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ÖZET 

Nanoteknoloji çok hızlı bir şekilde gelişmekte olan araştırma alanlarının başında gelmektedir 

fakat nanopartiküllerin çevreye olan zararları tam olarak belirlenememiştir. Artan sanayi ve 

gelişen teknolojiye bağlı olarak nanopartiküllerin doğaya salınımı artmıştır. Bu çalışmada, 

artan dozlarda MgO ve NiO nanopartiküllerinin (NP) insan kan dokusu üzerindeki toksik 

etkisi in vitro koşullarda antioksidan enzim aktiviteleri, lipit peroksidasyonunun son ürünü 

olan malondialdehit (MDA) seviyesi ve DNA yapısındaki değişimler ile belirlenmiştir. 

Çalışma için kan hücreleri kontrol grubu (n=6) ve uygulama grubu (n=6) olmak üzere iki 

gruba ayrılmıştır. 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve NiO NP’lerinin kan dokusuna 1 saatlik 

uygulanmasından sonra eritrositler ve lökositler elde edilmiştir. Hemolizat örneklerinden 

antioksidan savunma sistemi enzimlerinden süperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT), 

glutatyon peroksidaz (GPx) enzim aktiviteleri ve MDA miktarı kontrol grubu ile 

karşılaştırmalı olarak spekstroskobik yöntem ile belirlenmiştir. Lökositler, Biocoll ayırma 

çözeltisi kullanılarak izole edildikten sonra Komet yöntemi ile DNA hasarı ortaya 

konulmuştur. Artan dozlarda eritrositlere verilen MgO ve NiO NP’lerinin kontrol ve 

uygulama grupları karşılaştırıldığında, MDA seviyesini arttırdığı antioksidan enzim 

aktivitelerini önemli ölçüde düşürdüğü tespit edilmiştir. Lökositlerin DNA hasarı için; DNA 
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kuyruk yüzdesi, kuyruk uzunluğu ve kuyruk momenti uygulama ve kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında MgO ve NiO NP’lerinin artan dozları, DNA hasar parametrelerini 

istatistiksel olarak arttırdığı belirlenmiştir. Sonuç olarak, artan dozlarda MgO ve NiO 

NP’lerinin insan kan dokusu üzerindeki toksik etkileri in vitro koşullarda spektrofotometrik 

ve komet testi ile ortaya konulmuştur. Yüksek dozlarda çalışılan MgO ve NiO NP’lerinin 

kan hücrelerinin antioksidan enzim aktivitelerini bozduğu, hücrelerin MDA seviyesini 

arttırdığı, DNA hasarı oluşturduğu belirlenmiştir. Bu çalışmayla nanopartiküllerin toksik 

etkileriyle ilgili bir alt yapı oluşturulmaya çalışılmıştır. 

Anahtar kelimeler: MgO, NiO, nanopartikül, komet, DNA hasarı 
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ABSTRACT 

Nanotechnology is one of the most rapidly developing research areas, but the environmental 

hazards of nanoparticles have not been fully identified. Due to increasing industry and 

developing technology, the release of nanoparticles to nature has increased. In this study,  the 

toxic effect of increasing doses of MgO and NiO nanoparticles (NP) on human blood tissue 

was determined by in vitro antioxidant enzyme activities, malondialdehyde (MDA) level, the 

end product of lipid peroxidation, and changes in DNA structure. Blood cells were divided 

into two groups as control group (n = 6) and application group (n = 6). After administration 

of 10, 100 and 1000 µg/mL MgO and NiO NPs to the blood tissue, erythrocytes and 

leukocytes were obtained. Antioxidant defense system enzymes of superoxide dismutase 

(SOD), catalase (CAT), glutathione peroxidase (GPx) enzyme activities and MDA were 

determined from hemolysate samples by spectroscopic method in comparison with control 

group. Leukocytes were isolated using Biocoll separation solution and DNA damage was 

revealed by Comet method. It was found that given increasing doses of MgO and NiO NPs 

were increased MDA levels and significantly decreased antioxidant enzyme levels in 

erythrocytes compared to control and application groups. DNA damage in leukocytes; when 

DNA tail percentage, tail length and tail moment were compared with application and 

control group, it was determined that DNA damage parameters increased in increasing doses 

of MgO and NiO NPs. As a result, toxic effects of increasing doses of MgO and NiO NPs on 
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human blood tissue were determined by spectrophotometric and comet tests in vitro. It was 

determined that MgO and NiO NPs, which were studied at high doses, impaired the 

antioxidant enzyme activities of the blood cells, increased the MDA level of the cells and 

caused DNA damage. In this study, a substructure related to toxic effects of nanoparticles 

has been tried to be established. 

Key words: MgO, NiO, nanoparticle, comet, DNA damage 
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1.GİRİŞ 

Ekolojik dengeyi olumsuz yönde etkileyen faktörler; endüstriyel atıklar, deterjanlar, 

yapay tarımsal gübreler,  pestisitler, inorganik tuzlar, radyoaktivite ve ağır metaller 

olarak bilinen maddelerdir. Bu maddeler doğaya büyük zararlar vermektedirler. Ağır 

metallerin çoğu sanayide kullanılmakta ve oluşan atık maddeler doğaya 

bırakılmaktadır. Son yıllarda endüstriyel gelişmeler su kaynaklarının, denizlerin ve 

toprağın ağır metaller tarafından kirletildiği, bu kirlenmenin de canlılar üzerinde 

olumsuz etki oluşturduğu ortaya konulmuştur. Su ve beslenme ile alınan bu ağır 

metaller canlıların vücudunda birikerek tüm yaşamsal faaliyetlere zarar verme ve 

değiştirme etkisine sahiptir. Ağır metallerin birçok karsinojen etkisi olduğu ortaya 

çıkmıştır. Bu karsinojenik metallerin aynı zamanda DNA hasarına sebep olduğu 

görülmüştür [1]. 

Ağır metaller, biyolojik yapılara katılma düzeyine göre yaşamsal ve yaşamsal 

olmayan ağır metaller olmak üzere ikiye ayrılmaktadır. Yaşamsal ağır metaller 

biyolojik reaksiyonlara katıldıklarından dolayı düzenli olarak besinlerle birlikte 

alınması gereken zorunlu maddelerdir. Yaşamsal olmayanlar ise çok az miktarda 

olsalar bile biyolojik yapıyı bozarak hastalıklara sebep olmaktadır. Buna en güzel 

örnek enzimlere bağlanan civanın enzim yapısını bozarak biyolojik reaksiyonları 

inhibe etmesi verilebilir [2]. 

