

tipleri de önceki çalışmalarda bildirilmiştir(Rinkevich vd., 2013; Scott vd., 2015; 

Taşkın vd., 2016). 

Temel insektisit gruplarından organoposfat ve karbamat  grubu insektisitler 

asetilkolinesteraz  enzimini hedef alan insektisit gruplarıdır. Bu insektisitler hidrolaz 

özelliğe sahip ace enzimine bağlanarak asetilkolinin serbest asetil ve kolin haline 

geçmesini engeller (Colovic vd., 2013). Bu insektisit grupları yapısal olarak 

asetilkolinin yapısına aşırı benzer yapıdadır. Bu nedenle asetilkolinle yarışarak 

asetilkolin esteraza bağlanır ve böylece böcegin sinir sistemini inhibe eder (Alout vd., 

2008). Temel olarak böceklerde hedef bölge direncine neden olan 3 nokta mutasyonu 

organofosfat ve karbamat direncinden sorumlu tutulur. Ancak Cx. pipiens türlerinde 

dirence neden olan iki farklı hedef bölge değişimi mutasyonu bilinmektedir. Bu 

mutasyon tipleri ace-1 geninin 119. noktasında yer alan ve G119S olarak bilinen 

glisinin serine dönüştüğü nokta mutasyonudur. Diğer ace-1 gen mutasyonu ise 

felilalaninin valinaminoasidinedönüştüğü ve F290V olarak bilinen nokta 

mutasyonudur (Alout vd., 2008) 
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3. YAPILAN ÇALIŞMALAR 

 

3.1. Örneklerin Toplanması ve Alan Özelliklerinin Belirlenmesi 

Örnek toplama işlemi 2020 yılı aktif sezonda (Mayıs-Ekim ayları arasında) 

Orta ve Doğu Karadeniz Bölgesi’nden 9 ilden (Artvin, Rize, Trabzon, Giresun, Ordu, 

Samsun, Sinop, Çorum, Amasya) 33 farklı lokasyondan yapılmıştır (Şekil 1). 

Örneklem yapılan alanlar arasında minimum 1 km2 uzaklık olmasına dikkat edilmiştir. 

Örneklem işlemi ECDC (Avrupa Hastalık Kontrol Ajansı) tarafından belirlenen 

protokole uygun olarak larva ve ergin şeklinde gerçekleştirilmiştir (Medlock vd., 

2018). Kullanılan metodlar kısaca; larva örneklemesi için 250 ml’lik larva kepçesi 

kullanılarak durgun sulardan her örneklem alanı için minimum 100 Culex pipiens 

örneği elde edilecek şekilde gerçekleştirilmiştir. Larva toplama alanları olarak 

kullanılmış lastikler içlerinde biriken sular, atık metal ve plastik kaplar, kovalar, 

bodrum içi su birikintileri, mezarlık başlıklarında biriken sular, sulama kanalları, 

göletler ve tarım alanları seçilmiştir. Ergin toplama işlemi CO2
 ile çekiciliği 

güçlendirilmiş EVS (Ensefalit Vektör Taraması Tuzağı) tuzaklar kullanılarak günlük 

kontrol sağlanmıştır. Örnek toplama alanları koordinat bilgileri GPS cihazı (eTrex 

Vista HCx, Garmin, Olathe, KS, USA) kullanılarak koordinat bilgileri WGS84 

formatında ondalık derece olarak kaydedildi. Alan özelliklerinin belirlenmesi Avrupa 

Çevre Ajansı tarafından belirlenen Corine arazi özelliklerine göre yapılmıştır. Corine 

arazi örtüleri uydu görüntüleri üzerinden arazi örtüsünün bilgisayar ortamına 

aktarılarak yorumlanmasını sağlayan veriler kullanılarak yapılmasını sağlamıştır. 

Corine arazi örtüleri 5 ana (yapay bölgeler, tarımsal alanlar, orman ve yarı doğal 

alanlar, sulak alanlar, su yapıları ) sınıf altında yer alan 44 alt sınıftan oluşmaktadır. 

Corine arazi verileri tarım ve ormancılık bakanlığı internet sitesinden 1 km 

çözünürlükte elde edilmiştir. Elde edilen arazi koordinatlarının alan özellikleri Corine 

haritası kullanılarak ArcGIS 10.5 de belirlenmiştir. Örneklem alanlarının koordinatları 

ve alan özellikleri Tablo 1 de verilmiştir. 
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Şekil 1. Örnek toplama alanları 
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Tablo 1. Sivrisinek toplama alanları ve özellikleri 

İl Bölge Latitude Longitude 

Corine kodu 

(Sınıf 1 e göre) Evre Habitat 

Artvin 

Artvin 41,181000 41,830800 112 (Yapay) Larva Atık lastik 

Hopa 41,387600 41,437800 121 (Yapay) Larva ve ergin Atık lastik 

Borçka 41,383170 41,690850 222 (Tarımsal) Larva Atık lastik 

Arhavi 41,358600 41,318400 112 (Yapay) Larva 

Yol 

kenarındaki su 

birikintisi 

Rize 

Fındıklı 41,280100 41,152700 112 (Yapay) Larva Atık lastik 

Ardeşen 41,189330 40,970080 112 (Yapay) Larva Atık lastik 

Pazar 41,182010 40,893200 112 (Yapay) Larva ve ergin 

Atık 

lastik,Larva 

habitatına yanı 

Hamidiye 41,183170 40,953530 222 (Tarımsal) Larva mermer 

Çayeli 41,071960 40,715180 121 (Yapay) Larva 

Yol 

kenarındaki su 

birikintisi 

Rize 41,041600 40,577100 121 (Yapay) Larva Su birikintisi 

İyidere 40,987991 40,330908 112 (Yapay) Larva Atık lastik 

İkizdere 40,773983 40,557746 242 (Tarımsal) Larva Atık lastik 

Trabzon 

Sürmene 40,908611 40,107778 112 (Yapay) Larva 

Yol 

kenarındaki su 

birikintisi 

Arsin 40,963056 39,988889 112 (Yapay) Larva Metal kap 

Sümela 40,730670 39,637359 243 (Tarımsal) Larva Plastik kap 

Trabzon 40,976600 39,748000 121 (Yapay) Larva Atık lastik 

Akçaabat 41,012200 39,593500 111 (Yapay) Larva Atık lastik 

Çarşıbaşı 41,087700 39,385900 112 (Yapay) Larva Atık lastik 

Vakfıkebir 41,040200 39,280200 112 (Yapay) Larva ve ergin 

Mermer, Larva 

habitatına yanı 

Giresun Görele 41,037400 38,983900 222 (Tarımsal) Larva Metal kap 

Ordu 

Turnasuyu 40,980279 38,001947 222 (Tarımsal) Larva Su birikintisi 

Gülyalı 40,966800 38,057200 112 (Yapay) Larva 

Yol 

kenarındaki su 

birikintisi 

Ünye 41,122930 37,294650 111 (Yapay) Larva Atık lastik 

Samsun 

Engiz 41,494129 36,085397 212 (Tarımsal) Larva Sulama kanalı 

Çarşamba 41,205200 36,741700 242 (Tarımsal) Larva ve ergin 

Su birikintisi 

vetünel 

Bafra 41,617670 35,874580 212 (Tarımsal) Larva ve ergin Sulama kanalı 

Sinop 

Boyabat 41,465420 34,821711 213 (Tarımsal) Larva Sulama kanalı 

Dikmen 41,650838 35,267845 242 (Tarımsal) Larva Sulama kanalı 

Çorum 

Laçin 40,775116 34,886957 112 (Yapay) Larva Su birikintisi 

Osmancık 40,969140 34,804194 112 (Yapay) Larva Göl 

Amasya 

Merzifon 40,871039 35,463934 111 (Yapay) Larva Su birikintisi 

Amasya 40,667425 35,846207 112 (Yapay) Larva Atık lastik 

Saluca 40,784078 35,681733 242 (Tarımsal) Larva Sulama kanalı 

 

3.2. Toplanan Örneklerin Laboratuvara Getirilmesi ve Saklama Koşulları 

Araziden toplanan larvalar her alan için ayrı ayrı 500 mL’lik kaplar içerisinde 

canlı olarak getirilmiştir. Farklı alanlardan toplanan örneklerin karışmaması için her 

lokasyon için toplama kapları üzerine lokasyon adı ve toplama tarihleriyazılarak 
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etiketlenmiştir. Toplanan larva örnekleri Recep Tayyip Erdoğan Üniversitesi Biyoloji 

Bölümü Vektör Kontrol ve Ekolojisi Laboratuvar’ında bulunan insektaryuma 

getirildikten sonra örnekler içerisinde Culex cinsi dışındaki cinsler ayıklanarak her bir 

lokasyon için ayrı kaplara alınmış ve larvalar günlük olarak balık yemi ile beslenmiştir. 

