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Abstract: Lichens, which are formed by symbiotic relationship between algae and fungi, synthesize naturally many 

secondary metabolites with different properties and functions, in response to environmental stress. Although lichen 

secondary metabolites resemble those of other organisms’ (fungi, plants, etc.), most of them are unique chemical 

compounds formed only through the association between fungi and algae. The adaptation to environmental conditions and 

self-preservation of lichens, which grow slowly and can survive even in extreme conditions, are made possible by the 

secondary metabolites. Although it’s known that lichens for a long time have been used for various purposes, the synthesis 

mechanism of the secondary metabolites is yet to be determined. The studies continue even today. Basically, the idea of 

three pathways is developed and the mechanism is revealed partially by trying to explain the acetyl polymalonyl pathway, 

shikimic acid pathway and mevalonic acid pathway. It is of great importance to understand the purpose of metabolites in 

lichens and to reveal biosynthesis mechanism exactly to increase the quantity, quality and the utilization areas. These 

substances formed as a natural product by their metabolism, lichens have much potential utilization in industries including 

medicine, pharmaceutics, food, perfume and dye. Studies uncover new biological activities of these metabolites, such as 

antibacterial, antifungal, antiviral and anticancer, and increase their importance every day. In this study, current 

information on the synthesis pathways of secondary metabolites produced in lichen developmental process and various 

biological activities shown by lichen species were compiled from a lot of studies in the world and in Turkey from the 

1950s to the present. 
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Liken sekonder metabolitleri: Sentez yolakları ve biyolojik etkinlikleri 

Özet: Alg ve mantarın simbiyotik ilişkisi sonucu oluşan likenler, çevresel strese yanıt olarak, metabolizmalarının doğal 

ürünü olan, çeşitli işlev ve özelliklere sahip çok sayıda sekonder metabolit sentezlemektedir. Liken sekonder 

metabolitlerinin bir kısmı likenleşmemiş mantarlar, yüksek bitkiler vb. diğer organizmaların sekonder metabolitleri ile 

benzerlik göstermesine karşın, çoğunluğu likenlere özgüdür ve mantarın ancak alg ile birlikteliği sonucu üretebildiği 

kimyasal bileşiklerdir. Yavaş büyüyen ve çok ekstrem koşullarda dahi yaşamını sürdürebilen likenlerin farklı çevresel 

koşullara uyum sağlaması ve kendilerini koruması ürettikleri sekonder metabolitler ile mümkün olmaktadır. Çok eski 

zamanlardan beri likenlerin çeşitli amaçlarla kullanıldığı bilindiği halde üretmiş oldukları sekonder metabolitlerin sentez 

mekanizması tam olarak belirlenememiştir. Bu alanda çalışmalar günümüzde de sürmektedir. Liken metabolitlerinin 

sentez mekanizması asetil-polimalonil yolağı, şikimik asit yolağı ve mevalonik asit yolağı olmak üzere başlıca üç yolak 

ile açıklanmaktadır. Temelde bu üç yolak ile liken metabolitlerinin sentezlendiği fikri geliştirilmiş ve mekanizma kısmen 

açığa çıkarılmıştır. Metabolitlerin liken içindeki görevlerini anlamak, sentez oranlarını, kalitesini ve kullanım amaçlarını 

artırmak için biyosentez mekanizmasının tam olarak ortaya çıkarılması büyük önem taşımaktadır. Bu özgün maddeler 

sayesinde likenler, tıptan eczacılığa, parfüm ve boya endüstrisinden besin endüstrisine kadar birçok alanda kullanım 

potansiyeline sahiptir. Yapılan çalışmalar her geçen gün bu sekonder metabolitlerin antibakteriyel, antifungal, 

antioksidan, antiviral, antikanser ve benzeri, yeni bir biyolojik etkinliğini ortaya çıkarmakta ve önemini artırmaktadır. Bu 

çalışmada, liken gelişim sürecinde üretilen sekonder metabolitlerin sentez yolakları üzerine güncel bilgiler ile liken 

türlerinin gösterdiği çeşitli biyolojik etkinlikler, dünyada ve Türkiye’de 1950’lerden günümüze kadar olan pek çok 

çalışmadan derlenmiştir. 

Anahtar kelimeler: Liken, Sekonder metabolitler, Sentez yolakları, Biyolojik etkinlik. 
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Giriş 

Liken metabolitlerine genel bakış: Likenler, yeşil alg 

ve/veya siyanobakteriler ile mantar türleri simbiyotik 

(birbirine fayda sağlayan) ortaklıkları sonucu oluşan, 

morfolojik ve fizyolojik olarak kendini oluşturan 

organizmalardan farklılaşmış özelliklere sahip 

organizmalardır. Diğer bir deyişle “likenler”, fotosentetik 

bakteri ve alg hücreleriyle hayatlarını birleştiren 

“likenleşmiş mantarlar”dır. Liken oluşturan mantarlar 

çoğunlukla (%98) Ascomycota üyeleridir. Likenler bu 

yeni oluşan sistem metabolizmasının doğal ürünleri 

olarak, bir kısmı mantar bir kısmı alg ortak tarafından 

sentezlenen proteinler, aminoasitler, polioller, 

karotenoidler, polisakkaritler ve vitaminler gibi pek çok 

canlıda bulunan ve yaşamsal işlevler ile doğrudan ilişkili 

“primer (birincil veya intraselülar) metabolitler” ve 

bununla birlikte, temel yaşamsal işlevler ile doğrudan 

ilişkisi olmayan “sekonder (ikincil veya ekstraselülar) 

metabolitler” üretmektedirler (Romagni ve Dayan, 2002; 

Shukla ve ark., 2010). Liken yaşamında sekonder 

metabolitler, çevresel koşullara uyum sağlama, savunma, 

korunma, hayatta kalma, neslini sürdürme ve ekosistemle 

ilişkilerini düzenleme konularında birçok göreve 

sahiplerdir. En tipik liken kaynaklı sekonder metabolitler 

mantar orijinali biyosentezleri liken oluşturmayan 

mantarlarla benzerlik göstermektedir. Liken sekonder 

metabolitlerinin sentezinde fotobiyontun (alg bileşeni) 

gerekli olmadığı düşüncesi yaygındır. Çünkü likenden 

izole edilen mantarların kültür ortamında uygun şartlar 

sağlandığında bu metabolitleri sentezleyebildiği 

görülmüştür. Ancak pek çok sekonder metabolit ise 

sadece likenleşmiş mantarlar tarafından üretilmektedir ve 

izole edilen mantarlar simbiyotik mantarlardan farklı 

metabolitler üretebilmektedir (Ahmadjian, 1993). Bütün 

bunlar fotobiyont varlığının çoğu metabolitin uygun bir 

şekilde sentezlenmesi için gerekli şartların oluşmasını 

sağladığını düşündürmektedir. Bununla beraber, bazı 

sekonder metabolitlerin fotobiyont metabolizmasını ve 

primer metabolizma içinde önemli enzimleri düzenleyici 

olduğu da düşünülmektedir (Lawrey, 2009). Genellikle 

asit özellikte bileşikler olmaları nedeniyle “liken asitleri” 

de denen bu liken maddelerinin veya liken bileşiklerinin 

sadece bir kısmı diğer mantarlar ve bitkiler tarafından 

sentezlenebilmektedir, çoğunluğu tamamen likenlere 

özgüdür (Huneck, 2001; Romagni ve Dayan, 2002; 

Shukla ve ark., 2010). Bu likene-özgü sekonder 

metabolitlerin kimyasal yapıları genellikle poliketidler, 

polifenoller, kinonlar veya terpenoidlerdir (Eisenreichve 

ark., 2011).  