Ağır metallerin canlılara etkisi organizma türüne göre de değişmektedir. Örneğin 

nikel elementi hayvanlarda iz element iken bitkilerde toksik etki gösterebilmektedir. 

Bu etki, ağır metallerin konsantrasyonuna göre de artış gösterebilmektedir [3]. 

Dünya sağlık örgütü verilerine göre çeşitli türdeki hayvan ve bitkiler için önemli bir 

eser element olan nikelin eksikliğinde ne gibi belirtiler görüldüğüyle ilgili net bilgiler 

bulunmamaktadır. Nikelin biyolojik yarılanma süresi 17-53 saat olup nikelin 

vücuttan atılması idrar yolu ile olmaktadır. Ayrıca ter ve salya yolu ile de atılımı 

gerçekleşmektedir [4]. 

Havada bulunan nikel bileşiklerin solunumla alınması ile ilgili olarak trake tahrişi, 

immünolojik değişim, alveolerde makrofaj artışı, immunite baskısında azalma gibi 

belirtiler meydana gelebilmektedir [5]. Tütün ürünleri kullanıldığı zaman günlük 

alınan nikel miktarının üzerinde nikelin akciğerden emilimi gerçekleşmektedir [6]. 



2 
  

Deri ile vücuda alınması sonucu deride alerjik reaksiyonlar görülebilmektedir. 

Yapılan çalışmalarda kanser hastalarında serum nikel artışı gözlenmiştir. Emilen 

nikel ilk olarak kana geçer. İnsan vücut sıvılarında kanda, idrarda, dokularda, 

böbrekte, akciğerde çeşitli miktarlarda nikel birikimi görülmektedir. Çeşitli 

hastalıklar ve stres durumunda biriken nikel metabolizmayı etkilemektedir [6]. 

Canlıları etkileyen önemli metallerden biri olan hafifliğiyle dikkat çeken  

magnezyum ise vücudumuz için önemli minerallerden biridir. 1840 yılında İtalya’da 

Vesivius bölgesinde bir demir oksit minarelinde tespit edilmiştir. Canlılarda yapılan 

çeşitli araştırmalarda ise  magnezyumun kan plazmasındaki yoğunluğu yüksek 

oranda kalsiyum, fosfat, sodyum ve potasyum ile ilişkili olduğu görülmüştür. 

Plazmada bulunan  magnezyumun büyük çoğunluğu serbest ve difüze kompleks 

biçiminde geri kalan bölümü ise proteinlere bağlı yapıdadır [7]. 

Köpek serebral kas hücrelerinde yapılan bir çalışmada, düşük hücre dışı serbest 

kalsiyum artışına ve bununla ilişkili olarak önlenemez hasara neden olmaktadır [8].  

magnezyum kan pıhtılaşma fonksiyonunu da etkilemektedir [9, 10].  magnezyum 

eksikliği; oksidatif strese, yaşlanmaya ve yaşlanmaya bağlı patojenik faktörlere 

sebep olduğu saptanmıştır [11]. 

 magnezyum kasların gevşemesinde ve sinir sisteminde etkili olduğu için anti-stres 

minerali olarak kabul edilir. Bu nedenle, C vitamini, kalsiyum, fosfor, sodyum ve 

potasyumun vücutta daha etkili olması için gereklidir. Damarların esnekliğini ve 

genişliğini artırarak kan basıncını azaltır bununla birlikte kalp krizini önleyici etki 

gösterebilmektedir. 

Nanoteknoloji, günümüzde hızlı gelişen bilim dalı olarak dikkat çekmektedir. 

Nanopartiküller, farklı morfolojik özelliklere sahip çubuk, küp prizma, iğne şeklinde 

olan yaklaşık 1-100 nm boyuntunda kolloidal yapılardır. Yapısal özelliklerinin 

yanında hem ekonomik hem de az atık oluşturduklarından dolayı, kişisel 

ihtiyaçlarımızdan, uzun ömürlü tüketim malzemelerine kadar birçok üründe 

kullanılmaktadır [12].  

Nanopartiküller, sergiledikleri eşsiz özelliklerden ve ihtiyaca göre değiştirilebilen 

atom dizilimlerinden dolayı hem bilimsel hem de endüstriyel açıdan kullanılmaya 

son derece elverişli maddeler olup günümüz üretim teknolojilerinin doğal bir parçası 
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olmuştur [13]. Partiküllerin, nano boyuttaki sergiledikleri fiziksel ve kimyasal 

özellikleri, büyük boyutlardaki özelliklerinden farklıdır. Bu durum, nano boyutlu 

partiküllerin makro boyutlu partiküller ile aynı atomlardan oluşmalarına karşın, farklı 

oluşum geometrisine sahip oluşlarından ileri gelmektedir [14]. 

Nanopartiküller sahip olduğu özelliklerden dolayı biyoteknoloji ve tıp alanında 

kanser teşhis ve tedavisinde, gen tedavisinde, hedefli ilaç salımında, biyosensör 

üretiminde, kozmetik ürünlerinde, çevre ve enerji alanında, ulaşım, gıda 

güvenliğinde etkin olarak kullanılmaktadır. Nanopartiküller, tıp alanında 

hastalıkların teşhisini kolaylaştıran yapıya sahip olmasından dolayı biyopsi ve cerrahi 

müdahaleler gibi tanı yöntemlerinde daha basit düzeyde uygulama olanağı 

sağlamaktadır. Hastalıkların erken tanısı ve teşhisinde görüntüleme ajanı olarak 

kullanılmaktadır. Diğer bir özellikleri ise mikropartiküllere göre yüzey alanı/hacim 

oranının çok yüksek olmasından dolayı in vitro ve in vivo çalışmalarda daha fazla 

tercih edilir hale gelmiştir [15]. 

Metal nanopartiküller tüketim ürünlerinde, endüstriyel ürünlerde özelliklede tıp 

alanında kolay sentezlenebilmelerinden dolayı büyük ölçüde kullanılmaktadır [16]. 