Her bir kap için larvalar günlük olarak kontrol edilmiş ve pupalaşan larvalar 30 cm x 

30 cm x 30 cm’luk tül kafeslere alınarak erginleştirilmiştir. Kafeslerdeki örneklerin 

beslenmesi için %10’luk şekerli su çözeltisi kullanılmıştır.Tamamı erginleşen 

bölgelere ait örnekler ağız aspiratörü kullanılarak toplanmış ve -20 0C’de öldürülerek 

laboratuvar çalışmalarına kadar -80 0C’de derin dondurucuda saklanmıştır. Araziden 

ergin olarak toplanan örnekler ise kuru buz üzerinde laboratuvara getirilerek yine kuru 

buz üzerinde cins tayinleri yapıldıktan sonra -80 0C’de saklanmıştır. 

 

3.3. Laboratuvar Çalışmaları 

 

3.3.1. Morfolojik Tür Tayini 

- 80 0C’de saklanan arazi örnekleri morfolojik tür tayinleri kuru buz üzerinde 

yapıldıktan sonra tür teşhisi için  bilgisayar destekli Leica Microsystem EZ4 

stereomikroskop (Leica Microsystems, Wetzlar, Almanya) kullanılarak 

tamamlanmıştır. Türün belirlenmesi işlemi Schaffner ve ark. (2001) tarafından 

hazırlanan ve bilgisayar ortamında görselleştirilmiş  “Avrupa Sivrisinekleri” Tür 

Teşhis Anahtarı kullanlarak gerçekleştirilmiştir. Culex pipiens’in morfolojik 

ayrımında kullanılan ana karakterler Şekil 2’de verilmiştir. 
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Şekil 2. Culex pipiens kompleks tür teşhisinde kullanılan ana karakterler (Schaffner 

vd., 2001) 

3.3.2. DNA İzolasyonu 

Morfolojik olarak tanımlanan ve Cx. pipiens olduğu belirlenen örneklerin DNA 

izolasyonu, GeneJET Genomik DNA Ekstraksiyon Kiti (Thermo Scientific®) 

kullanılarak gerçekleştirilmiştir. Çalışmanın tamamında dişi bireyler kullanılmış olup 

DNA izolasyonu kısaca aşağıda tarif edildiği şekildedir: Her dişi birey ayrı bir 1,5 

mL'lik mikrosantrifüj tüpüne alınmıştır. 180 µL Bozundurma solüsyonu ve 20 µL 

Proteinaz K solüsyonu ilave edildikten sonra sivrisinekler porselen çubukla ezilmiş ve 

örnekler 56 °C'de yarım saat inkübe edilmiştir. İnkübasyonun ardından tüplere 20 µL 

RNase A solüsyonu eklenerek oda sıcaklığında (25℃) 10 dakika inkübe edildikten 

sonra 400 µL %50 etanol ilave edilerek vortekslenmiştir. Ortaya çıkan homojenat 

kolonlara alınmış ve 6000 g'de 1 dakika santrifüjlenmiştir. Toplama tüpü yenilenerek 

kolonlara 500 µL yıkama tamponu I ilave edilmiş olup 8000g'de 1 dakika santrifüj 
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edilmiştir. Devamında yıkama tamponu II kullanılarak aynı işlem tekrarlanmıştır. 

Toplama tüpleri atılarak yeni bir steril 1.5 mL mikrosantrifüj tüpü ile değiştirilmiştir. 

Kolona 200 µL elüsyon tamponu eklendi, oda sıcaklığında 2 dakika inkübe edildi ve 

8000 g'de 1 dakika daha santrifüjlendi. DNA içeren mikrosantrifüj tüpleri etiketlenerek 

-20℃'de saklandı. 

 

3.3.3. Moleküler Doğrulama 

Morfolojik çalışmaların moleküler olarak doğrulanması Smith & Fonseca'ya 

(2004) tarafından belirlenen ve morfolojik olarak Cx. pipiens kompleks üyelerine 

oldukça benzeyen Cx. torrentium türünün jel görüntülerinden ayrımını sağlayan ve 

alçak dipterlerde bulunan ace-2 gen bölgesinin çoğaltılması ile gerçekleştirilmiştir. 

PZR işlemi için  

ACEquin (5'- CTTCTTGAATGGCTGTGGCA-3'),  

ACEpip (5'-GAAACAACGACGTATGTACT-3'),  

ACEtorr (5'-TGCCTGTGCTACCAGTGATGTT-3') ve  

B1246 (5'-TGGAGCCTCCTCTTCACGGC-3' ) primer dizileri kullanıldı. 

PZR işlemi için kullanılan master miks 30 μLhacim için 100 ng genomik DNA, 1x 

tampon,2.5 mM MgCl2, her biri 250 mM dNTP, her biri 100 nM primer ve 1 ünite 

Biolabs® Taq polimeraz kullanıldı. PZR koşulları, ilk denatürasyon için 94°C'de 5 

dakikalık bir döngü ve 35 döngü boyunca 94°C'de 30 saniye denatürasyon, 56°C de30 

saniye bağlanmave 72° C'de 60 saniye uzama ve son uzatma için 72°C'de 5 dakika 

olacak şekilde yapıldı. Elde edilen amplikonlar, %1.5 agaroz jel kullanılarak 

görüntülendi. Tür teşhislerinin doğrulanması daha önce yazar tarafından belirlenen Cx. 

pipiens için 610 bp, Cx. quinquefasciatus 274 bp ve Cx. pallens 478 bp ve Cx. 

torrentium için 500 bp jel görüntülerine göre ayrım yapıldı (Smith ve Fonseca, 2004). 

Örneklerden elde edilen jel görüntüleri Şekil 3’de verilmiştir. 

 

 

 



22 

 

Şekil 3. Örneklerden elde edilen ace-2 ye ait jel görüntüleri 

 

3.3.4. Hedef Gen Bölgesi Mutasyon Taramaları 

 

3.3.4.1. kdr Mutasyon Taraması 

Voltaj-duyarlı sodyum kanalı (Vssc) genindeki mutasyondan kaynaklanan 

hedef bölge duyarsızlığına neden olan kdr direnci taramaları yapılması için alanlardan 

rastgele seçilen ve morfolojik ve moleküler doğrulaması yapılmış örnekler 

kullanılmıştır. Örneklerin jel görüntülerinden direncin belirlenmesi için her bölgeden 

50’şer olmak üzere toplam 1650 örnek ile çalışılmıştır. Örneklerin PZR işlemi 

Martinez-Torres vd. (1998) göre yapılmıştır. PZR işlemi eş zamanlı olarak 2 PZR 

şeklinde olarak yapıldı. İlk PZR işlemi için Cgd1 (5’ GTG GAA CTTCAC CGA CTT 

C 3’), Cgd2 (5’ GCA AGG CTA AGA AAA GGT TAA G 3’) ve Cgd3 (5’CCA CCG 

TAG TGA TAG GAA ATT TA 3’), primerleri kullanılarak gerçekleştirildi. Üçinci 

PZR işlemi için Cgd1 (5’ GTG GAA CTTCAC CGA CTT C 3’), Cgd2 (5’ GCA AGG 

CTA AGA AAA GGT TAA G 3’) ve Cgd4 (5’ CCA CCG TAG TGA TAG GAA ATT 

TT 3’) primerleri kullanılarak reaksiyonlar gerçekleştirilmiştir. Her iki PZR için PZR 

master mixi Biolabs® Taq Polymerase kiti kullanılarak gerçekleştirilmiştir. PZR 

karışımı içeriği 3 μL Buffer (10X), 3 μL MgCl2 (25 mM), 1,5 μL 2.5 mM dNTP mix, 
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1’er μL her bir primerden (Primer ileri-Cgd1 (20 μM), Primer geri-Cgd2 (20 μM), 