Liken türüne bağlı olarak, sentezlenen liken asitlerinin 

sayı ve çeşitliliği değişmektedir. Dolayısıyla farklı liken 

türleri farklı liken asitleri içermektedir (Tablo 1). 

Günümüzde kimyasal yapısı aydınlatılmış olarak 1050 

kadar liken asidi bilinmektedir (Stocker-Wörgötter, 

2008). Bir liken türü birden çok sayıda özgün sekonder 

metabolit sentezleyebilmekte ve likenin bulunduğu 

koşullara göre metabolitin cinsi ve miktarı değişiklik 

göstermektedir (Deduke ve ark., 2012). Tür sayısı 400’ü 

aşan Cladonia cinsi içinde 60'dan fazla sekonder metabolit 

olduğu ve önemli metabolitlerden 30 tanesinin ise yüksek 

konsantrasyonda bulunduğu belirlenmiştir (Ahti, 2000). 

Ramalina cinsine ait türlerden R. americana Hale türünün 

tek başına 55’den fazla metabolit içerdiği belirtilmektedir 

(Culberson ve ark., 2000). Çok büyük bir cins olan 

Xanthoparmelia türlerinin ise 38'den fazla büyük 

metabolit, en az 53 tane de yardımcı metabolit içerdiği 

rapor edilmiştir (Hale, 1990). 

Liken sekonder metabolitleri morfolojik olarak ayrımı 

zor olan likenlerin sınıflandırılmasında ve tayininde 

(identifikasyon) sıklıkla kullanılmaktadır ve bu açıdan 

büyük önem taşımaktadırlar (Huneck ve Yoshimura, 

1996). Uygulanan pratik spot testlere verdikleri 

reaksiyonlar cins veya tür belirlenmesinde ayırt edici 

olabilmektedir (Orange ve ark., 2001). Bununla birlikte 

sadece spot testler ile değil; TLC, HPLC vb. kimyasal 

yöntemler ile daha detaylı şekilde likenlerin madde 

içerikleri belirlenebilmekte ve türlerin, tür altı 

kategorilerin ve kemotiplerin sistematik analizlerinde 

kullanılmaktadır. Pek çok madde tür için karakteristik 

özellik göstermektedir. Örneğin, sadece kimyasal açıdan 

farklılık gösteren iki varyeteye sahip Thamnolia 
vermicularis (Sw.) Ach. ex Schaerer. türüne ait 

Antartika’da yaygın olan T. vermicularis var. vermicularis 
(Sw.) Schaer. thamnolik asit içermekteyken, arktik zonda 

yaygın olan T. vermicularis var. subuliformis (Ehrh.) 

Schaer. bayomisesik ve skuamatik asit içermektedir 

(Deduke ve ark., 2012). Bununla birlikte genetik mirasla 

kimyasal maddeler arasında da bir ilişki söz konusudur. 

Bu düşünceyle, sekonder metabolitlerin sentezlenmesinde 

etkili genler ve sekonder metabolit içeriğindeki 

farklılıklar üzerine yapılan çalışmalar, türlerin filogenetik 

ayrımında önemli yer tutmaktadır (LaGreca, 1999; Miao, 

2001; Kroken, 2003; Frisvad, 2008). 

Liken metabolitlerinin biyosentez yolakları: Likenlerin 
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çok sayıda biyo-aktif sekonder metabolit barındırması 

araştırmacıları bu metabolitlerin sentez yolaklarını 

araştırmaya yöneltmiştir. Çeşitli araştırmalarda liken 

metabolitlerinin biyosentez mekanizması incelenmiş ve 

öncelikle yolakları belirlenmiştir. Bu konu ile ilgili ilk 

çalışma Asahina ve Shibata (1954) tarafından 

gerçekleştirilmiştir. Ancak zamanla yapılan çalışmalar 

(Culberson ve Elix, 1989) ile bu yolaklar değişmektedir 

(Nash, 2008). Sekonder metabolitler ve oluşum yolakları 

açısından likenlerin kimyası, gelişmekte olan metodoloji 

ile keşfedilmeye devam etmektedir.  

Bugünkü bilgilere göre; fotosentez sonucu oluşan 

ürünler, likenin yapısındaki fotobiyont siyanobakteri 

olduğunda glikoz; yeşil alg simbiyontu olduğunda ise 

şeker alkolleri (eritritol, ribitol, sorbitol, mannitol) olarak 

mantar simbiyontuna geçmektedir. Monosakkaritler 

mikobiyonta geçtikten sonra Glikoliz veya Pentoz Fosfat 

döngülerinden birine girerek oradan başlıca üç muhtemel 

yolak ile çeşitli kimyasal formlarda bileşikler meydana 

getirmektedirler. Asetil-Polimalonil (Poliketid) Yolağı, 

YOLAK GRUBU LİKEN METABOLİTİ LİKEN  

ASETİL 

POLİMALONİL 

[POLİKETİD] 

Para-depsid Anziaik asit, Atranorin, Barbatik asit, 

Bayomisesik asit, Diffraktaik asit, 4-O-

dimetilbarbatik asit, Divarikatik asit, 

Evernik asit, Kloroatranorin, Perlatolik asit, 

Obtusatik asit, Skuamatik asit 

Alectoria spp., 

Evernia spp.,  

Cladina stellaris, 

Usnea spp., 

Parmelia spp., 

Ramalina spp., 

Meta-Depsid Boninik asit, Sekikaik asit, Tamnolik asit Cladonia spp.,  

Ramalina spp.,  

Thamnolia spp. 

Tri-Depsid Giyoforik asit Hypogymnia subphysodes 

Depsidon Alektoronik asit, Divaronik asit, Fisodalik 

asit, Fumarprotosetrarik asit, Galbinik asit, 

Hipoprotosetrarik asit, Lobarik asit, 

Norstiktik asit, Pannarin, Protosetrarik asit, 

Psoromik asit, Stiktik asit, Salazinik asit, 

Vikanikin, Virensik asit 

Alectoria spp., 

Cetraria spp., 

Usnea spp., 

Parmelia spp., 

Ramalina spp. 

Difenileter Misareik asit Micarea prasina 

Depson Pikrolikenik asit Pertusaria amara 

Dibenzofuran Alektosarmentin, Didimik asit, Pannarik 

asit 

Alectoria spp.,  

Cladonia spp. 

Usnik asit [+] ve [-] Usnik asit, [+] ve [-] İzousnik asit Alectoria spp., 

Evernia spp.,  

Cladina stellaris, 

Usnea spp. 

Kromon Leprarik asit, Ögenitin Flavoparmelia euplecta 

Ksanton Artotelin, Likeksanton, Vinetorin Lecanora spp. 

Antrakinon Emodin, Kiyodektonik asit, Parietin, 

Solorinik asit 

Xanthoria parietina, 

Solorina crocea, 

Nephroma laevigatum, 

Herpothallon sanguineum 

MEVALONİK 

ASİT 

Diterpen 16α -hidroksikauran Ramalina ceruchis 

Triterpen Friedelin, Piksinik asit, Taraksen, Ursolik 

asit, Zeorin 

Alectoria spp., 

Pyxine endocrysina 

Cladonia spp. 

Steroidler Ergosterol, Sitosterol Lecanora spp. 

ŞİKİMİK ASİT Pulvinik Asit 

Türevleri 

Pinastrik asit, Pulvinik asit, Rhizokarpik 

asit, Vulpinik asit, 

Sticta spp. 

Acarospora spp. 

Terpenkuinon 

Türevleri 

Poliporik asit, Teleporik asit Sticta coronata 

Lobaria spp. 