Ancak son yıllarda yapılan çalışmalarda nanopartiküllerin sitotoksik ve genotoksik 

etkisi ortaya konulmuştur. Birçok çalışmada, nanopartikül konsantrasyonu artışına 

bağlı olarak DNA hasarı artışı da tespit edilmiştir [16-18]. Hallock ve ark. (2009) 

tarafından yapılan bir derlemede de nanopartiküllerden kaynaklanan toksik etkilerin, 

nanopartikülün temel materyaline, yani hangi atomlardan oluştuğuna, nanopartikülün 

büyüklüğüne, herhangi bir kaplama malzemesiyle kaplanıp kaplanmadığına bağlı 

olduğu belirtilmiştir [19].  Küçük boyutlu yapıları nedeniyle hücreye ve çekirdeğe 

girebilen metal nanopartiküller serbest radikal oluşumuna ve DNA’ya bağlanarak 

genetik hasara neden olduğu belirlenmiştir [16, 20-22].  

Magnezyum oksit, optik, elektronik, besin sanayisinde, ilaç yapımında en fazla 

kullanılan kimyasal bileşiktir [23]. Büyük yüzey alanı sayesinde toksik kimyasalların 

uzaklaştırılmasında adsorban olarak faydalanılmaktadır. Magnezyum oksit 

nanopartikülleri kimyasal savaş ajanlarının giderilmesinde, atık su işlemede, toksik 

atıkların giderilmesinde, katalizör ve kataliz destekleyici olarak kullanılmaktadır 

[24]. 
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Ayrıca metal oksitlerde bulunan reaktif nanokristaller toksinlerde yok edici 

adsorbans olarak çok etkilidir. Bu reaktifler hava ve suyun arındırılmasında kimyasal 

savaş ajanlarının etkisiz hale getirilmesi gibi birçok sistemde kullanılmaktadır. 

Yüksek sıcaklıkta toksinlerin yakılmasında da avantaj sağlamaktadır [25]. 

Koper ve ark. (2002) hava kirliliğine neden olan biyolojik ve kimyasal etmenlerin 

etkisiz hale getirilmesinde metal oksit nanopartüküllerinin aktivitesini 

araştırmışlardır [26]. Magnezyum nanokristali, kalsiyum oksit ve çinko oksitten daha 

etkili bir biçimde hidrojen adsorpsiyonunu gerçekleştirdiği görülmüş ve bu sistem 

ekonomik olarak uygulanmaya geçirilmiştir [27]. 

Stark ve ark. (1996) çeşitli metal oksitlerle yaptıkları deneylerde sentezledikleri MgO 

nanokristalinin elde edilen bulgularda kimyasal ve fiziksel adsorpsiyonu etkili bir 

şekilde gerçekleştirdiğini belirlemişlerdir [28]. 

Ham madde olarak nikel alaşımların üretiminde kullanılan nikel çoğunlukla nikel 

oksit olarak kullanılmakta olup, non-sitokiyometrik olduğunda siyah renkli bir 

bileşik, sitokiyometrik özellikte olduğu zaman ise yeşil renklidir. Nikel oksit; metal 

sektöründe, seramikte frit porselen sırlamada ve alaşımlı çelik üretiminde 

kullanılmaktadır. Nikel metali normal şartlar altında hava ile reaksiyona girmez. 

Nikel ve oksijen yüksek sıcaklılarda reaksiyona girerek nikel (II) oksiti meydana 

getirir [29]. 

1.1. Antioksidanlar 

Canlılarda meydana gelen patolojik durumlarda ve tümör oluşumunda meydana 

gelen serbest radikaller ile bunları etkisiz hale getiren antioksidanlar arasında bir 

denge vardır. Bu dengenin serbest radikaller lehine değişmesi oksidatif stresi 

meydana getirir [30]. Serbest radikaller, hücrelerde oksijenin eksik indirgenmesi 

sonucu oluşan, DNA’da bulunan nükleik asit ve bazların değişimine, DNA’da 

kırıkların meydana gelmesine,  kanser oluşumuna, hücre yaşlanmasına ve ölümüne 

sebep olan maddelerdir [31]. 

Antioksidanlar hücredeki serbest oksijen radikallerini etkisiz hale getirerek 

hücrelerin zarar görmesini engelleyen kimyasal maddelerdir [32]. Antioksidanların, 

serbest radikalleri etkileyerek tümör oluşumunu, yaşlanmayı, toksik ajanların sebep 

olduğu doku hasarına karşı koruyucu olduğu belirlenmiştir [33, 34]. 
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Hücrelerde oksidatif hasarı engelleyen antioksidanlar endojen kaynaklı ve eksojen 

kaynaklı olmak üzere iki çeşittir [35]. 

1.1.1. Eksojen Antioksidanlar 

Trolox-c, folik asit, anestezikler, mannitol, barbitüratlar, demir şelatörleri, 

bütillenmiş hidroksi toluen bazılarıdır. 

1.1.2. Endojen Antioksidanlar 

Enzim yapısında olan antioksidanlar; Süperoksitdismutaz (SOD), Katalaz (CAT), 

Gulutatyon peroksidaz (GSH-Px), Glutatyon-S-Transferazlar (GST), mitokondriyal 

sitokrom oksidaz sistemi, hidroperoksidaz endojen antioksidanlar içinde yer 

almaktadır. 

Enzim olmayan endojen antioksidanlar içersinde; melatonin, seruloplazmin, 

transferrin, miyoglobin, hemoglobin, ferritin, bilirubin, glutatyon, sistein, metiyonin, 

ürat, laktoferrin, albümin yer almaktadır. 

Antioksidan enzimlerden en önemlisi süperoksit dismutaz (SOD) ilk defa oksijenli 

solunum yapan canlılarda tespit edilmiştir. Bu enzim süperoksitin, hidrojen peroksite 

dönüşümünü sağlar. Hidrojen peroksitte daha sonra glutatyon peroksidaz ve katalaz 

enzimi ile etkisiz hale gelmesi sağlanır. Aynı zamanda hücre bölünmesi sırasında 

süperoksit düzeyinin kontrolünü sağlamada rol almaktadır [36]. 

SOD → 2O-2+ 2H+→ H2O2+ O2
 

CAT ise enzim kararlılığını sağlayan önemli bir hemoproteindir. Bu enzim sitokrom 

içeren tüm oksijenli solunum yapan hücrelerde bulunmaktadır. Hidrojen peroksiti 

parçalayarak su ve oksijene ayıran önemli bir enzimdir. Karaciğerde, miyokard, 

çizgili kaslarda ve eritrositlerde enzim aktivitesi yüksektir. CAT, peroksizomlarda 

bulunduğu gibi endoplazmik retikulum ve sitozolde yoğun olarak bulunmaktadır 

[37].  

Yapılan deneylerde oksidatif strese karşı önemli bir görev aldığı görülmüştür. 