Primer ileri-Cgd3 (20 μM), 0,5 μL Taq DNA Polimeraz (5 U/ μL), 5 μL Kalıp DNA 

ve toplam hacim 25 μl olacak sekilde ddH20 (sterildistile su) kullanılarak 

hazırlanmıştır.Elde edilen karışım için PZR reaksiyonu koşulları ise şu şekildedir: 

95℃’de, 15 dakika başlangıç denatürasyonu, takip eden 40 döngü boyunca 94 ℃’de 

30 saniye ve 48 oC’de 30 saniye, 72 oC’de 30 sn son uzama için 72 oC’de 10 dakika 

olacak şekilde T100 ™Thermal Cycler–Bio-Rad® PZR cihazı ile yapılmıştır.Elde 

edilen PZR ürünleri %1.5’luk agaroz jel elektroforezi sonucunda bant büyüklüklerine 

göre heterozigot dirençli ya da homozigot dirençli ya da homozigot duyarlı olarak 

Şekil 4’de verilen ve daha önce yazar tarafından tanımlanan bant büyüklüklerine göre 

sınıflandırıldı. 

 

 
Şekil 4. kdr gen bölgesinin yerleşimi ve agaroz jel elektroforezi görüntüsü (S= 

duyarlı, R=dirençli, H= heterozigot) (Martinez‐Torres vd., 1999). 

kdr gen bölgesinde 1014. noktada bulunan mutasyonların ve yeni mutasyon 
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tiplerinin belirlenmesi için her bölgeden 10’ar örnek kullanılarak   işlemi 

gerçekleştirildi. kdr gen bölgesi PZR işlemi daha önce gerceklerştirilen PZR 

karışımından farklı olarak yanlızca Cgd1 ve geri Cgd2 primerlerikullanılarak tek 

adımda gerçekleştirilmiştir. Kullanılan PZR koşulları daha önce belirtilen koşullar 

altında gerçekleştirilmiştir. Elde edilen PZR ürünleri % 1,5’luk agaroz jel elektroforezi 

sonucunda net bantlar elde edilen amplifikasyon ürünleri dizileme yapılana kadar -20 

oC koşulunda muhafaza edilmiştir.  

 

3.3.4.2. ace-1 Direnci Mutasyon Taraması 

 

3.3.4.2.1. F290V Mutasyonu 

F290V mutasyonunu direnç frekansını belirlenmesi için her bölgeden 50 örnek 

olacak şekilde toplam 1650 örnegin PZR işlemi gerçekleştirildi. PZR işlemi için Valdir 

(5’ACG CTG GGG ATC TGC GAG G3’), Valrev (5’TCC ACA ACC GGA ACG 

AAC GGA AA3’), CxEx5dir (5’GTC TGG CCG AGG CCG TCA3’), CxKrev2 

(5’TGC TTC TGT GCG TGT ACA GG3’) primer setleri kullanılmıştır (Weill vd., 

2004; Alout vd., 2007b). PZR master mix içeriği 3 μL Buffer(10X), 3 μL MgCl2 (25 

mM), 1,5 μL 2.5 mM dNTP Mix, 1er μL her bir primerden (Valdir (20 μM), Valrev 

(20 μM), CxEx5dir (20 μM), CxKrev2(20 μM), 0,5 μL Taq DNA Polimeraz (5 U/ μL), 

5 μL Kalıp DNA ve toplam hacim 25 μL olacak şekilde ddH20 Biolabs® Taq 

polymeraz kiti kullanılarak hazırlanmıştır.PZR işlemi T100 ™Thermal Cycler–Bio-

Rad ® PZR cihazi ile yapılmıştır. PZR reaksiyon koşulları  başlangıç için 95 oC’de 15 

dakika ve takip eden 30 döngü boyunca 94 oC’de 30 saniye, 51 oC’de 30 saniye, 72 

0C’de 40 saniye ve son olarak olarak 72 0C’de 5 dakika final uzama olacak sekilde 

gerçekleştirildi. Elde edilen PZR’leri %1.5’luk agaroz jelde yürütüldükten sonra Alout 

vd., 2007b tarafından belirlenen ve Şekil 5’te verilen bant büyüklüklerine göre 

homozigot duyarlı, homozigot dirençli ve heterozigot dirençli olarak sınıflandırıldı. 
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Şekil 5. ace-1 F290V gen bölgesinin yerleşimi ve agaroz jel elektroforezi görüntüsü 

 

F290V mutasyonu varyasyonunun araştırılması için her bölgeden 10 ar örnek 

alınarak ikinci bir PZR işlemi gerçekleştirildi. PZR karışımında ilk karışımdan farklı 

olarak CxEx5dir ve CxKrev2 primerleri kullanılmıştır. Elde edilen PZR ürünleri %1,5’ 

lik agaroz jelde görüntülendikten sonra pozitif örnekler ile sekanslama yapılmıştır. 

 

3.3.4.2.2. G119S Mutasyon Bölgesinin Çoğaltılması 

ace-1 gen bölgesindeki G119S mutasyonunu direnç frekansının belirlenmesi 

için her bölgeden 10 örnek olacak şekilde PZR işlemi gerçekleştirildi. PZR işlemi 

içinCxEx3dir (5’CGA CTC GGA CCC ACT GGT3’) ileri ve CxEx3rev (5’GTT CTG 

ATC AAA CAG CCC CGC3’) geri primerleri kullanılmıştır. PZR karışımı olarak 3 

μL Buffer (10X), 3 μL MgCl2 (25 mM), 1,5 μL 2.5 Mm dNTP Mix, 1’er μL her bir 

primerden (CxEx3rev (20 μM), CxEx3dir (20 μM), ,0,5 μL Taq DNA Polimeraz (5 U/ 

μL), 5 μL Kalıp DNA ve toplam hacim 30 μL olacak şekilde ddH20  Biolabs® Taq 

polimeraz kiti kullanılarak hazırlanmıştır. Reaksiyon döngüsü 95 oC’de 15 dakika 

başlangıç denatürasyonu, 94 oC’de 30 sn ve 60 oC’de 30 sn, 72 0C’de 30 saniye olacak 

şekilde 32 döngü yapılmıştır. Son uzama için 72 0C de beş dakika bekletildikten sonra 

reaksiyon sonlandırılmıştır. Polimeraz zincir reaksiyonu döngüleri sonucunda elde 

edilmiş olan PZR ürünleri % 1,5'lik agaroz jelde 100 bazçiftlik (bç) DNA büyüklük 
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belirteci ile birlikte elektroforezi yapılmıştır. Elde edilen ve kontrolü yapılan 

amplifikasyon ürünleri dizileme yapılana kadar -20 0C koşulunda muhafaza edilmiştir.  

 

3.3.5. Veri Analizleri 

Doğal sivrisinek popülasyonlarında PASA yöntemi ile belirlenen frekanslar, 

GenAlEx (ver. 6.5) yazılımında Hardy-Weinberg beklentileri ile karşılaştırıldı. Yapay 

ve tarımsal alanlardan gelen frekanslar arasındaki farklar AMOVA testi kullanılarak 

incelenmiştir (Direnç kodonları kullanılarak Arlequin programında hesaplanmıştır). 

Ham dizi verileri Mega 7 programları ile işlenmiştir. Gen bölgelerindeki SNP 

mutasyon noktaları, Martinez-Torres vd. (1998), Alout vd. (2007a) ve Weill vd. (2004) 

tarafından incelenmiş ve SNP'lerin frekansları hesaplanmıştır. 



27 

 

4. SONUÇLAR 

 

Çalışmada Cx. pipiens kompleksine aittoplam 1650 adet örnek ile çalışılmıştır. 

Toplanan Cx. pipiens kompleksi üyeleri tüm örnekleme noktalarından larva ve bazı 

bölgelerde ergin olarak toplanmıştır. Larva toplama alanlarında daha çok kullanılmış 

lastiklerin iç kısımları tercih edildi (yaklaşık %39,394). Diğer larva yaşam alanları ise 

su birikintileri, mermer, metal ve plastik kaplar, sulama kanalları ve gölet olarak 

seçildi. 