 

Tablo 1. Liken metabolitlerinin sentez yolaklarına göre kimyasal gruplarına dağılımı ve sentezlendiği liken taksonları [Romagni 

ve Dayan (2002) ve Elix (1996)’dan derlenmiştir]. 
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Şikimik Asit Yolağı ve Mevalonik Asit Yolağı olmak 

üzere bu üç yolak ile liken sekonder metabolitlerinin 

sentezi gerçekleşmektedir (Culberson ve Elix, 1989; 

Huneck, 2001; Romagni ve Dayan, 2002; Nash, 2008; 

Stocker-Wörgötter, 2008; Shukla ve ark., 2010). Tüm 

yolaklar merkez molekül olarak glikoz katabolizmasının 

ana ürünü olan Asetil-CoA ile başlamaktadır. Fakat 

likenler için en önemli yolak, depsidler, depsidonlar vb. 

likenlere has metabolitlerin çoğunun sentezlendiği asetil-

polimalonil yolağıdır (Şekil 1).  
Asetil-polimalonil (poliketid) yolağı: Likene özgü olan 

sekonder metabolitlerin çoğunluğu asetil-polimalonil 

yolu ile üretilmektedir (Elix, 1996). Özellikle “Poliketid” 

grubunda yer alan kimyasal bileşik sınıfları olarak depsid, 

depsidon, dibenzofuran, usnik asit, depsone, kromon, 

ksanton, antrakinon gibi kompleks sekonder metabolitler 

asetil-polimalonil yolu ile sentezlenmektedir (Romagni ve 

Dayan, 2002; Nash, 2008; Lawrey, 2009; Stocker-

Wörgötter, 2008; Shukla ve ark., 2010). Bu yolakta çok 

sayıda MalonilCoA molekülü Asetil-CoA molekülleri ile 

birleşerek poliketid ana zincirini oluşturmaktadır. Ana 

zincirin elde edilmesinden sonra metilasyon veya farklı 

halkalanma şekilleri ile farklı özelliklere sahip 

metabolitler sentezlenmektedir. Son yıllarda yapılan 

çalışmalar para-depsidlerin daha büyük moleküller olan 

meta-depsid, depson, depsidon, difenil eter ve 

dibenzofuranların öncü maddesi olduğunu ortaya 

çıkarmıştır. Barbatik asit, difraktaik asit, 4-

Odemetilbarbatik asit, atranorin, kloroatranorin, 

baeomisesik asit, skuamatik asit, lekanorik asit, 

divarikatik asit, obtusatik asit, perlatolik asit vb. para 

depsidler ise iki veya üç orsinol ve β-orsinol 

moleküllerinin kendi halinde ester, karbon-karbon bağları 

ya da eter bağları yoluyla sentezlenmektedir (Nash, 2008; 

Shukla ve ark., 2010). Orsinol ve β-orsinol türevleri 

[depsid, depsidon ve dibenzofuran] likenlerde ortak 

yaşamın kurulmasında partnerler arasında ve çevreyle 

etkileşim kurulmasında muhtemelen rol oynamaktadır 

(Armaleo ve ark., 2008, 2011). Depsid, depsidon ve 

depsonlar 2 orsellinik asit fenol grubunun birbirine 

bağlanmasıyla oluşmaktadır. Daha sonra yapısında 

bulunan fonksiyonel (R) grubun yapısına ve fenil 

Şekil 1. Liken sekonder metabolitlerinin muhtemel biyosentez yolakları [Nash (2008)’den sadeleştirilerek modifiye edilmiştir]. 
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üzerindeki sayısına göre birbirinden farklı metabolitler 

ortaya çıkmaktadır. Dibenzofuranlar ise orsellinik asit 

halkalanması yoluyla elde edilen fenol yapı bloğundan 

türetilmektedir (Romagni ve Dayan, 2002). Streptisilin, 

alektosarmentin, didimik asit ve pannarik asit bu şekilde 

oluşturulan dibenzofuranlara örnektir. Usnik asitler de 

dibenzofuranlara benzer yapı gösterirler ancak usnik 

asitlerin yapısında orsellinik asit tip fenol grupları yerine 

2 metil-flor asetofenon halkaları bulunmaktadır. Asetil-

polimalonil yolağı ile sentezlenen kromon, ksanton, 

antrakinon gibi aromatik bileşikler ise poliketid zincirinin 

iç halkalanması yoluyla düzenlenmektedir. Bu ürünler 

liken oluşturmayan mantarların ve yüksek bitkilerin 

metabolitleri ile aynı ya da benzerdir. Çeşitli 

antrakinonlar, naftakinonlar ve naftazarinler likenlerde 

yaygın bulunan pigment maddelerini oluştururlar 

(Stocker-Wörgötter, 2008). 

Şikimik asit yolağı: Şikimik asit sentez yolağı kökenli 

bileşikler ise pulvinik asit ve terpenilkinon türevlerini 

içerir. Bu bileşikler, iki adet fenilpürivatın birleşmesi ile 

elde edilir. Özellikle Stictaceae familyasına ait likenlerde 

bu gruba ait metabolitler geniş yer tutmaktadır (Shukla ve 

ark., 2010). Rhizocarpon, Acaraspora türleri gibi çoğu sarı 

tonlarındaki renklerde liken pigmentleri fenilpropan 

birimlerinden oluşmaktadır. Sadece Letharia vulpina ve 

Vulpicidia pinastri türlerinde bulunan toksik vulpinik asit 

ise pulvinik asidin metil esteri olup zehir olarak 

kullanıldığı rapor edilmektedir (Stocker-Wörgötter, 

2008). 

Mevalonik asit yolağı: Liken sekonder metabolitlerinin az 

bir kısmı mevalonik asit yolağı ile üretilir. Özellikle 

karotenoidler, terpenler ve terpenoidler gibi bu yolakla 

sentezlenen moleküller çoğunlukla diğer canlılarda 

sentezlenenlerle ortaktır. Ancak özellikle triterpenler 

likenlerde sıklıkla görülmektedir. Farklı likenlerden 20 

farklı triterpen türetilmiştir. Zeorin metaboliti çeşitli 

likenlerde bulunan başlıca triterpenlerdendir (Shukla ve 

ark., 2010). Likenler aynı zamanda ergosterol ve sitosterol 

denilen birkaç sterol de sentezlemektedir. Bu moleküller 

skualen tip öncünün halkalanması ile elde edilmektedir 

(Romagni ve Dayan, 2002). 

Likenin yaşamında sekonder metabolitlerin rolü: Likenler 

çok sayıda biyotik ve abiyotik strese maruz kalırlar ve 

sekonder metabolitlerin üretimi bu stres ile başa çıkmanın 

birçok yolundan biridir (Lawrey, 2009; Deduke ve ark., 

2012). Çevre şartlarının değişmesi ile likenler strese bağlı 

yanıt verirler. Öyle ki, fiziksel ve biyolojik stres koşulları, 

liken sekonder metabolitlerinin kimyasal yapısında hem 

kalitatif hem kantitatif hem de pozisyonel değişiklikler 

oluşturur. Uzun ömürlü ve yavaş büyüyen likenlerin 

ekstrem koşullarda yaşamını sürdürmesini ve çevresel 

etmenlere karşı kendisini korumasını sağlayan bu liken 

asitleri allelopatik etki gösterirler. Liken metabolitlerinin, 

liken talluslarında patojen veya parazit olan ve “likenikol 

mantarlar” olarak bilinen mantar türlerinin büyümesini ve 

gelişmesini önlediği bilinmektedir. Biryofitlerin, tohumlu 

bitkilerin ve diğer likenlerin kimyasal olarak 

inhibisyonunu sağlarlar ve ayrıca mikoriza mantarlarını 

engelleyerek dolaylı şekilde de rakip bitkileri etkilerler. 