Hücrelerin oksidanlara ve ilaçlara karşı duyarlılığının artırılması hücredeki CAT’a 

bağlı olduğu saptanmıştır [38]. 

CAT→2H2O2→2H2O + 2O2 
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GPx enzimi ise antioksidanların en etkin olanıdır. Hücrede oluşan hidrojen 

peroksitlerin uzaklaştırılmasında etkin antioksidan enzimdir. Alt birimleri selenyum 

içerdiğinden hücre hasarına karşı koruyan önemli bir selenoenzim olduğu 

düşünülmektedir [39]. 

Bu enzim ilk defa memeli eritrositlerinde tespit edilmiştir. Özellikle akciğerde ve 

memeli eritrositlerinde etkili bir enzimdir [39]. 

GPx, hücre yapısını, fonksiyonunu ve lipitleri peroksidasyondan koruyan önemli bir 

enzimdir [40]. 

GPx, lipit peroksidasyonu ile oluşan hidroperoksitleri parçalayıp radikal oluşumunu 

ve oksidasyonunu durdurmakta ve kandaki eritrositleri hemoglobin oksidasyonuna 

karşı savunmaktadır. Bununla birlikte yüksek oranda hidrojen peroksit varlığında 

glutatyonun okside glutatyona oksidasyonunu sağlar ayrıca hidrojen peroksitte suya 

dönüştürülüp detoksifiye olması sağlanır [41]. 

1.2. Komet Testi 

DNA hasarının düzeyini ölçmede en çok kullanılan metotlardan biri komettir. Bu 

yöntem alkali ortamda farklı molekül ağırlığına ve farklı elektrik yüküne sahip DNA 

moleküllerin elektriksel alanda farklı şekillerde göçüne dayanır [42]. 

Hasarsız DNA’lar elektroforez de yürütülmelerinde kuyruk oluşumu gözlenmez 

fakat hasarlı DNA’lar farklı molekül ağırlıklarına ve farklı elektrik yüklerine sahip 

olduklarından elektriksel alan farklı hızda hareket ederek kuyruk şeklinde bir yapı 

oluştururlar [43-45]. 

Komet testi in vitro ve in vivo antioksidan çalışmalarda çoğunlukla tercih edilen bir 

yöntemdir. Bazı enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanlar DNA’nın oksidatif 

hasarını önlediği belirlenmiştir [46]. Genotoksik etkisi tam olarak tespit edilememiş 

bazı deney kimyasallarının toksik etkisi bu yöntemle belirlenmektedir. Komet testin 

önemli avantajlarından biri çok az bir hücre örneğiyle DNA kırıklarının tespit 

edilmesidir. Kısa sürede yapılabilmesi ve kullanılan kimyasalların ucuz olması 

açısından da önemli avantajlar sunar [47]. 

DNA’sı zarar görmüş hücreler bölündüğünde mutant hücreler oluştururlar. 

Kimyasalların bazıları DNA alt birimleri ile bağlanıp özel bileşik oluşumuna neden 
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olabilirler. Bu bileşikler DNA tamir mekanizması aracılığıyla uzaklaştırılabilirler. 

Bazı bileşikler ise kalıcı olarak DNA’ya bağlanır ve hücre bölündüğünde yanlış 

translokasyonla mutant hücre oluşumuna sebep olabilirler. İnsanlarda kanserojen 

etkiye sahip metal bileşikler Uluslar Arası Kanser Araştırmaları Ajansı (IARC) 

tarafından riskleri belirlenmiştir. Kansere neden olaylar ile somatik hücrelerde 

mutasyona neden olan olaylar arasında bağ olduğu bilinmektedir. Karsinojen olan 

maddelerin birçoğunun mutajen, mutajen olan maddelerinde birçoğunun da 

kanserojen etki gösterdiği tespit edilmiştir [48, 49]. 

Bu çalışmada; 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve NiO NP’lerinin insan eritrositlerinde 

ve lökositlerinde sebep olabileceği sitotoksik etkileri spektrofotometre ve floresan 

mikroskobu ile araştırılmıştır. Bu çalışma kapsamında MgO ve NiO NP’lerinin 

uygulanması sonucunda insan kan hücrelerinde meydana gelen DNA hasarının 

belirlenmesi, antioksidan enzim sistemlerinde (SOD, CAT ve GPx) ve MDA’da 

meydana gelen değişikliklerin ortaya konulması hem insan sağlığı açısından hem de 

bu konuda bundan sonraki yapılacak çalışmalara katkı sunması bakımından oldukça 

önem taşımaktadır. 
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2. MATERYAL VE YÖNTEM  

2.1. Kimyasallar 

MgO ve NiO NP’leri Sigma-Aldrich (Germany)’ten temin edilmiş olup komet testi 

ve biyokimyasal analizlerde kullanılan kimyasal maddeler Merck’ten temin 

edilmiştir. 

2.2. Eritrositlerin Hazırlanması 

Bu çalışmada sigara ve alkol kullanmayan, çalıştığı ortamda da herhangi bir 

kimyasal maddeye maruz kalmayan, sağlıklı altı bireyden heparinli tüplere 10 ml kan 

örneği alınmıştır. Çalışma için gerekli izinler YBÜ Klinik Araştırmalar Etik 

Kurulunun (18. toplantı sayısı ve 2017-KAEK-189-2019.09.25-09 nolu kararı ile) 

onayı ile çalışmalar yapılmıştır. 

Heparinleşmiş olan tam kan 3000 rpm’de 15 dakika boyunca santrifüj edilmiştir. 

Lökositler ve plazma uzaklaştırılmış, eritrositler fizyolojik tuz çözeltisi (% 0.9’luk 

NaCl) ile 3 defa yıkanıp sonra aynı çözelti ile %50 (v/v) oranda hücre 

süspansiyonları PBS ile hazırlanmıştır. 

2.3. Eritrositlere Uygulama 

Eritrositler uygulama grubu (n=6) ve kontrol grubu (n=6) olarak iki gruba ayrılmıştır. 

Uygulama grubu da kendi içerisinde dört gruba ayrılmıştır ve kimyasallarda 1 saat 

inkübasyona bırakılmıştır. Bunlar; 

1.Grup: 10 µg/mL MgO ve NiO NP’lerinin uygulandığı grup (n=6), 

2.Grup:100 µg/mL MgO ve NiO NP’lerinin uygulandığı grup (n=6), 

3.Grup: 1000 µg/mL MgO ve NiO NP’lerinin uygulandığı grup (n=6), 

Maddeler eritrositlere eklenerek 37 oC’de 1 saat inkübasyona bırakılmıştır. 