Morfolojik tanmlamaları yapılan Cx. pipiens örneklerimoleküler tanımlama 

içinagaroz jel üzerinde yürütülmüş ve yaklaşık 600 bç'lik bantlar ürettiği görülmüştür. 

 

4.1. DDT ve Piretroid Direnç Mutasyonları 

Culex pipiens kompleks türlerinde yaygınolarak görülen L1014F mutasyon 

taramaları, PASA yöntemi kullanılarak taranarak, taramalara ait örnek jel görüntüleri 

Şekil 7’de verilmiştir. Taramalar sonucunda, 8 ilden alınan 33 popülasyonunduyarlı 

tip, heterozigot ve homozigot olmak üzere üç alelinin tümü için farklı frekanslar 

içerdiği görüldü. kdr duyarlı tip alelinde popülasyonların frekansı 0 ile 0,700 arasında 

yer aldı. En yüksek duyarlılık frekansı Arşin popülasyonunda, en düşük duyarlılık 

frekansı ise Dikmen popülasyonunda gözlenmiştir. Heterozigot frekans 0 ile 0,750 

arasında değişirken, İyidere popülasyonu en yüksek heterozigot alel frekansına sahipti. 

Fındıklı popülasyonunda ise hiç heterozigot alel bulunmadı. Bazı popülasyonlarda ise 

(Borçka, Arhavi, Ardeşen, Pazar, İyidere, İkizdere, Arsine, Vakıfkebir, Boyabat ve 

Laçin populasyonları) direnç alel frekansının sıfır olduğu görüldü. Popülasyon genotip 

frekanslarının çoğunun Hardy-Weinberg dengesine uygun olmadığı belirlendi (p < 

005). Ayrıca, tüm popülasyonlarda dirence neden olan bir varyasyon varlığı 

doğrulanmıştır (Tablo 2, Şekil 6). 
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Tablo 2. Culex pipiens'te PASA yöntemine göre L1014 kdr mutasyonu için genotip 

ve varyant alel frekansları, Hardy-Weinberg dengesi (χ2) ve P değerleri (n = 50). 

İl Bölge N 
Alel frekansları 

χ2 Pv 
L1014L L1014L/F L1014F VAF 

Artvin 

Artvin 50 0,36 0,47 0,15 0,39 0,00 0,95 

Hopa 50 0,26 0,41 0,32 0,52 1,39 0,23 

Borçka 50 0,38 0,61 0,00 0,30 9,87 0,00* 

Arhavi 50 0,47 0,52 0,00 0,26 6,48 0,01* 

Rize 

Fındıklı 50 0,28 0,00 0,71 0,71 50,00 0,00* 

Ardeşen 50 0,55 0,44 0,00 0,22 4,08 0,04* 

Pazar 50 0,60 0,40 0,00 0,20 3,12 0,07 

Hamidiye 50 0,33 0,37 0,29 0,47 3,09 0,07 

Çayeli 50 0,17 0,76 0,05 0,44 15,17 0,00* 

Rize 50 0,27 0,31 0,40 0,56 6,17 0,01* 

İyidere 50 0,25 0,75 0,00 0,37 18,00 0,00* 

İkizdere 50 0,66 0,33 0,00 0,16 2,00 0,15 

Trabzon 

Sürmene 50 0,51 0,25 0,22 0,35 9,68 0,00* 

Arsin 50 0,70 0,30 0,00 0,15 1,55 0,21 

Sümela 50 0,25 0,50 0,25 0,50 0,00 1,00 

Trabzon 50 0,55 0,22 0,22 0,33 12,50 0,00* 

Akçaabat 50 0,41 0,33 0,25 0,41 4,93 0,02* 

Çarşıbaşı 50 0,44 0,33 0,22 0,38 4,46 0,03* 

Vakfıkebir 50 0,33 0,66 0,00 0,33 12,50 0,00* 

Giresun Görele 50 0,62 0,25 0,12 0,25 5,55 0,01* 

Ordu 

Turnasuyu 50 0,44 0,17 0,37 0,46 21,35 0,00* 

Gülyalı 50 0,27 0,27 0,45 0,58 9,35 0,00* 

Ünye 50 0,30 0,50 0,19 0,44 0,00 0,92 

Samsun 

Engiz 50 0,28 0,42 0,28 0,50 1,02 0,31 

Çarşamba 50 0,11 0,11 0,77 0,83 18,00 0,00* 

Bafra 50 0,48 0,22 0,29 0,40 14,08 0,00* 

Sinop 

Boyabat 50 0,50 0,50 0,00 0,25 5,55 0,01* 

Laçin 50 0,60 0,40 0,00 0,20 3,12 0,07 

Çorum 

Dikmen 50 0,00 0,25 0,75 0,87 1,02 0,31 

Osmancık 50 0,25 0,25 0,50 0,62 10,88 0,00* 

Amasya 

Merzifon 50 0,41 0,21 0,37 0,48 16,29 0,00* 

Amasya 50 0,54 0,36 0,09 0,27 0,34 0,55 

Saluca 50 0,33 0,22 0,44 0,55 15,12 0,00* 
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Şekil 6. Culex pipiens'te PASA yöntemine göre L1014 kdr mutasyonu dağılımları 

 

 

 
Şekil 7. kdr taraması amacıyla yapılmış olan PZR sonucunun %1,5’luk agaroz jel 

elektroforezi örnek görüntüsü (x ile işaretlenen örnek çiftleri değerlendirmeye 

alınmamıştır ve üst sırada Dirençli, alt sırada Duyarlı kontrol örneği kullanılmıştır). 
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4.2. Organofosfat/karbamat Direnç Mutasyonları 

Organofosfat/karbamat direncine neden olan F290V mutasyonu taramaları 

PASA yöntemi kullanılarak yapıldı. F290V mutasyonuna ait örnek jel görüntüsü Şekil 

8’de verilmiştir. Dirence ait dağılım frekansları haritası Şekil 9 da verilmiştir. 

Taramalarda, duyarlı tip alelin frekansının yüksek, dirençli alellerin frekansının ise 

oldukça düşük olduğu görülmüştür. Duyarlı tip alel frekanslarınıngenel olarak 0,6 ile 

1 arasında değiştiği ve en yüksek duyarlı alel frekansının Ardeşen, Çayeli, Ünye ve 

Merzifon popülasyonlarında bulunduğu gözlendi. Dirençli alel frekansında 0 ile 0,05 

arasında yığılma gözlendi, en yüksek dirençli alel frekansı Arşin popülasyonunda 

gözlenmiştir. Varyant alel Ardeşen, Çayeli, Ünye ve Merzifon popülasyonları dışında 

tüm popülasyonlarda bulunmuştur.Popülasyon genotip frekansları Fındıklı, Arsin ve 

Sürmene populasyonları dışında Hardy-Weinberg dengesine uygun bulunmamıştır 

(Tablo 3). 

 
Şekil 8. ace-1 bölgesi F290V mutasyonu taraması amacıyla yapılmış olan PZR 

%1,5’luk agaroz jel elektroforezi örnek görüntüsü 
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Şekil 9. Culex pipiens'te PASA yöntemine göre F290 kdr mutasyonu dağılımları 
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Tablo 3. PASA yöntemine göre Cx. pipiens kompleksinde F290 ace mutasyonu için 