Diğer tehdit unsurları olan böcekler, salyangoz vb. 

canlılara karşı likenin kendini korumasında büyük öneme 

sahiptirler (Dayan ve Romagni, 2001; Asplund, 2011; 

Vatne ve ark., 2011). Örneğin İrlanda’da Cladonia glauca 

liken koleksiyonu içinde sıkça bulunan nematod faunası 

olarak; mantar ortağından beslenen Nothanguina. 
Aphelenchoides lichenicola sp. nov. ve alg ortağının 

paraziti olan Ottolenchus cabi sp. nov., ayrıca bunların 

yanında Belondira, Chilwoodius, Discotnyctus ve 

Rotylenchulus cinslerine ait çeşitli türlerde nematodlar 

rapor edilmiştir (Siddiqi ve Hawksworth, 1982). Liken 

bileşiklerinden anti-beslenme aktivitesine sahip (−)-usnic 

asit, (+)-usnic asit, vulpinik asit ve stiktik asidin, herbivor 

polifag (çeşitli besinlerle beslenen) Spodoptera littoralis 

böcek larvalarına karşı çok güçlü toksik etkileri olduğu 

kaydedilmiştir (Emmerich ve ark., 1993). 

Suda çözünmeyen, ancak organik çözücülerle 

çözünebilen sekonder metabolitler, mantar hiflerini 

oluşturan hücrelerin dış yüzeylerinde birikerek, özellikle 

öz bölgesinde hava boşluklarını korumaya yardımcı 

olurlar ve böylece fotobiyont hücreleri etrafındaki gaz 

değişimini, aynı zamanda mantar hifleri içinde suyun 

kalıcılığını sağlarlar (Armaleo ve ark., 2008). Renkli olan 

sekonder metabolitler çoğunlukla likenin üst yüzeyine 

yakın kısımlarda birikim gösterirken, öz kısmı renksizdir. 

Liken yüzeyi, liken metabolitlerinin (pigmentler) varlığı 

nedeniyle, genellikle sarı, turuncu, gri veya kahverengi 

gibi çok değişik renklerdedir ve çoğu bitki gibi parlak 

yeşil değildir. Üst yüzeyde bulunan bazı metabolitler ışık 

koruyucu olarak görev yapar ve fotobiyont hücrelerini 

zararlı UV ışınlarından korurlar (Lawrey, 2009). Çünkü 

bu bileşikler, güneş ışığını filtreleyerek alttaki hassas 

fotobiyont hücrelerini fazla ışıktan koruma yeteneğine 

sahip pigmentlerdir. Örneğin, Cladonia subtenuis fazla 

ışıklı ortamlarda yüksek konsantrasyonda usnik asit 

http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/003194229385097B
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üretmiştir (Rundel, 1969). Yine ribitol ve ışık 

kombinasyonunun test edilmesi sonucunda, usnik asit 

sentezinin uyarılmasında artış olduğu kaydedilmiştir 

(Solhaug ve Gauslaa, 2004). Likenlerden elde edilen 

bileşiklerin UV ışınlarına karşı etkileri in vitro deneylerle, 

ticari ürünlerdeki UV-koruyucu maddelerle 

karşılaştırmalı olarak incelenmiş, özellikle usnik asidin en 

iyi UV-filtre edici olduğu kaydedilmiştir (Rancan ve ark., 

2002; Eryılmaz ve ark., 2013; Rojas ve ark., 2015; Varol 

ve ark., 2015).  

Benzer şekilde Xanthoria parietina likeninin ışığa 

maruz kalan habitatlarda daha fazla parietin metabolitine 

sahip olduğu belirlenmiştir. Nybakken ve ark. (2004), 

X. parietina türünü kullanarak gerçekleştirdikleri deneyler 

sonucunda, UV-B’nin parietin maddesinin sentezinin 

uyarılması için gerekli olduğunu ve bu uyarılmanın 

yüksek ışık yoğunluğunda daha hızlı olduğunu ortaya 

çıkarmışlardır. Bazı likenler ise ışık koruyucu melanin 

üretmektedir. Likenlerde melanin konsantrasyonu, ışık 

yoğunluğuna, fotosentetik aktif ışıma ve UV-B 

yeteneğine göre değişmektedir. Bazı likenlerin yüksek 

ışıklı bölgelere taşınması durumunda, artan melanin 

varlığına bağlı olarak daha koyu üst yüzeye sahip 

oldukları görülmüştür (Nybakken ve ark, 2004). Bunların 

yanında, yapılan bazı çalışmalar, izole mikobiyontların da 

bu maddeleri ürettiklerini ancak bu üretimin ışığa daha az 

duyarlı olduğunu ortaya koymuştur (Ahmadjian ve 

Jacobs, 1985; Hamada, 1991). Bu durum, doğal ortamda 

bozulmamış liken simbiyozu içinde madde miktarındaki 

değişimin çok daha etkili olduğunu göstermektedir 

(Lawrey, 2009). 

Sekonder metabolit üretiminde çevresel parametrelerin 
etkileri: Liken sekonder metabolitlerinin üretiminde liken 

morfogenezi ve gelişim basamaklarının etkili olduğu 

bilinmektedir. Örneğin Cladonia crinita ana metaboliti 

olan fumarprotosetrarik asit, ancak podesyumları 

geliştikten sonra üretilmektedir. Mantar ortağının 

sekonder metabolizmasının, bir ölçüde kromozomsal 

organizasyona bağlı olan biyosentez genlerinin (PKS - 

Poliketid Sentez Genleri) kontrolü altında olduğu 

düşünülmektedir. Likenlerde yüksek oranda sekonder 

metabolit üretiminin sebepleriyle ilgili açıklamalardan 

biri de likenlerin yavaş gelişim göstermeleri hipotezine 

dayanmaktadır. Bu maddeler likenlere bulundukları 

habitata adaptasyon özelliği kazandırarak ekolojik niş 

içinde hayatlarını sürdürebilmesi için avantaj 

sağlamaktadır. Birçok çevresel faktör, liken sekonder 

metabolitlerinin üretiminde görevli PKS gen ekspresyonu 

üzerinde etkili olmaktadır (Deduke ve ark., 2012). Bu 

çevresel parametreler aşağıda kısa başlıklar halinde 

sıralanmıştır. 

Abiyotik etkenler: Liken türlerinin yayılışında önemli bir 

etken olan “habitat heterojenliği”, likenlerde metabolit 

üretimi üzerinde de etkili olmaktadır. İklimsel abiyotik 

faktörlerden olan sıcaklık, ışık, pH, nem veya kuraklık 

gibi etmenlerin seviyeleri ve miktarlarının değişmesine 

bağlı olarak doğada likenlerin geliştiği habitatın ve 

üzerinde bulunduğu substratın özellikleri 

değişebilmektedir. Bu parametrelerin etkisiyle likenlerin 

sentezledikleri sekonder metabolitler de farklılıklar 

gösterebilmektedir. 

Coğrafi yayılışın etkisi: Bir liken türünün coğrafi 

dağılımının değişimi ile beraber sekonder metabolitlerin 

üretiminde varyasyon görülebilir. Bunun nedeni türlerin 

zorlu çevresel koşullara karşı geliştirdikleri korunma ve 

uyum sağlama mekanizmasıdır. Coğrafi lokasyona bağlı 

varyasyonlar iklimsel farklılıklar yüzünden daha çok 

kuzey-güney doğrultusunda görülmektedir. Örneğin, 

Arktik ve Antarktik yayılış gösteren liken 

populasyonlarında, UV ışığı emen bir korteks bileşiği olan 

usnik asit üretiminde iklimsel ve coğrafi varyasyonlar 

olduğu bildirilmiştir. 