Eritrositler çalışma saatine kadar -20 oC’de bekletilip soğuk deiyonize su ile dört kat 

sulandırılarak hemolizatı elde edilmiştir.  
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Hemolizat örneklerinden antioksidan savunma sistemi enzimlerinden olan süperoksit 

dismutaz (SOD), katalaz (CAT), glutatyon peroksidaz (GPx) enzim aktiviteleri, 

malondialdehit (MDA) miktarı, kontrol grubuyla karşılaştırmalı olarak spekstroskopi 

(Shimadzu 1800, UV/VIS Spektrofotometre, Kyoto, Japan) yöntemi ile 

belirlenmiştir.  

2.4. İnsan Lökositlerinin İzolasyonu ve Uygulama Grupları 

Sigara ve alkol kullanmayan sağlıklı altı gönüllü erkek bireyden alınan (yaşları 25–

30) periferik kanlar, heparinli tüplere testin yapılmasından önce alınmıştır. 

Lökositler, Biocoll (Source BioScience, Nottingham, U.K.) ayırma çözeltisi ile izole 

edilmştir [50]. Hücrelerin canlılığı, Pool-Zobel ve ark. (1992) tripan mavisi boyama 

tekniğiyle belirlenmiştir [51]. Hücre canlılığı yaklaşık olarak % 98 olarak tespit 

edilmiştir. 

Lökositler, aşağıda verilen şekliyle kontrol ve deney grupları olarak gruplandırıldı: 

• Kontrol grubu; lökosit hemolizatı 50 µl, PBS 1.050 µl 

• MgO ve NiO NP’lü uygulama grubu; lökosit hemolizatı 50 µl, MgO ve NiO NP 

(10, 100, 1000 µg/mL) ve PBS 1.000 µl. 

2.5. Malondialdehit (MDA) Düzeylerinin Belirlenmesi 

MDA, TBA ile aerobik şartlarda 90°C’de inkübasyon sonucunda pembe renkli bir 

kompleks oluşturur. Spektrofotometrede bu kompleksin absorbansı 532 nm dalga 

boyunda okunur. Ohkawa ve ark. (1979) göre hesaplamalar ve analizler yapılmıştır 

[52]. Deney tüplerine, % 15’lik TCA içinde % 0.375’lik hazırlanmış olan TBA dan 2 

ml alınmış ve 1 ml homojenat (300μL + 700μL distile su) üzerine konulmuştur. 

Vortekslendikten sonra, tüpün ağzı kapatılıp 30 dakika boyunca 95 °C’deki su 

banyosunda bekletilmiştir. Su banyosundan sonra tüpler, buz içerisine konulmuş ve 

15 dakika bekletildikten sonra, buz içerisinden çıkartılıp oda sıcaklığına gelmesi 

sağlanmıştır. 10 dakika, 4000 rpm’de santrifüj edilerek süpernatant elde edilmiş ve 

kör tüpüne karşı spektrofotometrede 532 nm’de absorbansları okunmuştur. Sabit 

sayı, 1,56 x 105 M-1cm-1, kullanılarak lipid peroksidasyonun ürünü olan MDA 

miktarı hesaplanmıştır. 
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2.6. Antioksidan Enzim Aktivitelerinin Belirlenmesi 

2.6.1. Süperoksit Dismutaz (SOD) Enzim Aktivitesinin Belirlenmesi 

Aktivite tayini için Marklund ve Marklund’un metodu kullanılmıştır. Süperoksit 

dismutaz (SOD) enzim aktivite tayini için 1000 rpm’de, 4 oC’de, 10 dk 

süpernatantlar santrifüj edilmiştir. İlk olarak içinde Tris-EDTA tamponu bulunan 

küvetlere farklı hacimlerde süpernatant eklenmiş ve üzerine enzim kaynağı ilave 

edilmiştir. Daha sonra bu elde edilen karışımlara pyrogallol eklenmiş ve 440 nm 

spektrofotometrede absorbans ölçümleri yapılmıştır. Ölçümler sonucunda kan 

hücreleri için U/mg Hb olarak aktivite olarak belirlenmiştir [53]. 

2.6.2. Katalaz (CAT) Enzim Aktivitesinin Belirlenmesi 

Aktivite, Aebi yöntemi ile tayin edilmiştir. Katalaz enzim aktivitesinin tayini için 

süpernatantlar 4◦C’de 1000 rpm’de 10 dakika santrifüj edilmiştir. İlk olarak CAT’ı 

peroksizomlardan açığa çıkarmak için süpernatant üzerine Triton X-100 eklenmiştir. 

Daha sonrada H2O2 eklenerek ve 240 nm’deki absorbans değerleri ölçülmüştür. 

Yapılan hesaplamalardan sonra ise enzim aktivitesi kan hücreleri için U/mg Hb 

birimiyle verilmiştir [54]. 

2.6.3. Glutatyon Peroksidaz (GPx) Enzim Aktivitesinin Belirlenmesi 

GPx enzim aktivitesinin belirlenebilmesi için Paglia ve Valentine’nın metodu 

uygulanmıştır. 20 dakika boyunca süpernatantlar 4 oC’de 16.000 rpm’de santrifüj 

edilmiştir. Bu metot, 340 nm’de GR’nin nikotinamid-adenin-dinükleotid hidrojen 

fosfat’ı (NADPH) oksitlemesi sonucu oluşan absorbans ölçülme prensibine 

dayanmaktadır. NADPH’ın Nikotinamid-adenin-dinükleotid fosfat (NADP)’a 

yükseltgenmesi 340 nm’de absorbansın azalmasına neden olur. GPx aktivitesinin 

tayininde de dolaylı olarak kullanılmıştır. Elde edilen bu karışımın üzerine H2O2 

eklenerek reaksiyon başlatılıp 3 dakika boyunca 340 nm’de oluşan absorbans 

değerleri okunmuştur. Enzim aktivite sonuçları kan hücreleri için U/mg Hb olarak 

verilmiştir [55]. 