genotip ve varyant alel frekansları Hardy-Weinberg dengesi (χ2) ve P değerleri 

İl Bölge N 
Alel frekansları 

χ2 Pv 
F290F F290F/V F290V VAF 

Artvin 

Artvin 50 0,7 0,28 0,02 0,16 0,08 0,76 

Hopa 50 0,86 0,14 0,00 0,07 0,28 0,59 

Borçka 50 0,64 0,34 0,02 0,19 0,54 0,45 

Arhavi 50 0,84 0,16 0,00 0,08 0,37 0,53 

Rize 

Fındıklı 50 0,02 0,96 0,02 0,50 42,32 0,00* 

Ardeşen 50 1 0,00 0,00 0,00 - - 

Pazar 50 0,92 0,08 0,00 0,04 0,08 0,76 

Hamidiye 50 0,94 0,06 0,00 0,03 0,04 0,82 

Çayeli 50 1 0,00 0,00 0,00 - - 

Rize 50 0,86 0,14 0,00 0,07 0,28 0,59 

İyidere 50 0,66 0,34 0,00 0,17 2,09 0,14 

İkizdere 50 0,92 0,08 0,00 0,04 0,08 0,76 

Trabzon 

Sürmene 50 0,38 0,62 0,00 0,31 10,09 0,00* 

Arsin 50 0,8 0,15 0,05 0,13 7,26 0,00* 

Sümela 50 0,68 0,28 0,04 0,18 0,13 0,71 

Trabzon 50 0,86 0,14 0,00 0,07 0,28 0,59 

Akçaabat 50 0,72 0,26 0,02 0,15 0,01 0,89 

Çarşıbaşı 50 0,78 0,2 0,02 0,12 0,14 0,70 

Vakfıkebir 50 0,84 0,16 0,00 0,08 0,37 0,53 

Giresun Görele 50 0,8 0,18 0,02 0,11 0,32 0,56 

Ordu 

Turnasuyu 50 0,86 0,14 0,00 0,07 0,28 0,55 

Gülyalı 50 0,84 0,14 0,02 0,09 1,05 0,30 

Ünye 50 1 0,00 0,00 0,00 - - 

Samsun 

Engiz 50 0,82 0,16 0,02 0,1 0,61 0,43 

Çarşamba 50 0,62 0,34 0,04 0,21 0,03 0,86 

Bafra 50 0,92 0,08 0,00 0,04 0,08 0,76 

Sinop 

Boyabat 50 0,76 0,2 0,04 0,14 1,43 0,23 

Laçin 50 0,72 0,26 0,02 0,15 0,01 0,89 

Çorum 

Dikmen 50 0,78 0,2 0,02 0,12 0,14 0,70 

Osmancık 50 0,82 0,16 0,02 0,1 0,61 0,43 

Amasya 

Merzifon 50 1 0 0,00 0,00 - - 

Amasya 50 0,66 0,3 0,04 0,19 0,032 0,858 

Saluca 50 0,84 0,16 0,00 0,08 0,378 0,539 
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G119S mutasyon taraması, sekans analizi ile gerçekleştirildi. Duyarlı tip 

genotipin frekansı yüksek, dirençli alellerin frekansları ise oldukça düşük bulundu. 

Duyarlı tip genotip frekansları 0,3 ile 0,8 arasında değişmekte olup, en yüksek alel 

frekansı Rize, İyidere, Arşin, Çarşıbaşı, Ünye'de gözlenmiştir. Dirençli genotip 

frekansı 0,5'e kadar çıkmış ve en yüksek alel frekansı Merzifon populasyonunda 

gözlenmiştir. Varyant aleli tüm popülasyonlarda bulunmuştur. Bafra, Dikmen, 

Osmancık ve Amasya populasyonlarının dışında populasyon genotip frekanslarının 

Hardy-Weinberg dengesine uygun olmadığı görüldü (Tablo 4). Dirence ait frekans 

dağılım haritası ise Şekil 10’da verilmiştir. 

 

 
Şekil 8. Culex pipiens'te PASA yöntemine göre G119S ace mutasyonu dağılımları 
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Tablo 4. Sekans verilerine göre Cx. pipiens'te G119 ace-1 mutasyonu için genotip ve 

varyant alel frekansları (VAF) Hardy-Weinberg dengesi (χ2) ve P değerleri 

(belirtilmedikçe n = 10) 

İl Bölge 
Genotip frekansları  

χ2 P 
G119G G119G/S G119S VAF 

Artvin 

Artvin 0.70 0.30 0.00 0.15 0.31 0.57 

Hopa 0.60 0.40 0.00 0.20 0.62 0.42 

Borçka 0.60 0.40 0.00 0.20 0.62 0.42 

Arhavi 0.50 0.30 0.20 0.35 1.16 0.28 

Rize 

Fındıklı 0.60 0.20 0.20 0.30 2.74 0.09 

Ardeşen 0.50 0.30 0.20 0.35 1.16 0.28 

Pazar 0.50 0.40 0.10 0.30 0.02 0.88 

Hamidiye 0.60 0.20 0.20 0.30 2.74 0.09 

Çayeli 0.60 0.30 0.10 0.25 0.40 0.52 

Rize 0.80 0.20 0.00 0.10 0.12 0.72 

Iyidere 0.80 0.20 0.00 0.10 0.12 0.72 

Ikizdere 0.70 0.30 0.00 0.15 0.31 0.57 

Trabzon 

Sürmene 

(n = 9) 
0.66 0.33 0.00 0.16 0.36 0.54 

Arsin 0.80 0.20 0.00 0.10 0.12 0.72 

Sümela 0.60 0.20 0.20 0.30 2.74 0.09 

Trabzon 0.60 0.20 0.20 0.30 2.74 0.09 

Akçaabat 0.70 0.20 0.10 0.20 1.41 0.23 

Çarşıbaşı 0.80 0.20 0.00 0.10 0.123 0.72 

Vakfıkebir 0.60 0.20 0.20 0.30 2.74 0.09 

Giresun Görele 0.60 0.30 0.10 0.25 0.40 0.52 

Ordu 

Turnasuyu 0.60 0.40 0.00 0.20 0.62 0.42 

Gülyalı 0.60 0.20 0.20 0.30 2.74 0.09 

Ünye 0.80 0.20 0.00 0.10 0.123 0.72 

Samsun 

Engiz 0.50 0.30 0.20 0.35 1.16 0.28 

Çarşamba 0.60 0.20 0.20 0.30 2.74 0.09 

Bafra 0.70 0.00 0.30 0.30 10.0 0.00* 
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Tablo 4. (devam) Sekans verilerine göre Cx. pipiens'te G119 ace-1 mutasyonu için 

genotip ve varyant alel frekansları (VAF) Hardy-Weinberg dengesi (χ2) ve P 

değerleri (belirtilmedikçe n = 10) 

İl Bölge 
Genotip frekansları  

χ2 P 
G119G G119G/S G119S VAF 

Sinop 

Boyabat  

(n = 9) 
0.66 0.22 0.00 0.22 1.15 0.28 

 Laçin 0.50 0.40 0.10 0.30 0.02 0.88 

 Dikmen 0.70 0.10 0.20 0.25 5.38 0.02* 

Çorum Osmancık 0.70 0.00 0.30 0.30 10.0 0.00* 

Amasya Merzifon 0.30 0.20 0.50 0.60 3.40 0.06 

 Amasya 0.60 0.10 0.30 0.35 6.09 0.01* 

 Saluca 0.60 0.20 0.20 0.30 2.74 0.09 

 

4.3. Mutasyon Kombinasyonları 

İnsektisit direnci ile ilişkili olan kdr için L1014 ve ace-1 için G119 ile F290 

lokusları incelendiğinde L1014F mutasyon noktasında altı farklı genotip 

kombinasyonu belirlendi. Tüm konumlar için, TTA (lösin) kodonu en yüksek frekansa 

(0,679) sahipken, TTA/C (lösin/fenilalanin), TTG (lösin), TTT/G (fenilalanin/lösin) 

kodonlarının frekansları oldukça düşük olup değerleri sırasıyla 0,009, 0,006 ve 0,009 

olarak gözlendi. Ayrıca lösin amino asitini kodlayan TTG kodonu sessiz bir mutasyon 

olarak izlendi. Belirlenen gen kombinasyonlarının frekansları Tablo 5'te verilmiştir. 

Ace-1 geninin G119S bölgesinde dört farklı kodon belirlendi. Tüm diziler 

arasında GGC (glisin) kodon ve AGC (serin) kodon frekansları takip edilerek 

değerlerinin sırasıyla 0,709 ve 0,079 olduğu görüldü. Nokta mutasyonunun 

heterozigot frekansının (RGC) 0,176 olduğu, ATC ve ARC mutasyonlarının sıklığının 

ise popülasyonda oldukça düşük ve sırasıyla 0,018 ve 0,015 değerlerine sahip olduğu 

izlendi. Glisin/izolösin (6 popülasyon) ve glisin/asparagin (5 popülasyon) ikame 

frekansları oldukça düşük ve belirlenen tüm popülasyonlar için 0,1 civarında bulundu. 