Küresel ısınma etkisi: Küresel ısınma nedeniyle iklim 

değişikliği ile ilgili olarak likenlerde meydana gelen bazı 

fizyolojik değişiklikler neticesinde, ikincil metabolit 

üretiminin de etkilenmesi beklenebilir. Çünkü su ve besin 

kaynağı olarak yağmur az güvenilir olurken kuraklığa 

dayanıklı olan türler diğer türlerin yerini alacak ve 

dayanıklı olmayan türler azalacaktır.  

Karbon ve nitrojen kaynağı etkisi: Likenlerin habitat 

koşullarına adaptasyon yeteneği, liken mantarının alg 

ortağını seçimiile -örneğin yüksek ışığa dayanıklı alg 

türleri gibi- yakın ilişkilidir. Alg ve/veya siyanobakteri 

tarafından sağlanan karbon kaynağı olarak glikoz veya 

şeker alkollerinin ve bununla birlikte nitrojen miktarının, 

hava kalitesine, farklı ekolojik koşullara ve bulunduğu 

mikro-habitata göre değişkenlik göstermesi sonucu 

likende sekonder metabolit yolakları ve poliketid üretimi 

etkilenebilmektedir.  

Hava kirliliğinin etkisi: Doğal ekolojik habitatlarda 

değişen karbon ve nitrojen miktarından etkilenirken, 

kirliliğe maruz alanlarda ise likenler gelişim ve 

metabolizmaları açısından çok daha fazla zarar 

görmektedir. Çünkü likenlerin hava kirliliğine karşı 
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duyarlılıkları 100 yılı aşkın bir süreden beri iyi 

bilinmektedir (Çobanoğlu, 2015). Metalleri biriktirme ve 

tolerans yeteneklerine bağlı olarak, liken türlerinin bu 

duyarlılıkları türe özgüdür (Molnar ve Farkas, 2010). 

Özellikle SO2, COx, NOx, O3, PAN, PM, ağır metaller vb. 

atmosferik kirleticilerin, öncellikle fotosentez sonra 

solunum olmak üzereliken fizyolojisi üzerinde olumsuz 

etkileri saptanmıştır (Nash, 2008). Dolayısıylahava 

kalitesinin, havadaki ağır metaller ve diğer kirleticilerin 

seviyesiyle ilişkili olarak, liken kimyasını ve sekonder 

metabolit sentez yolaklarını doğrudan etkileyebilen 

önemli bir faktör olduğu görülmektedir. 

Likenlerin ekonomik kullanım potansiyeli: Doğada 

birçok hayvan, likeni besin ya da barınak olarak 

kullanırken bazı uzak doğu ve kuzey ülkelerinde ise 

insanlar likenleri yiyecek olarak tercih etmektedir. Bazı 

kuşların, örneğin sinek kuşu, yuvalarını çeşitli liken 

türlerinden yaptıkları yaygın olarak görülmektedir. 

Ekolojik denge içindeki yerlerinin yanı sıra likenler, 

insanların fayda sağlayabileceği birçok alanda da 

ekonomik önem taşımaktadırlar. Ürettikleri kendilerine 

özgü doğal metabolik ürünler sayesinde likenler; tıptan, 

eczacılığa, parfümeriden boya ve besin endüstrisine kadar 

birçok sektörde kullanım potansiyeline sahiplerdir (Llano, 

1950; Aslan, 2000; Miao ve ark., 2001; Molnar ve Farkas, 

2010; Shukla ve ark., 2014, Şen ve ark., 2014). Örnek 

olarak, Fransa ve Yugoslavya'da büyük miktarlarda 

toplanan Evernia prunastri ve Pseudevernia 
furfuracea'den makyaj pudrası yapımında 

yararlanılmaktadır (Huneck, 1999). Roccella türlerinden 

ise kimyada kullanılan turnusol boyası ile orsey isimli 

kırmızı ve mor boya maddeleri elde edilmektedir (Nash, 

2008). Ayrıca maket, çelenk vb. yapımında ve diğer 

dekoratif amaçlarla da likenlerden yararlanılmaktadır. 

Tıp tarihinde ve halk tıbbında likenler: Çok eski 

tarihlerden günümüze, doğuda Çin tıbbından batıda 

Plinius, Dioscorides, Ebubekir Razi ve İbn-i Sina’ya kadar 

uzanan büyük bilginlerin eserlerinde yer alan likenlerin, 

örneğin Bryoria, Evernia, Lobaria, Parmelia, Peltigera, 
Usnea, Xanthoria gibi liken türlerinin, önemli tıbbi değer 

taşımış oldukları kaydedilmiştir (Romagni ve Dayan, 

2002; Çobanoğlu ve Yavuz, 2003; Çobanoğlu, 2005; 

Malhotra ve ark., 2008; Yavuz ve Çobanoğlu, 2010; 

Yavuz, 2013). Halk tıbbında, birçok Cladonia türü akciğer 

tüberkülozu tedavisinde, Usnea türleri ise ağrı kesici ve 

ateş kontrolü için Asya, Afrika ve Avrupa'da 

kullanılmıştır. Finlandiya’da Ramalina thrausta yaraları 

iyileştirmede, ayak mantarı ve diğer deri hastalıklarının 

tedavisinde, bunun yanında boğaz ve diş ağrılarına karşı 

kullanılmıştır (Ingolfsdottir, 2002). Kuzey Avrupa 

ülkelerinde Ren geyiğinin besinini oluşturan Cetraria 
islandica'nın çayının eskiden beri öksürüğe ve nezleye iyi 

geldiği bilinmektedir (Nash, 2008). 

Liken sekonder metabolitlerinin biyolojik etkinlikleri: 
Pek çok liken türünün geleneksel etno-likenolojik 

kullanımlarına ait bilgilerin yanında, günümüzdeki 

bilimsel çalışmalarla liken metabolitlerinin her geçen gün 

yeni bir biyolojik aktivitesi ortaya konulmaktadır. Son 

yıllardaki biyokimyasal çalışmalarda likenlerin içerdiği 

sekonder metabolitlerin saptanması ve tanımlanması için 

daha ayrıntılı analizler yapılmaktadır. Disk difüzyon, sıvı 

dilüsyon vb. yöntemlerle liken özütlerinin ve/veya İnce 

Tabaka Kromatografisi (TLC) veya Yüksek Performanslı 

Sıvı Kromatografisi (HPLC) ile izole edilen liken 

maddelerinin çok çeşitli biyolojik etkinlikleriyle ilgili 

güncel sonuçlar rapor edilmektedir. Aşağıda 

antibakteriyel, antifungal, antioksidan, anti-inflamatuar, 

antiviral, anti-ülser, sitotoksik ve antikanser etkinliklerine 

kısa başlıklar altında ayrı ayrı değinilmiştir. Bunların yanı 

sıra likenlerin antiproliferatif, apoptotik, analjezik, anti-

allerjen, antiplatelet, antitrombotik, anti-genotoksik, 

entimutajenik, antiprotozoal, antiherbivor, bitki büyüme 

inhibitörü, enzim inhibitörü vb. birçok biyolojik 

özelliklere sahip olduğu literatürde yer almaktadır. Liken 

maddeleri arasında en fazla öne çıkan, güçlü antibiyotik 

etkisiyle ve çok yönlü biyolojik etkinlikleriyle “usnik 

asit” olmuştur (Prateeksha ve ark., 2016). Bununla birlikte 

Usnik asidin likenlerle yoğun temas halinde olan orman 

işçileri vb. insanlarda dermatolojik olarak alerjen etkileri 

olduğu bildirilmiştir (Cocchietto ve ark., 2002; Aalto-

Korte ve ark., 2005). 