2.7. Komet Testi İle DNA Hasarının Belirlenmesi 

%1’lik yüksek erime noktasına sahip agar mikrodalga fırın içerisinde ısıtılarak sıvı 

hale getirilmiştir. Sıvı agara batırılmış rodajlı lamlar, oda sıcaklığında bir gün 
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kurumaya bırakılmıştır. Heparinli, vakumlu ve steril tüplere alınan kan 

numunesinden; içinde 1000 μL RPMI-1640 besiyeri bulunan ependrof tüpler 

içerisine 15 μL eklenmiştir. 2000 rpm’de 5 dk santrifüjlenerek elde edilen pellet 

üzerine % 0.65’lik agarozdan 80 μL eklenerek pipetleme yapılmıştır. Elde edilen bu 

karışımdan 75 μL alınarak bir gün önceden hazırlanmış olan lamlar üzerine dökülüp 

ve üzeri kapatılarak 30 dakika +4 °C’de inkübasyona bırakılmıştır. Preparatlar 90 

dakika çözündürme solüsyonunda bekletilmiş daha sonra 40 dakika dilue 

elektroforez içerisine bırakılmış ve 200 Volt’ta 4 dakika yürütülmüştür. Yürütme 

işleminin bitmesi ile 5’er dakika 3 kez dH2O’da bekletilerek kurumaya bırakılmıştır. 

Kuruyan preparatlar üzerine 80 μL etidyum bromür eklenerek mikroskobik 

incelemeye hazır hale getirilmiştir. 
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3. BULGULAR 

3.1. Malondialdehit (MDA) Seviyesinin Belirlenmesi 

İnsan kan dokusuna in vitro koşullarda 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve NiO NP’leri 

verilmiş olup eritrositlerin MDA düzeyleri spektrofotometrede ölçülmüştür. Elde 

edilen sonuçlar Şekil 3.1’de verilmiştir. Kontrol grubu ile uygulama grupları 

karşılaştırıldığında MDA miktarındaki artış anlamlı bulunmuştur. 

 

Şekil 3.1. İnsan eritrositlerine uygulanan 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve NiO           

NP’lerinin MDA seviyesine etkisi. 

3.2. Enzim Aktivitelerin Değerlendirilmesi 

İnsan kan dokusuna in vitro koşullarda 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve NiO NP’leri 

verilmiş olup eritrositlerin SOD, CAT ve GPx enzim aktiviteleri spektrofotometrede 

ölçülmüştür. Elde edilen sonuçlar Şekil 3.2-3.4’de verilmiştir. Kontrol grubu ile 

uygulama grupları karşılaştırıldığında SOD, CAT ve GPx enzim aktivitelerinde 

azalma anlamlı bulunmuştur. 
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        Şekil 3.2. İnsan eritrositlerine uygulanan 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve NiO 

NP’lerinin SOD enzim aktivitesine etkisi. 

 

 

        Şekil 3.3.  İnsan eritrositlerine uygulanan 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve NiO          

NP’lerinin CAT enzim aktivitesine etkisi. 
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        Şekil 3.4. İnsan eritrositlerine uygulanan 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve NiO  

                        NP’lerinin GPx enzim aktivitesine etkisi. 

 

3.3. Komet Testi Sonuçlarının Değerlendirilmesi 

Komet testi insan kan hücrelerinden lökositlere ait DNA yapısında görülen 

değişimleri belirlemek için DNA kuyruk uzunluğu, kuyruk yüzdesi ve kuyruk 

momenti parametrelerini içermektedir. Lökositlere in vitro koşullarda 10, 100 ve 

1000 µg/mL MgO ve NiO NP’leri verilmiş olup lökositlerin floresan mikroskopta 

DNA kuyruk uzunluğu, kuyruk yüzdesi ve kuyruk momenti ölçülerek Tablo 3.1.’de 

ve Şekil 3.5 ve 3.6’da verilmiştir. Kontrol grubu ile uygulama grupları 

karşılaştırıldığında DNA kuyruk yüzdesi, kuyruk uzunluğu ve kuyruk momenti 

anlamlı olarak artmıştır.  
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Tablo 3.1. Kan dokusunda kontrol ve uygulama gruplarında DNA hasarının (±SD) 

Kuyruk % DNA, kuyruk uzunluğu ve kuyruk momentinin ortalama 

değerleri 

Komet                

Parametreleri 

 

Gruplar 

Kuyruk 

DNA% 

Ortalama±SD 

Kuyruk 

Uzunluğu 

Ortalama±SD 

Kuyruk momenti 

Ortalama±SD 

 

MgO NP 

 

Kontrol 

 

21.58± 1.87a 

 

14±0.25a 

 

3.02±0.04a 

 

10 µg/mL 

 

44.82 ±3.12b 

 

31±0.12b 

 

13.89±0.03b 

 

100 µg/mL 

 

75.80 ±7.25c 

 

97.41±12.35c 

 

73.83±0.89c 

 

1000 µg/mL 

 

90.78±12.25d 

 

125±19.42d 

 

113.47±2.37d 

 

NiO NP 

 

Kontrol 

 

 

14.52±0.66 a 

 

6.54±0.87 a 

 

0.94±0.05 a 

 

10 µg/mL 

 

36.40±1.55b 

 

26.03±2.45 b 

 

9.47±0.03 b 

 

100 µg/mL 

 

63.90±4.85c 

 

81.06±5.40 c 

 

51.79±0.26c 

 

1000 µg/mL 

 

99.86±12.20d 

 

131.42±24.21d 

 

131.23±2.95d 
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Şekil 3.5. Artan dozlarda MgO NP’lerinin insan kan lökositlerinin DNA yapısı 

üzerine toksik etkilerinin komet testi ile belirlenmesi. (A-B) Kontrol 

grup; (C) 10 µg/mL MgO NP uygulanan grup; (D) 100 µg/mL MgO NP 

uygulanan grup; (E) 1000 µg/mL MgO NP uygulanan grup.  
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Şekil 3.6. Artan dozlarda NiO NP’lerinin insan kan lökositlerinin DNA yapısı 

üzerine toksik etkilerinin komet testi ile belirlenmesi. (F-G) Kontrol 

grup; (H) 10 µg/mL NiO NP uygulanan grup; (I) 100 µg/Ml NiO NP 

uygulanan grup; (J) 1000 µg/mL NiO NP uygulanan grup.  
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4. TARTIŞMA VE SONUÇ 

Nanopartiküller insan kan hücrelerini farklı şekillerde etkileyebilmektedir. En yaygın 

olarak görülen etki hemoliz (eritrosit membranının yırtılması) ve serbest radikallerin 

oluşmasıdır. Ayrıca eritoz veya eritrosit apoptozisine de yol açabilmektedirler [56]. 