Bu tür ikameler ilk olarak G119 lokusunda tanımlanmış, diğer ace-1 geninde bulunan 

ve dirence neden olan F290V mutasyon noktasında ise TTT (fenilalanin) ve G/TTT 

(valin/fenilalanin) kodon kombinasyonları belirlenmiş ve mutasyonların frekans 

değerlerisırasıyla 0,842 ve 0,158 olarak bulundu (Tablo 5). 
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Tablo 5. kdr L1014F ve ace-1 G119S, F290V mutasyon sitelerindeki kodon 

kombinasyonları ve bunların frekansları (W:A veya T, M:A veya C, K:G veya T ve 

R:A veya G; n = konum başına 10) 

Bölge 

L1014F G119S F290V 

TTA TTW TTT  TTM  TTG TTK  GGC AGC  RGC ATC ARC TTT KTT 

Artvin 0.4 0.3 0.1 - 0.1 0.1 0.8 - 0.1 0.1 - 0.8 0.2 

Hopa 0.7 0.3 - - - - 0.7 - 0.2 - 0.1 0.9 0.1 

Borçka 0.5 0.3 0.1 - - 0.1 0.8 - 0.2 - - 0.9 0.1 

Arhavi 0.7 0.3 - - - - 0.6 0.1 0.2 0.1 - 0.9 0.1 

Fındıklı  0.2 0.7 0.1 -  - - 0.8 - 0.2 - - 0.8 0.2 

Ardeşen  0.9 0.1 - - - - 0.5 0.2 0.3 - - 1.0 - 

Pazar  0.8 0.2 - - - - 0.6 0.1 0.3 - - 0.9 0.1 

Hamidiye 0.8 0.1 0.1 - - - 0.7 0.1 0.2 - - 0.8 0.2 

Çayeli 0.9 0.1 - - - - 0.6 0.1 0.3 - - 1.0 - 

Rize 0.7 0.2 - 0.1 - - 0.8 - 0.2 - - 0.8 0.2 

Iyidere 0.5 0.2 0.2 0.1 - - 0.8 - 0.2 - - 0.7 0.3 

Ikizdere  1.0 - - - - - 0.8 - 0.2 - - 0.8 0.2 

Sürmene 0.4 0.5 - 0.1 - - 0.7 - 0.2 - 0.1 0.6 0.4 

Arsin  0.8 0.1 0.1 - - - 0.8 - 0.2 - - 0.9 0.1 

Sümela 0.6 0.2 0.2 - - - 0.7 0.1 0.1 0.1 - 0.7 0.3 

Trabzon 0.7 0.2 0.1 - - - 0.7 0.2 0.1 - - 0.9 0.1 

Akçaabat  0.6 0.3 0.1 - - - 0.8 - 0.1 - 0.1 0.7 0.3 

Çarşıbaşı 0.7 0.2 0.1 - - - 0.9 - 0.1 - - 0.8 0.2 

Vakfıkebir 0.8 0.2 - - - - 0.7 0.1 0.2 - - 0.8 0.2 

Görele 0.7 0.3 - - - - 0.8 - 0.2 - - 0.7 0.3 

Turnasuyu 0.7 0.2 0.1 - - - 0.8 - 0.1 - 0.1 0.8 0.2 

Gülyalı 0.7 0.2 0.1 - - - 0.7 - 0.3 - - 0.9 0.1 

Ünye 0.9 0.1 - - - - 0.8 - 0.2 - - 1.0 - 

Engiz  0.7 0.2 0.1 - - - 0.6 0.1 0.3 - - 0.9 0.1 

Çarşamba 0.5 0.4 0.1 - - - 0.6 0.2 0.2 - - 0.7 0.3 

Bafra 0.6 0.2 - - 0.1 0.1 0.8 0.1 - - 0.1 1.0 - 

Boyabat 0.5 0.4 0.1 - - - 0.8 - 0.1 - - 0.7 0.3 

Laçin 0.6 0.3 0.1 - - - 0.5 0.1 0.3 0.1 - 0.8 0.2 

Dikmen  0.6 0.2 0.2 - - - 0.7 0.2 0.1 - - 0.8 0.2 

Osmancık 0.5 0.3 0.2 - - - 0.8 0.2 - - - 0.9 0.1 

Merzifon 1.0 - - - - - 0.5 0.3 0.1 0.1 - 1.0 - 

Amasya 0.8 0.1 0.1 - - - 0.6 0.3 0.1 - - 0.9 0.1 

Saluca 0.9 - 0.1 - - - 0.6 0.1 0.2 0.1 - 1.0 - 

Total 0.67 0.22 0.07 0.00 0.00 0.00 0.70 0.07 0.17 0.01 0.01 0.84 0.15 

 

4.4. AMOVA Analizleri 

Seviye 1'deki Corine arazi örtüsünde kdr ve ace-1 direncini belirlemek için 

AMOVA analizi yapıldı. Gruplar arası kdr direnci varyans bileşeni analizi düşük 

(%0.61) ve FCT mesafesi 0.24242 (P > 0.05) bulundu. Popülasyonlar arasındaki farkın 

yüksek olduğu ve FST değerinin %75,3 gibi düşük bir mesafe ortaya koyduğu 

görüldü(P < 0,005). Seviye 1 sonuçlarında Corine arazi örtüsünde ace-1 F290V bölge 

direnci ile yapılan AMOVA analizi, kdr direnç analizi ile benzerlik göstermiştir. 

Gruplar arası varyans -%0,98 ve FCT değeri 0,21798 (P > 0,05) olarakizlendi. 
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Popülasyonlar arasındaki varyans bileşeni gruplar içinde ve popülasyonlar içinde 

sırasıyla 0,00343 (%21,0) ve 0,01229 (%79,0) olarak alınırken FSC ve FST değerleri 

sırasıyla 0,21032 ve -0,00980 alındı (P > 0,05). G119S için bölge analizinin, gruplar 

ve popülasyonlar arasında herhangi bir önemli farklılık ortaya çıkarmadığı görüldü. 

FCT, FSC ve FST istatistikleri, test edilen konumlar arasında en düşük olanıydı ve 

aralarında önemli bir fark bulunmadı (Tablo 6). 

 

Tablo 6. Culex pipiens L1014F ve F290V, G119S mutasyonlarının iki grubunun 

(yapay alanlar ve tarım alanları) Moleküler Varyans Analizi (AMOVA) 

Çapraz 

karşılaştırma 

Varyans bileşenleri (varyasyonun yüzdesi) F-statistiği 

Gruplar 

arasında 

Gruplar içindeki 

popülasyonlar 

arasında 

Popülasyonlar 

içinde 
FCT FSC FST 

L1014F 
0.00 

(0.61%) 
0.02 (24.9%) 0.07 (75.3%) 0.24 0.24* 0.00* 

F290V 
-0.00 (-

0.98%) 
0.00 (21.0%) 0.01 (79.0%) 0.21 0.21* -0.00* 

G119S 

-0.00 (-

0.64%) 0.00 (0.29%) 0.08 (100%) 

-

0.00 0.00 -0.00 
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5. TARTIŞMA 

Culex pipiens, insanlarda kan emme yoluyla rahatsızlık oluşturan ve insan ve 

hayvan sağlığı için önemli olan birçok patojenin vektörüdür. Bu nedenle vektör kontrol 

çalışmaları genellikle birçok alanda bu türü hedef almaktadır. Bununla birlikte, vektör 

kontrol çalışmaları insektisit direncinin gelişimine neden olmaktadır.Bu türün 

insektisit direncinin belirlenmesi bu türle yapılacak olan ya da yapılması planlanan 

saha uygulamalarının daha etlkili sonuçlar vermesine yardımcı olacaktır. Tarımsal 

amaçlı insektisit uygulamaları birçok tarım alanında sivrisinek türleri için seleksiyon 

baskısını desteklemiştir (Awolola vd., 2007; Akıner vd., 2013). Benzer şekilde hem 

vektörel mücadele hemde verdikleri rahatsızlık sebebiyle kentsel alanlarda kullanılan 

insektisitler de bu bölgelerdeki ve göç edebildiği alanlardaki insektisit seçilim 

baskısını arttırmaktadır.Gerek tarımsal zararlılar gerekse vektör mücadelesinde 

Piretroit, organofosfat ve karbamat grubu insektisitler sıklıkla tercih edilen 

insektisitlerdir. DDT ve diğer organoklorlu insektisitler ise geçmişte böcek 

mücadelesinde kullanılmis insektisitlerdir. Ancak bu alanlarda kullanılan insektisit 

miktarları ve çeşitleri arasında ne şekilde farklılıklar bulunduğu bilinmemektedir. Bu 

nedenle, farklı alanlardan gelen insektisit seçilim baskısına göre farklı alanlarda vgsc 

ve ace-1 gen frekansları farklı olacaktır.Yapılan bu çalışmada Türkiye'nin Orta ve 