Antibakteriyel etkinlik: Liken asitlerinden 

protolikesterinik asit, pulvinik asit türevleri, depsid 

grubundan evernik, olivetorik asit, tridepsid grubundan 

giroforik asit, depsidon grubundan fisodik, lobarik, 

fumarprotosetrarik asitler ile dibenzofuran türevlerinden 

usnik asidin antimikrobiyal etkileri saptanmıştır 

(Romagni ve Dayan, 2002). Liken sekonder metabolitleri 

kullanılarak üretilen antibiyotikler çoğunlukla Cladonia, 
Evernia, Cetraria, Usnea, Alectoria, Ramalina cinslerinde 

bulunan usnik asit, vulpinik asit, evernik asit ve bazı liken 

yağ asitlerinin karışımlarından elde edilmektedir (Shukla 

ve ark., 2010). Özellikle Usnea türlerinin antibakteriyel 

etkileri kanıtlanmıştır ve usnik asidin "Usno" adı verilen 
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antiseptik krem şeklinde ticari olarak kullanımı mevcuttur 

(Nash, 2008; Lawrey, 2009). Klinik uygulamalarda usnik 

asit, metisiline dirençli Staphylococcus suşlarının 

tedavisinde tercih edilmektedir (Cocchietto ve ark., 2002; 

Elo ve ark., 2007). Liken asitlerinden usnik asit ile evernik 

asidin karışımından elde edilen evosin maddesinin 

kuvvetli bir antibiyotik etkisi vardır. Gram pozitif koklara, 

Mycobacterium tuberculosis (verem basili) ve 

Corynebacterium diphteria (difteri basili) karşı etkili 

olduğu literatürde belirtilmektedir. Usnik asidin sodyum 

tuzlarının da Staphyllococcus, Streptococcus ve 
Mycobacterium'a karşı kuvvetli bir antibiyotik etkisi 

olduğu tespit edilmiştir (Romagni ve Dayan, 2002). 

Ayrıca usnik asidin, bazı bakterilerin sinyal mekanizması 

sonucu oluşturdukları daha güçlü bir formu olan 

“biyofilm” oluşumuna karşı önleyici etkileri de tespit 

edilmiştir (Francolini ve ark., 2004). İzlanda likeninde 

(Cetraria islandica) bulunan protolikesterinik asidin, mide 

ve oniki parmak bağırsağı ülseri semptomlarına neden 

olan Helicobacter pylori bakterisine karşıin vitro güçlü 

etkileri rapor edilmiştir (Ingolfsdottir ve ark., 1997). 

Liken maddelerinin Gram pozitif bakterilere karşı daha 

etkili olduğu birçok çalışmada kaydedilirken, bazı liken 

türlerinin Pseudomonas aeruginosa ve Escherichia coli 
gibi patojen Gram negatif bakterilere karşı antibakteriyel 

etki gösterdikleri de tespit edilmiştir (Çobanoğlu ve ark., 

2010; 2016; Rankovic ve ark., 2010; Mitrovic ve ark., 

2011). Örneğin Cladonia convoluta kloroform özütlerinin 
E. coli’ye karşı güçlü antimikrobiyal etkinlik gösterdiği 

kaydedilmiştir (Açıkgöz ve ark., 2013). 

Likenlerin antimikrobiyal etkinlikleri üzerine 

Türkiye’de 1995-2013 yılları arasında yapılan çalışmalar 

Kaptaner İğci (2013) tarafından derlenmiştir. Bu 

çalışmalarda genellikle etil asetat, kloroform, aseton, 

etanol ve metanol gibi çözücüler ile liken özütlerinin 

hazırlandığı ve buna bağlı olarakbakterilere karşı 

etkinliklerinin değişiklik gösterdikleri belirtilmiştir. 

Antifungal etkinlik: Bazı liken maddelerinin Candida 
albicans mayasına ve diğer bazı patojen mantarlara karşı 

önleyici etkileri tespit edilmiştir. Açıkgöz ve ark. (2013), 

Cladonia convoluta kloroform özütlerinin Candida 
albicans'a karşı engelleyici etkisini rapor etmişlerdir. 

Basile ve ark. (2015) Xanthoria parietina likeninden, 

Manojlovic ve ark. (2005) Caloplaca cerina liken 

türünden izole edilen parietin maddesini önemli 

antifungal ajan olarak rapor etmişlerdir. Schmeda-

Hirschmann ve ark. (2008), Protousnea poeppigii ve 

Usnea florida’dan elde edilen izodivarikatik asit, 5-

propilresorsinol, divarikatinik asit ve usnik asit 

maddelerini Microsporum gypseum, Trichophyton 
mentagrophytes ve T. rubrum insan patojen mantarlarına 

karşı etkili bulmuşlardır. Başka bir çalışmada, Parmelia 
sulcata, Flavoparmelia caperata, Evernia prunastri, 
Hypogymnia physodes, Cladonia foliacea metanol 

özütlerinin antimikrobiyal etkinlikleri rapor edilmiştir 

(Mitrovic ve ark., 2011). 

Antioksidan etkinlik: Likenler, doğal antioksidan 

maddelerin elde edilebileceği kaynaklar arasındadır. 

Oksidatif stres liken tallusunda da ortaya çıkar ve likenler, 

UV ışığı tarafından oluşturulan serbest radikallere karşı 

kendi ürettikleri sekonderbileşikler ile koruma sağlarlar. 

Liken sekonder maddelerinin antioksidan potansiyeli 

üzerine in vitro yapılan çalışmalarda şimdiye dek en çok 

çalışılan Parmeliaceae familyası olmuş, çok sayıda liken 

türünden elde edilen özütlerin ve 65 kadar bileşiğin 

antoksidan etkinlik gösterdikleri belirtilmiştir 

(Fernandez-Moriano ve ark., 2016). En iyi antioksidan 

adayı olan “fenolik bileşikler”in Lobaria pulmonaria ve 

Usnea longissima gibi likenlerde bulunduğu 

vurgulanmıştır (Atalay ve ark., 2011). Çeşitli 

çalışmalarda, liken Parmotrema stuppeum’dan elde edilen 

orsenillat, orsenillik asit, atranorin ve lekanorik asit gibi 

fenolik bileşenlerin, Usnea articulnucuata’dan elde edilen 

stiktik asit türevlerinin ve Cetraria islandica sulu özütünün 

(Gülçin ve ark., 2002) önemli antioksidan aktivite 

gösterdikleri rapor edilmiştir (Malhotra ve ark., 2008). 