İnsan ve hayvan eritrositlerini etkileyen diğer etkiler arasında morfolojik değişimler, 

oksidatif stresin indüklenmesi ve enzimatik aktivitelerin değiştirilmesi sayılabilir. Bu 

çalışmada, insan kan dokusuna in vitro koşullarda 10, 100 ve 1000 µg/mL MgO ve 

NiO NP’leri verilmiş olup eritrositlerin antioksidan enzim aktiviteleri, MDA 

düzeyleri ve lökositlerin DNA yapısına etkileri kontrol ve uygulama grupları 

karşılaştırılarak istatistiksel olarak ortaya konulmuştur. 

Nanopartiküller, insan vücuduna girdikten sonra savunma sistemi bu 

nanoparçacıkların çoğunu yabancı ajanlar olarak kabul etmekte olup, bazı 

durumlarda bir immün veya enflamatuar yanıtı aktive edebilmektedirler. Periferik 

kan nükleer hücreleri (PBMC'ler) içinde % 70-90 oranında yuvarlak çekirdekli 

lenfositler ve % 10-30 oranında monositler periferik kandan kolayca çıkan bağışıklık 

sisteminin önemli hücreleridirler. Son yıllarda yapılan çalışmalarla PBMC'lerin 

özellikle lenfositlerin NP sitotoksisitesi durumunda bağışıklık sisteminin farklı 

NP'lerin varlığına nasıl tepki gösterdiği belirlenmiştir [57].  

Gerçekleştirilen çalışmalarda nanopartiküllerin bazılarının toksik özellikte olduğu 

gözlemlenmiştir. Örneğin Gubbins ve ark. (2011) gümüş nanopartiküllerinin (Ag 

NP) çok az dozlarda dahi toksik etkisinin olduğunu ve çevremiz için potansiyel risk 

oluşturabileceğini ortaya koymuştur [58]. 

Pinherio ve ark. (2013) gerçekleştirdiği bir çalışmada ise titanyum dioksit 

nanopartiküllerinin (TiO2 NP) su mercimeği (Lemna minör) ve su piresideki 

(Daphnia magna) olası etkilerini araştırmışlar ve sonucunda TiO2 NP’ye maruz 

kalan bu organizmaların populasyon düzeyini ve fizyolojisini değiştirerek sucul 

ekosistemde risk oluşturabileceği ifade edilmiştir [59]. 

Başka bir nanopartikülle yapılan çalışmada Juhel ve ark. (2011) tarafından L. minor 

üzerinde gerçekleştirilen çalışmada farklı neticeler ortaya koymuşlardır. 

Çalışmalarında Alüminyum nanopartiküllerinin  (Al NP) L. minor’daki biyokütle 

birikimini büyük oranda arttırdığını bulmuşlardır [60]. 
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Martinez-Rodriguez ve ark. (2019) NP toksisitelerini değerlendirmek için farklı 

konsantrasyonlarda (50, 100 ve 200 µg/mL) nikel ve çinko NP'leri ile in vitro 

çalışmalar yapmışlardır. NP'lerin toksisitesi, insanlarda kırmızı kan hücre hemolizini, 

toplam hücre protein içeriği, katalaz ve glutatyon-S-transferaz aktivitelerini test 

ederek değerlendirilmişlerdir. Sonuç olarak nikel-çinko NP'lerinin hemolize yol 

açtığını ve bu NP'lerinin glutation-S-transferaz aktivitesini arttırdığı belirlenmiştir. 

İnsan periferik kan mononükleer hücrelerinde canlılık testlerinde farklı NP'lerle 

yapılan in vitro çalışmalarda canlılık gözlemlenmemiştir [61]. 

Yapılan başka bir çalışmada, Ran ve ark. (2015) eritrositlerin intihar ölümünün yeni 

bir prediktif ve prognostik parametre olarak kullanımı ve Fe3O4-NP'lerin dolaşımdaki 

hücresel membran yapısı ve kanın reoloji özellikleri üzerindeki etkisini 

araştırmışlardır. Sonuç olarak, her ne kadar histopatoloji, hematoloji ve serum 

biyokimya endekslerinde in vivo olarak kayda değer bir değişiklik gözlenmese de, 

Fe3O4-NP'ler, eritrosit deformasyon indeksi, eritrosit sertliği indeksi, kırmızı kan 

hücresi biriktirme indeksi dahil olmak üzere hemoreoloji endekslerini önemli ölçüde 

etkilemiştir. Oksidatif stresin neden olduğu kalsiyum akışı, Fe3O4-MNP'lerin 

eritrositlerin enzim aktivitesinde kritik bir rol oynamıştır. Fe3O4-MNP'lerin 

eritrositlere ve kanın akış özelliklerinde değişikliklere neden olduğunu göstermiştir 

[62]. 

Song ve ark. (2009) semptomatik bulgular ile hastaneye başvuran bir grup işçinin, 

nanopartikül maruziyeti ile ilişkisini incelemişlerdir. Yedi kadın işçi (18-47 yaş), 5-

13 ay boyunca nanopartiküllere maruz kalmış, hepsi nefes darlığı ve plevral efüzyon 

belirtileri göstermiştir. İmmünolojik testler, bakteriyoloji, viroloji ve tümör 

belirteçleri, bronkoskopi, internal torakoskopi ve video yardımlı torasik cerrahi 

incelemeleri yapılmıştır. Hastaların akciğer dokusunun patolojik incelemesinde 

spesifik olmayan pulmoner inflamasyon, pulmoner fibroz ve plevranın yabancı cisim 

granülomları belirlenmiştir. Transmisyon elektron mikroskobu kullanılarak, 

nanopartiküllerin, sitoplazmada ve pulmoner epitel ve mezotel hücrelerinin 

karyoplazmasında yer aldığı, ancak göğüs sıvısında da bulunduğu gözlenmiştir. Bu 

çalışma ile koruyucu önlemler alınmadan bazı nanopartiküllere uzun süre maruz 

kalmanın, insan akciğerlerinde ciddi hasar ile ilişkili olabileceği belirlenmiştir [63]. 
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NP’ler hücre içine girebilmek için birçok yolu kullanırlar ve bunlardan başlıcaları 

endositoz ya da kohezyondur. Hücre içine girdiklerinde toksik etki göstermeye 

başlarlar. NP’lerin hücrede verdiği zararların mekanizması tam olarak bilinmemekte 

olup hücre zarının oksidasyonu, parçalanması, hücredeki enerji üretiminin azalması, 

reaktif oksijen yapılarının çoğalması, zararlı maddelerin salınması başlıca etkileridir 

[5-7, 64]. Hücre zar yapısında görülen en büyük toksik etki zar proteinlerinin ve 

lipidlerin oksidayonudur. Bu oksidasyonda lipid peroksidasyonu bilimsel 

çalışmalarda önemli bir parametre olarak kullanılmaktadır. MDA miktarı toksik 

maddenin hücreye verdiği hasarın belirteci olarak kullanılmaktadır [65]. Bu 

çalışmada, MgO ve NiO NP’leri artan dozlarda kullanılmış ve eritrositlerde MDA 

miktarı belirlenmiştir. NP’lerin uygulama dozları arttıkça eritrositlerin MDA 

miktarlarında istatistiksel olarak artış görülmüştür. 