Doğu Karadeniz Bölgesi'ndeki Cx. pipens kompleks türlerinde insektisit direnci ile 

ilgili vgsc ve ace-1 genlerindeki mutasyonlar araştırıldı. İkinci olarak, insektisit 

direnci ile ilgili farklı alellerin frekansların yapay (insan tarafından inşa edilen veya 

değiştirilen) alanlar ve tarım alanlarındaki olası farklılıkları karşılaştırıldı. Ek olarak, 

insektisit direnci ile ilgili genetik lokuslarda yeni mutasyon tiplerinin varlığıaraştırıldı. 

Voltaj kapılı sodyum kanalları, hücre zarının elektiriksel potansiyelinin 

ayarlanmasından sorumludur (Yu ve Catterall, 2003). Kanal proteini kodlayan gen 

bölgesinde meydana gelen mutasyonlar böceklerde dirence neden olmaktadır. 

Günümüzde 50 den fazla sodyum kanal proteini genlerinde nokta mutasyonu 

belirlenmiştir (Dong vd., 2014; Rinkevich vd., 2013). Ancak bu nokta 

mutasyonlarındanCulex pipiens türlerinde de görülen 1014. pozisyondaki lösini 

kodlayan TTA kodonunun; fenilalanini kodlayan TTT, serini kodlaya TCA, sisteini 

kodlayan TGT kodonlarına dönüşmesi ile ortaya çıkan knockdown direncien çok 

bilinen direnç tipidir (Scott vd., 2015; Tmimi vd., 2018). L1014F mutasyonu ilk olarak 
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Piretroid grubu insektisitler ve DDT ile ilgili Musca domestica L.'de keşfedilmiştir 

(Chandrasiri vd., 2020). İlerleyen yıllarda pek çok böcek türünde bu mutasyon 

belirlenmiştir ve dirence neden olduğu kesin olarak bilinmektedir (Rinkevich, 2013; 

Demirtaş, 2017; Martinez-Torres vd., 1998; Scott vd., 2015; Shi vd., 2015; Bkhache 

vd., 2019; Wang vd., 2015; Taşkın vd., 2016). Yerel ve bölgesel ölçeklerde piretroid 

ve DDT direnci ile ilgili farklı alel kombinasyonlarının frekansları hakkında temel 

verilerin elde edilmesi önemlidir (Wang vd., 2012). Bununla birlikte duyarlı tip olarak 

bilinen ve lösini kodlayan Vgsc L1014 (TTA) kodonunun, tüm popülasyonlardavarlığı 

belirlenmiş ve farklı çalışmalarda elde edilen sonuçlarda allel frekansları farklı 

popülasyonlarda farklılık göstermiştir (Martinez-Torres vd., 1998; Scott vd., 2015; Shi 

vd., 2015; Wang vd., 2015; Bkhache vd., 2019; Taşkın vd., 2016). 

Tez çalışmamızda elde ettiğimiz sonuçlarımız içerisinde, duyarlı tip ve dirençli 

tip olmak üzeregenotipler içerisinde üç farklı sessiz mutasyon belirlenmiştir. Bu sessiz 

mutasyonlardan biri lösini kodlayan TTA kodonunun yine lösini kodlayan TTG 

kodonuna dönüşmesiyle olsuşan sessiz mutasyondur ve homozigot olarak 

bulunmaktadır. Diğer sessiz mutasyon ise direçli tip fenotipe sebep olan ve fenil 

alanini kodlayan TTT kodonunun yine fenil alanini kodlayan TTC kodonuna 

dönişmesiyle olusan mutasyondur ve heterozigot olarak bulunmaktadır. Her ne kadar 

calışmamızda bulunan bu sessiz mutasyon tipleri önemsiz olarak görülse de zamanla 

bu kodonlarda ortaya çıkacak olan yeni mutasyonlar bu kodonların yeni animo asitleri 

kodlamasına neden olabilir. Çalışmada 1014 noktasında kdr direnci ile ilgili 4 farklı 

kodon tipi belirlendi ve bunlar TTA homozigot duyarlı, TTW (A/T) heterozigot 

dirençli, TTT homozigot dirençli, sessiz mutasyonluheterozigot dirençliTTM (A/C) ve 

duyarlı sessiz mutasyonluhomozigotTTG ve sessiz mutasyonlu heterozigot dirençli 

TTK (G/T) genotipleridir.Ponce vd. (2016), Culex quinquefasciatus (Say, 1823) 

(Diptera: Culicidae) popülasyonlarında sistein, histidin, serin veya triptofan ile çeşitli 

ikameler bildirmiştir. Sonuçlarımız altı tip genotip ortaya çıkarsa da, genotipler 

yanlızca iki tip amino asit çeşidi ortaya çıkarmaktadır.Elde edilen sonuçlarımızda A 

nükleotidi Tnükleotidine, Anükleotidi Cnükleotidine ve AnükleotidiGnükleotidine 

dönüştüğü mutasyon tipleri saptanmış olup bu mutasyon tiplerinden Anükleotidinden 

Tnükleotidine dönüşümün olduğu mutasyon tipinin frekansı yüksek bulunmuştur. 

Roberts ve Andre (1994), Sri Lanka’da Cx quinquefasciatus'teAnükleotidinden 
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Cnükleotidine dönüşümün olduğu mutasyonların baskın olduğunu bildirmesine 

rağmen, Chandrasiri ve arkadaşları (2020), daha sonraki yıllarda yaptıkları çalışmada 

Sri Lanka’da Cx. quinquefasciatus popülasyonlarında Adenin nükleotidinden  Timin 

nükleotidine dönüşümün olduğu mutasyonların baskın olduğunu buldu. Bu sonuçlar, 

mutasyon frekanslarının zamanla değişebileceğini ve insektisit direncinin dinamik bir 

süreç olduğunu göstermiştir. Ayrıca Taşkın ve arkadaşları (2016) Türkiye’de 

yaptıkları çalışmalarda  Cx. pipiens populasyonlarında da 1014. kodonunüçüncü 

konumundaki Anükleotidinden T nükleotidine ve Anükleotidinden Cnükleotidine 

dönüşümün oldugu mutasyon tiplerinin varlığını görmüşler ve ayrıca yaptıkları 

çalışmalarında Anükleotidinden  T nükleotidine dönüşümün olduğu mutasyon tipinin 

baskın mutasyon tipi olduğunu belirtmişlerdir. Lösini kodlayan TTG kodon 

mutasyonu, çalışmanın bazı popülasyonlarında (Artvin, Borçka ve Bafra 

popülasyonları) homozigot ve heterozigot olarak belirlendi. Bu sessiz mutasyon tipi 

önceki çalışmalarda da Çin'de Anopheles sinensis (Wiedemann, 1828) (Diptera: 

Culicidae)'de tespit edilmiştir (Zhong vd., 2013; Wang vd., 2015). Bununla birlikte, 

Cx.pipiens kompleks türlerinde bu mutasyon tipine ilişkin daha önce bir rapor 

bulunmamaktadır. Duyarlı alelin (L1014L) ortalama frekansı, çalışmamızda nispeten 

yüksekti (0.2-0.9). Heterozigot ve homozigot direnç tipi alellerin sıklığı, Türkiye'deki 

Orta ve Doğu Karadeniz popülasyonlarında orta veya düşük düzeyde dirençle 

desteklenebilir. Taşkın ve arkadaşları (2016), Türkiye'de Ege Bölgesi Cx. pipiens 

populasyonlarındabu iki tip mutasyonun (L1014F ve L1014C) frekanslarının  

yüksekolduğunu bildirdi. Ancak Ege Bölgesi’nde yüksek frekansta bulunan L1014C 

mutasyon tipi Orta ve Doğu Karadeniz Bölgesi Cx. pipiens popülasyonlarında 

belirlenememiştir. Taşkın ve diğerleri, (2016) Türkiye’deki Cx. pipiens kompleksi 

türlerinde kdr direncinin önemli bir insektisit direnci mekanizması olabileceğini 

belirtmişlerdir. 