Birçok liken türünün, Anaptychya ciliaris, Nephroma 
parile, Ochrolechia tartarea ve Parmelia centrifuga 

(Rankovic ve ark., 2010); Parmelia sulcata, Flavoparmelia 
caperata, Evernia prunastri, Hypogymnia physodes ve 

Cladonia foliacea (Mitrovic ve ark., 2011); Cetraria 
islandica, Lecanora atra, Parmelia pertusa, Pseudoevernia 
furfuraceae ve Umbilicaria cylindrica (Kosonic ve 

Rankovic, 2011) antioksidan kapasiteleri çeşitli metotlarla 

incelenmiş ve önemli antioksidan etkilere sahip oldukları 

belirlenmiştir. Usnea longissima, Usnea florida ve 

Lobaria pulmonaria türlerinin antioksidan etkinlikleri 

metanol ve su özütleri karşılaştırılarak incelenmiştir 

(Odabaşoğlu ve ark., 2004). Usnea longissima metanol 

özütünün, insan lökosit hücrelerinde Aflatoksin B1’in 

neden olduğu süperoksit dismutaz ve glutatyon 

peroksidaz enzimleri üzerindeki olumsuz etkileri 

azaltarak oksidatif hasara karşı etkinlik gösterdiği ve aynı 

zamanda muhtemel antioksidant potensiyelinden 
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kaynaklanan kuvvetli antigenotoksik etkiye sahip olduğu 

belirtilmiştir (Ağar ve ark., 2011). Rhizoplaca 
chrysoleuca ve Rhizoplaca melanophthalma metanol 

özütlerinin mutajenik, antimutajenik ve antigenotoksik 

etkileri araştırılmış ve bu doğal liken bileşiklerinin 

mutajen maddelerin etkisini azaltabilecek yeteneğe sahip 

oldukları kaydedilmiştir (Agar ve ark., 2010). 

Usnea longissima’dan elde edilen sekonder bileşik 

difraktaik asidin, antioksidan savunmayı artırarak, 

farelerde gastrik mukozal lezyonları, oksidatif stres ve 

mide dokularındaki nötrofil infiltrasyonu üzerinde inhibe 

edici etkileri saptanmıştır (Bayır ve ark., 2006).  Cetraria 
islandica ve Pseudevernia furfuracea likenlerinin su 

özütlerinin, deneysel insüline bağımlı şeker hastalığı olan 

sıçanların hematolojik parametreleri üzerinde etkilerinin 

incelendiği bir çalışma sonucunda, antioksidan savunmayı 

artırmalarına bağlı olarak likenlerin anti-hematolojik 

etkiler gösterdikleri görülmüştür (Çolak ve ark., 2014). 

Likenlerin antioksidan etkinlikleriyle ilgili Türkiye’de 

yapılan çalışmaların kısa bir derlemesi literatürde 

bulunmaktadır (Oran, 2013). 

Anti-inflamatuar etkinlik: Eski tıpta Çin’de Usnea türleri 

ve Cetraria islandica ağız ve yutak mukozasının yumuşak 

iltihaplı yaralarını iyileştirmede kullanılmıştır (Malhotra 

ve ark., 2008). Anti-inflamatuar etkinlik gösteren 

maddeler, tedavide ateş düşürücü (antipiretik) ve 

iltihaplanmayı azaltıcı etkileriyle analjezik (ağrı kesici) 

olarak kullanılan ilaç grubudur. Likenler ateş düşürücü ve 

ağrı kesici ilaçların elde edilmesine aday organizmalar 

olarak görülmektedir (Molnar ve Farkas, 2010). Lobaria 
pulmonaria sulu özütlerinin orta derecede anti-

inflamatuar etkinlik gösterdikleri tespit edilmiştir 

(Süleyman ve ark., 2003). Pseudevernia furfuracea’nın 

belirgin anti-inflamatuar etkisi saptanmıştır (Güvenç ve 

ark., 2012). 

Antiviral etkinlik: Usnea complanta aseton özütünün uçuk 

virüsüne (HSV) karşı etkinlik gösterdiği rapor edilmiştir 

(Vijayan ve ark., 2004). Teloschistes chrysophthalmus’ 

dan izole edilen usnik asitin ve Ramalina celastri 
likeninden izole edilen parietinin arena virüslerinden 

Junin ve Takarib’e karşı antiviral etkinliğe sahip oldukları 

tespit edilmiştir (Fazio ve ark., 2007). Xanthoria parietina 

su özütü ile Xanthoparmelia tinctina etanol özütünün, 

insan parafluenza virüsü tip 2 (HPIV-2) üzerinde belirgin 

antiviral etkinlik gösterdikleri ve Vero hücrelerine karşı 

sitotoksik etkileri kaydedilmiştir (Karagöz ve Aslan, 

2005). 

Anti-ülser etkinlik: Bazı sekonder metabolitlerin mide 

ülserine karşı etkileri de denenmiştir. Sepulveda ve ark. 

(2013), ilk kez farelerde HCl/etanol modelinde mide 

ülseri üzerinde yaptıkları deneyler sonucunda 6 liken 

bileşiğinin (lobarik asit, atranorin, psoromik asit, 

variolarik asit, difraktaik asit, perlatolik asit) değişik 

oranlarda önleyici etkileri olduğunu ve likenlerin 

potansiyel gastroprotektif (mide koruyucu) moleküller 

içerdiğini rapor etmişlerdir. Lobaria pulmonaria sulu 

özütlerinin yüksek anti-ülser etkileri olduğu tespit 

edilmiştir (Süleyman ve ark., 2003). 

Sitotoksik ve antikanser etkinlik: Son on yılda kanser 

vakalarının artmasıyla alternatif tedavi yöntem ve ilaçları 

aranırken likenlerin anti-kanser etkinlikleri üzerine 

çalışmalar da hem dünyada hem ülkemizde (Özenoğlu ve 

ark., 2013) yoğunlaşmıştır. Cladonia rangiformis ve 

Cladonia convoluta likenlerinin metanol ve kloroform 

özütlerinin insan göğüs kanseri hücreleri üzerinde 

sitotoksik, antiproliferatif ve apoptotik etkileri tespit 

edilmiş ve bu türlerin güncel kanser tedavileri için yeni 

adaylar olabilecekleri rapor edilmiştir (Açıkgöz ve ark., 

2013, Coskun ve ark., 2015). Sekiz liken türünün 

(Cladonia convoluta, C rangiformis, Evernia prunastri, 
Flavoparmelia caperata, Parmotrema perlatum, 
Platismatia glauca, Ramalina cuspidata, Usnea rubicunda) 

iki fare ve dört insan kanser hücre hattı üzerinde sitotoksik 

etkinlikleri kaydedilmiştir (Bézivin ve ark., 2003). 

U. filipendula metanol özütünün, insan göğüs kanseri 

hücre hattında genotoksik, sitotoksik ve apoptotik etkileri 

test edilmiş ve yüksek dozlarda genotoksik olabilecekken 

düşük dozlarda apoptotik hücre ölümüne neden 

olabileceği belirtilmiştir (Kasımoğulları ve ark., 2014). 

Kolon kanseri adenokarsinoma hücre hattında, Parmelia 
sulcata, Flavoparmelia caperata, Evernia prunastri, 
Hypogymnia physodes ve Cladonia foliacea liken 

türlerinin antiproliferatif etkinlikleri test edilmiş ve 

tümünün apoptotik etkinlik yeteneği gösterdiği rapor 

edilmiştir (Mitrovic ve ark., 2011). Lethariella 
zahlbruckneri türünün de yine insan kolon kanseri 

hücrelerinde anti-proliferatif etkisi tespit edilmiştir (Ren 

ve ark., 2009). Fare miyoloma hücrelerinde, Xanthoria 
parietina metanol özütünün hücre çoğalmasını belirgin 

olarak azalttığı rapor edilmiştir (Triggiani ve ark., 2009). 

(+)-Usnik asidin genotoksik ve antigenotoksik 

potansiyeli in vitro deneyde kemoterapötik ajan metil 

metansülfonat (MMS) kullanılarak uyarılan memeli 

hücrelerinde araştırılmış ve kromozom ve DNA hasarına 
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karşı koruyucu etkileri saptanmıştır (Leandro ve ark., 

2013).  