Oksidatif hasarı oluşturan kimyasallara karşı aktif hale geçen en yaygın antioksidan 

enzimler SOD, CAT ve GPx'tir [66]. Bu enzimler, hücresel savunma sisteminin ilk 

hattını oluşturmakta olup çeşitli nedenlerle aktiviteleri hücre içinde artıp 

azalabilmektedir. SOD, süperoksit radikaline karşı bir enzimdir ve dismutasyonu 

sağlayarak CAT tarafından kullanılacak olan H2O2'ye katalize eder [67]. Bu nedenle, 

SOD ve CAT oksidatif stres ve toksisiteyi belirlemek için deneysel çalışmalarda 

oldukça çok kullanılan parametrelerdir. Bu çalışmada, MgO ve NiO NP’lerin SOD, 

CAT ve GPx enzim aktivitelerine olası etkileri spektrofotometrik olarak 

belirlenmiştir. Hücre içindeki antioksidan enzim aktiviteleri NP’lerin miktarı arttıkça 

enzim aktivitelerinde azalmaya neden olmuştur. Bu azalma, kontrol ve uygulama 

gruplarında istatistiksel olarak anlamlı bulunmuş olup en yüksek dozun verildiği 

grupta MgO ve NiO’in enzimlerin yapısını bozarak aktvitelerini düşürmektedirler. 

Komet yöntemi son yıllarda, radyasyon ve çevresel toksinler gibi ajanların neden 

olduğu DNA hasarına ilişkin araştırmalarda kullanılmıştır. Bu nedenle, bu çalışmada, 

in vitro koşullarda insan kan hücrelerinin MgO ve NiO NP’lerine karşı maruz kaldığı 

genotoksik etki komet yöntemiyle belirlenmiştir. Bu hızlı ve hassas yöntemde, 

hasarlı bir hücre, baş ve kuyruk bölgelerinden oluşarak kuyruklu yıldızın şeklini alır. 

Kuyruk uzunluğu ve yoğunluğu, DNA'daki tek veya çift ipliklerin bozulma 

oranlarına göre değişimler göstermektedir. Aynı zamanda, kuyruktaki DNA yüzdesi 

ve uzunluğu hasarlı DNA'nın nicel verilerini sağlamaktadır [68].  
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Altın nano-parçacıklarının (Au NP'ler) tıp, biyoteknoloji veya gıda sektörü gibi farklı 

alanlarda artan kullanımı nedeniyle, insanlarda maruz kalma önemli ölçüde artmış ve 

toksisite değerlendirmesi zorunlu hale gelmiştir. Bu nedenle Avalos ve ark. (2018) 

Drosophila'daki in vivo mutajenik ve rekombinojenik aktivite (SMART Testi) ile in 

vitro komet yöntemi kullanılarak 30, 50 ve 90 nm Au NP'lerin potansiyel genotoksik 

etkileri karşılaştırılmıştır. Sonuçlar, uygulanan gruplarda 30, 50 ve 90 nm (1-10 mg/ 

ml) Au NP'lerin 24 saatlik uygulamadan sonra DNA iplik kopmalarını arttırdığını 

göstermiştir [69]. Ema ve ark. (2012) çalışmalarında Fulleren C60 NP’ünün 

genotoksisitesi üzerine yaptıkları çalışmada, C60 NP verilen sıçanların akciğer 

hücrelerini kullanarak, komet yöntemiyle in vivo olarak değerlendirmişlerdir. C60 

NP’lerin genotoksik etkiye sahip olduğu komet analizi ile belirlenmiştir [70]. Bu 

çalışmamızda, MgO ve NiO NP’lerinin in vitro koşullarda hücresel DNA’ya artan 

dozlarda etkisini artırarak zarar verdiği tespit edilmiştir. Bu etki, DNA kuyruk 

uzunluğunda 1000 µg/mL NP’deki etki ile 10 µg/mL NP’deki etkisi 

karşılaştırdığımızda yaklaşık üç katına ulaştığı belirlenmiştir. 

Nanopartiküllerin iç ve dış ortam hava kirliğinin sebep olduğu, bronşit,  nefes darlığı, 

astım, kanser gibi hastalıkları yapabilme potansiyeli olduğu bilinmektedir. 

Nanopartiküllerin zararları ile ilgili yapılan ilk gözlemlerde, solunum, kalp damar 

sistemi ve kan pıhtılaşma sistemini etkilediği, bu yolla da her sistemde etkisini 

gösterdiği belirlenmiştir. Hatta deneysel hayvan çalışmalarında akciğer üzerindeki 

zarda kanser yaptığı belirlenmiştir. Beyin, kalp ve akciğerlerin kendi damarlarında 

ciddi hasarlar oluşturduğu, akciğer amfizemi, bronşit gibi hastalıklara da neden 

olduğu yapılan çalışmalarla ortaya çıkmıştır. Pek çok hastalıkta değişimler görülmesi 

örnek olarak kanser yaşının düşmesi ve agresif yapıda ilerlemesi, kalp krizi yaşının 

giderek düşmesi, normalde ileri yaşlarda görülen beyne pıhtı atma olayının artık genç 

nesillerde de görülmesinin nedenleri arasında nanopartiküllerin de olabileceği 

düşünülmeye başlanmıştır. Bu sebeple konuyla ilgili daha çok bilimsel çalışmalara 

ihtiyaç duyulmaktadır [71]. Bu çalışmayla da kullanılan nanopartiküllerin hücresel 

antioksidan savunma sistemine ve DNA’ya zarar verdiği in vitro koşullarda ortaya 

konulmuş olup diğer bilimsel çalışmalara alt yapı oluşturulmaya çalışılmıştır. 
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