Çalışılan popülasyonlardaki kdr alel frekansları genel olarak Hardy-Weinberg 

beklentisi için uygun değildi ve fark istatistiksel olarak anlamlı degildi (P < 0.05). Bu 

durum, bu alanlardaki direnç seçilim baskısı ile ilişkilendirilebilir. Borçka, Arhavi, 

Ardeşen, İyidere, Vakfıkebir, Boyabat ve Çayeli populasyonlarında homozigot 

dirençli genotip frekansları sıfır veya oldukça düşük, heterozigot genotip frekansları 

ise yüksek bulunmuştur. Bu durum, bu konumlarda bir denge seçilimi olduğunu 
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gösterebilir. Yüksek dirençli genotip frekansları (Rize, Gülyalı, Fındıklı, Çarşamba ve 

Osmancık populasyonları) bu alanlarda seleksiyon baskısının devam etmesini 

açıklayabilir. Düşük veya orta düzeyde L1014F mutasyonları, DDT'nin Türkiye'de 

sıtma eradikasyonu kampanyası ve birçok alanda tarım için uzun süreli kullanımını 

gösterebilir. Taşkın ve arkadaşları (2016), aynı durumu Türkiye'nin Ege Bölgesi'nde 

yaptıkları çalışmalarında yüksek frekansta başka bir mutasyon olan L1014C'yi bularak 

bildirmişlerdir. Bu sonuçları permethrin ve bu alanlarda başka bir yeni insektisit 

(piretroid) kullanımı ile ilişkilendirdiler. Ek olarak, uzun süreli ve aşırı piretroid 

kullanımının ve o bölgedeki Cx. pipiens'e karşı aşırı seçilim baskısının öneminden 

bahsettiler. 

ace-1 bölgesinde organofosfat ve karbamat direnci ile ilgili üç farklı mutasyon 

tanımlanmıştır (Massouli vd., 1992). Sivrisineklerde (Cx.pipiens dahil) en yaygın 

direnç mutasyon tipi, katalitik bölge etrafındaki ace-1 gen bölgesinde G119S olarak 

tanımlanmıştır (Weill vd., 2003). F290V mutasyonu, Cx. pipiens’te Kıbrıs ve Akdeniz 

bölgelerinde birkaç kez belirlendi (Wirth ve Georghiou, 1996; Alout vd., 2009; Osta 

vd., 2012; Taşkın vd., 2016) Başka bir nokta mutasyonu (F331W) Direnç ile ilgili 

Doğu Asya’da bulunanCulex tritaeniorhynchus (Giles, 1901) (Diptera: Culicidae) 

popülasyonlarında tanımlanmıştır (Nabeshima vd., 2004; Alout vd., 2007a,b). 

Çalışmamızda ace-1 G119 pozisyonunda dört kombinasyon bulundu: GGC (glisin) 

homozigot duyarlı, AGC (serin) homozigot dirençli, RGC (GGC/AGC) heterozigot 

dirençli ve izolösin ile serin, asparagin ARC (AGC) kodlayan farklı kodon 

kombinasyonları /AAC). Dört kombinasyon bulunmasına rağmen, homozigot duyarlı 

frekanslar baskındı (0.709). Homozigot dirençli frekanslar, test edilen popülasyonların 

yaklaşık yarısı kadar bulundu, ancak frekanslar oldukça düşük olarak bulunmuştur 

(0,079). Artvin, Hopa, Borçka, Bafra ve Osmancık dışındaki tüm popülasyonlarda 

heterozigot dirençli genotipler tespit edildi. İzolösin (ATC) veya asparagin/serin 

(AAC/AGC) kodlayan diğer türlerin frekansları oldukça düşük olarak saptanmıştır. 

Yapılan diğer çalışmalarda Cx. pipiens ve diğer sivrisinek türlerinde, GGC kodonunun 

frekansının yüksek, AGC kodonunun frekansının düşük olduğunu bildirmişlerdir 

(Alout vd., 2007b; Dabire vd., 2014; Taşkın vd., 2016; Major vd., 2020). Sonuçlarımız 

Akdeniz ülkelerinde yapılan çalışmaların bulguları ile uyumludur (Osta vd., 2012; 

Kioulos vd., 2014). Bulunan yüksek mutasyon frekansları, Akdeniz Havzası 
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çevresindeki böcek öldürücü müdahalelerin geçmişini yansıtabilir ve muhtemelen 

seçilim baskısının hala devam ettiğini işaret etmektedir. Taşkın ve arkadaşları (2016) 

aynı durumu Türkiye'nin Ege Bölgesi'nde anlatmışlardır. Ayrıca Cx. pipiens ve diğer 

sivrisinek türleri ile ilgili diğer çalışmalarda belirlenen ATC ve AAC kodonları için 

herhangi bir kayda rastlanmamıştır. Yeni kodon tipinin tür üzerindeki etkisinin 

belirlenmesi gerekmektedir. Bu bakımdan insektisit direncine katkıları araştırılmalıdır. 

ace-1 gen kombinasyonu F290V'de ikinci mutasyon çalışma alanında gözlenmiştir. Bu 

mutasyon tipleri Kıbrıs’ta Cx. pipiens popülasyonlarında belirlenmiştir. (Alout vd., 

2007b; Alout vd., 2009). G119S mutasyonu tüm dünyada tanımlanmış olmasına 

rağmen, F290V Yunanistan, Fas, Tunus ve Türkiye gibi Akdeniz ülkelerinde nadiren 

kaydedilmiştir (Alout vd., 2007b; Kioulous vd., 2014; Ben Cheikh vd., 2019; Taşkın 

vd., 2016; Arich vd., 2021). Bu çalışmada organofosfat/karbamat direncine neden olan 

F290 mutasyon noktasında iki farklı kodon kombinasyonu tanımlanmıştır ve bu 

kombinasyonlar TTT kodonu (duyarlı  tip) ve valini kodlayan GTT kodonu (dirençli 

tip) olmuştur. TTT kodonunun tüm popülasyonlardaki sıklığı yüksek ve değeri 0,842 

idi. GTT kodonu popülasyonlarda sadece heterozigot olarak saptanmıştır. Çalışmada 

elde edilen sonuçlar, Türkiye'nin Ege Bölgesi'nde elde edilen sonuçlarla koreledir 

(Taşkın vd., 2016). Tüm ace mutasyonları için, incelenen popülasyonlar aşırı 

heterozigot eğilimi göstermektedir. Bazı yazarlar tarafından da benzer sonuçlar elde 

edilmiştir (Taşkın vd., 2016; Arich vd., 2021).  

Sonuçlarımız, insektisit direnciyle ilgili farklı derecelerde hedef bölge 

mutasyonunun varlığını ortaya çıkarmıştır. Hedef bölge mutasyonları alanda 

heterozigotluk göstermektedir ve mutasyonların derecesi alanda hala düşük 

görülmektedir. Bu durum, insektisit direncinin doğası gereği gelecekte arazide 

yapılacak kontrol uygulamaları için sorunlara neden olacaktır. Elde edilen direnç 

frekansları ile yapılan AMOVA analizlerinde yapay sahalar ile tarım arazileri 

arasındaki direnç farklarının düşük olduğu belirlenmiştir. Bununla birlikte, 

popülasyonlar arasında önemli farklılıklar vardı. Bu durum, insektisit direncinin alan 

bazında farklılık göstermediğini (insan ve tarım alanlarının değiştirilmesiyle inşa 

edilmiş/değiştirilmiş veya geçici yetiştirme alanları) ve insektisit direncinin, alanlarda 

insektisit kullanılıp kullanılmadığına bağlı olarak farklılık gösterebileceğini ifade 

etmektedir. 
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