Liken kültürü çalışmaları: Son derece yavaş-gelişen 

organizmalar olmaları nedeniyle doğal kaynak olarak 

likenlerden liken maddelerinin yeterli miktarlarda 

sağlanmasında bazı güçlüklerle karşılaşılmaktadır. Bu 

konuda çözüm olarak görülen liken kültürü çalışmaları 

henüz istenen düzeyde başarılı olamamış olsa da kültür 

yöntemleri geliştirilmeye devam edilmektedir. Özellikle 

çeşitli tıbbi uygulamalar için gereksinim duyulan liken 

metabolitlerinin önemli miktarda elde edilebilmesi için 

kültür ortamındaki stres altında liken türlerince 

çoğaltılması gerekmektedir (Lobakova ve Smirnov, 2012; 

Nakajima ve ark., 2015). 

Yeni çalışmalarda kültür mikobiyontların orijinal 

likende üretilen poliketidlerin yerine yağ asitleri 

sentezledikleri kaydedilmiştir. Yapılan deneylerde PKS 

genlerinin engellenerek FAS (Fatty Asit Sentaz) 

enzimlerinin aktifleştiği belirtilmiştir (Stocker-Wörgötter, 

2008). Liken sekonder metabolit sentezinin genetik 

kontrol altında olduğu anlaşılmıştır. 

 

Sonuçlarve tartışma 

Likenler, simbiyotik sistemlerinden kaynaklanan 

karakteristik biyokimyasal ve ekolojik özelliklere sahip 

olmalarından dolayı, bitkisel kökenli ilaç etken 

maddelerinin elde edilebileceği potansiyel organizmalar 

arasında yer almaktadırlar. Dünyada gün geçtikte artan 

liken kimyası ve biyolojik aktivite çalışmalarına dayanan 

bulgular likenlerin bu durumunu desteklemektedir. Liken 

çeşitliliği bakımından zengin olan ülkemizde de liken 

maddeleriyle ilgili son yıllarda yapılan çalışmalar dünya 

literatürüne önemli yeni veriler sağlamaktadır. Liken 

sekonder metabolit çeşitliliğinin hem genetik bazlı olarak 

hem de likenin yaşadığı ortama, hassas oldukları hava 

kirliliği (SO2) seviyesine ve yükselti, nem gibi diğer 

ekolojik faktörlere göre değişkenlik gösterebilecekleri 

göz önüne alınmalıdır. Bunun sonucu olarak bölgesel 

seçicilik gösteren liken türlerinin ürettiği metabolitlerde 

de farklılıklar meydana gelecektir. Tıbbi uygulamalarda 

kullanılacak liken maddelerinin elde edileceği türlerin 

belirlenmesi için bu bilgilerin dikkate alınması 

gerekmektedir. 

Yapılan çalışmaların değerlendirmesinden 

çıkarılabilecek önemli sonuçlar aşağıdaki maddeler 

halinde sıralanabilir: Liken sekonder metabolitleri, 

1- liken gelişim sürecinde, çevresel koşullara uyum 

sağlama, savunma, korunma, hayatta kalma, neslini 

sürdürme ve ekosistemle ilişkilerini düzenleme 

konularında birçok göreve sahiplerdir.  

2- hassas fotobiyont hücrelerini fazla ışıktan ve zararlı UV 

ışınlarından koruma yeteneğine sahip pigmentlerdir.  

3- likenlerin sınıflandırılmasında ve tayininde 

(identifikasyon) ayırt edici karakter olarak sıklıkla 

kullanılırlar. 

4- sentezlenmesinde etkili genler ve sekonder metabolit 

içeriğindeki farklılıklar üzerine yapılan çalışmalar, 

türlerin filogenetik ayrımında önemli yer tutmaktadır. 

5- tıbbi tedavi amaçlı doğal ilaç hammadde üretiminde 

potansiyel kaynak olarak kullanılırlar. Enfeksiyona yol 

açan bakteriler, mantarlar ve virüslere olduğu kadar 

çağımızın hastalığı olan kansere karşı da etkin olmalarıyla 

ilgili bulgular ümit vericidir. 

Güncel çalışmalarda liken maddelerinin etkinliği 

moleküler eşleştirme metodu ile desteklenmektedir 

(Sesal, 2014). Doğal liken maddelerinin biyolojik aktivite 

(antibakteriyel, antifungal, antiviral, antiparazitik, 

sitotoksik vb.) potansiyelinin, öncelikle in siliko olarak 

moleküler eşleştirme gibi bilgisayar similasyonu ile test 

edilmesi hedeflenmektedir. Daha sonraki aşamada, 

belirlenen etken biyoaktif bileşikler izole edilerek in vivo 
canlı-hayvan modellerinde deneyler gerçekleştirilmek-

tedir. Bundan sonra hastalar üzerinde ilaç uygulaması 

yapılabilecektir. Bu anti-enfeksiyonel aktiviteyle ilgili 

geçerli ve güvenilir deneysel prosedürün basamaklarını 

Cos ve ark. (2006) detaylı şekilde açıklamışlardır. 

Endüstriyel ve tıbbi açıdan pek çok alanda 

faydalanılan likenlerin kendilerine özgü sekonder 

metabolitleri her geçen gün biraz daha önem 

kazanmaktadır. Likenlerin iyileştirici güçlerini belirlemek 

için, etken maddeler hakkında bilgi sahibi olmak en 

önemli aşama olarak değerlendirilmektedir. Ancak 

likenlerin doğada olduğu kadar laboratuvar ortamında da 

oldukça yavaş büyüyen (başarılı kültürü henüz 

yapılamayan) organizmalar olması nedeniyle etken 

madde elde edilmesi açısından bitkilere oranla daha sınırlı 

bir materyal kaynağı oldukları düşünülmektedir. Bitkisel 

etken maddelerin eldesinde belirli miktarlarda kuru 

örneğe ihtiyaç duyulmaktadır. Likenleri doğadan çok 

miktarlarda toplamak bilinçli bir şekilde olmak 

zorundadır. Üstelik endüstriyel anlamda kullanmak için 

uygun miktarı bulmak bazı liken türleri bakımından 

oldukça zor olmaktadır. Bu nedenlerle son yıllarda 

alternatif yaklaşım olarak, liken maddelerinin daha hızlı 
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büyüyen canlılarda in vivo şartlarda çoğaltılması 

gerekliliği ortaya çıkmaktadır. Ancak metabolitlerin liken 

içindeki görevlerini anlamak, sentezini ve kalitesini 

artırmak için sentez mekanizmasının ortaya çıkarılması 

büyük önem taşımaktadır. Bu sentez mekanizmasının tam 

olarak anlaşılması ile hem liken biyolojisinin hem de 

metabolitlerin işlevlerinin ve strese karşı nasıl yanıt 

oluşturduklarının daha iyi anlaşılması likenolojik 

çalışmalara önemli katkılar sağlayacaktır. Böylece liken 

metabolitlerinin insanlık yararına kullanılma potansiyeli 

arttırılabilecektir. 

Bugünkü literatür ışığında, likenlerin fitokimyasal 

potansiyele sahip organizmalar olduğu görülmektedir. 

Ancak klinik denemelere ulaşmak ve daha ileri 

uygulamalara geçebilmek için çok daha detaylı 

çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. Ayrıca liken 

maddelerinin farmasötik amaçlı çok miktarda üretilmesini 

sağlamak için liken kültürü çalışmalarına da ağırlık 

verilmesi gerekmektedir. Ayrıca, liken metabolitlerinin 

sentezlenmesinin genetik kontrol altında olduğu dikkate 

alınarak, mantarın PKS genleri tarafından kodlanan sentez 

zinciri ile moleküler analiz çalışmalarına hız verilmelidir.  
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