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1. GIRIS VE AMAC

Elektromanyetik dalgalar, bircok dogal ve insan yapimi kaynaklar tarafindan
yayllmakta ve hayatimizda onemli bir rol oynamaktadir. Radyo frekans (RF)
bolgesinde (3 kHzKilohertz-300 GHz,Gigahertz) yer alan elektromanyetik dalgalar
iletisimde, radyo ve televizyon yayinlarinda kullanilmaktadir. Teknolojideki
gelismelerin sonucu olarak elektromanyetik dalgalarin kullanimi her gegen giin
artmakta ve dolayisiyla giinlilk hayatimizda, dogada bulunanin ¢ok iistiindeki
seviyelerde elektromanyetik dalgalara maruz kalinmaktadir.

Gelisen teknolojiyle giinlilk hayatimizin vazgec¢ilmezleri arasinda yer alan
telsiz, cep telefonu, internet aglar1 gibi iiriinler yasantimiza kolayliklar saglarken
birtakim tehlikeli etkileri de beraberinde getirmektedir. Bu etkiler, bir¢cok kisi
tarafindan bilinmeyen ve etkisini uzun siireli kullanimin sonunda gdosteren
elektromanyetik alana (EMA) bagl zararli etkilerdir.

Gilinlimiizde bu dalgalarin insan sagligina etkilerini bildiren yaymlar bu
konunun 6nemli bir saglik problemi haline gelebilecegini gostermektedir. EMA’lara
maruz kalma ile ilgili pek ¢ok calismada; EMA’nin viicut agirliklari, organlarin
morfolojisi ve histolojisi, hematolojik parametreler, biyokimyasal parametreler,
hormonlar, bagisiklik sistemi ve kan elektrolit diizeyleri iizerine etkileri incelenmis
ve farkli sonuglar bulunmustur (1). Ayrica uzun siire cep telefonu kullanimi
sonucunda EMA’ya kronik maruziyetin kanser gelisim riskini artirdigi iddia edilmis
ve oksidatif stresin bu risk artisindan sorumlu olabilecegine dair deliller bulunmustur
(2).

Ozellikle epidermal keratinositler basta olmak iizere, kutandz selliiler yapilarin
dontigiimiiniin stireklilik gostermesi, bu hiicreleri cevresel etkenlere karsi hassas
duruma getirmektedir. Kemoterapotik ajanlar, viral, bakteriyel ve parazitik
enfeksiyonlar, 1s1, iyonize radyasyon gibi bircok ¢evresel faktdr kutan6z homeostazi
bozarak cesitli etkiler ortaya ¢ikarabilir.

Beta-glukanlar (B-glukan), maya, fungus ve tahillarin hiicre duvarlarinda
yapisal bir element olarak bulunan ve yiiksek antioksidan etki gosteren glikoz
polimerleridir  (3-6). Antioksidan 0Ozelliginin yant sira immunmodiilator,

immiinostimiilan, tiimdr gelisiminin inhibisyonu, plazma lipitlerinin diistiriilmesi,
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radyasyon hasarindan korunma ve yara iyilesmesini hizlandirma gibi etkileri
bulunmaktadir (6,7).

Tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de kablosuz ag kullanimi1 hizli bir sekilde
artmis ve hayatin her alaninda diz istli bilgisayarlar yogun bir kullanima sahip
olmustur. EMA’lara kronik maruziyetin viicudumuzda nasil bir etkiye yol agtig1 ve
uzun donem riskleri heniiz tam olarak bilinmemektedir. Simdiye kadar yapilan ¢esitli
deneysel calismalarda EMA’nin cesitli organ sistemlerinde ve dokularda oksidatif
stresi artirdigt gosterilmistir (8-16). Ancak kablosuz aglardan kaynaklanan 2,45 GHz
EMA’nin deride serbest oksijen radikalleri (SOR) ile iliskisi bilinmemektedir. Bu
calismada 2.45 GHz EMA’ya maruziyetin  kutandéz  oksidatif  stres
(oksidan/antioksidan sistem) {iizerine olan muhtemel etkilerinin ve [-glukanin

oksidatif hasarlanmaya kars1 koruyucu etkisinin aragtirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Radyasyonun Simiflandirilmasi

Radyasyon (1s1ma) genel anlamda enerjinin uzayda dalgalar ya da tanecikler
(fotonlar) halinde yayilmasidir. Is1, 151k ve radyo dalgalar1 gilinlilk yasamdan
bildigimiz yayilma ornekleridir (17)

Cinsleri ve kaynaklar1 farkli olan 1s1inlarin ortak yonii maddeye, bu arada insan
viicuduna niifuz edebilmeleridir (18). Cesitli radyasyon tiirlerinin madde i¢ine niifuz
edebilme oOzellikleri farklilik gostermektedir. Ancak belli bir radyasyon tiirii i¢in
niifuz edebilme 6zelligi enerji ile iliskilidir. Radyasyonlar madde icine niifuz edip
cismi olusturan atomlar1 iyonlastirmasi veya iyonlagtiramamasi 6zelliklerine gore iki

grupta incelenirler:

a. Iyonlastirmayan radyasyon (Elektromanyetik (EM) radyasyonlar)
b. Iyonlastiric1 Radyasyon [ndtron, proton, alfa (o), beta (B) tanecikleri, x ve

gamma () 1sinlar1] (19)

2.1.1. Iyonlastirmayan Radyasyon (Elektromanyetik Radyasyon)

Iyonlastirmayan radyasyon olarak da tammlanan elektromanyetik radyasyon,
enerjinin boslukta elektrik ve manyetik alanlar bi¢iminde yayilmasidir. Bu grup
icinde baslica radyo dalgalari, 1s1, 151k, kizil ve mor 6tesi 1sinlar yer almaktadir. Fizik
bilimi EM 1sinlarin oldukg¢a karmasik ve degisken 6zelliklerini tanimlayabilmek i¢in
EM radyasyonun dalga ve tanecik Ozellikleri seklinde iki ayr1 goriis ortaya

koymustur (19).
2.1.1.1. Elektromanyetik Radyasyonun Dalga Ozelligi
EM radyasyon, boslukta dalgalar bi¢iminde yayilir. Yakindan bildigimiz pek

cok dalgasal yayilim i¢in (ses dalgalarinin hava, su yada viicut dokular1 i¢indeki

yayilimlar1) mutlak bir ortama gerek vardir. Oysa EM dalgalar, boslukta bir ortama
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gereksinim duymaksizin yayilabilirler. Her ¢esit dalganin bir dalga boyu ve frekansi
vardir. Siniis ritmi seklindeki dalga konvoyunda birbirini izleyen iki tepe noktasi
arasindaki uzaklik, dalga boyu olarak tanimlanir ve Yunanca uzunluk s6zciigiiniin ilk
harfi olan lamda () ile gosterilir. Bir noktadan belli siirede gecen dalga sayisi ise
frekans1 gosterir. Hiz ile frekans arasindaki iliski Hiz = Frekans X Dalga Boyu ile
ifade edilir. Tiim EM dalgalar boslukta ayn1 hizla yayilirlar, bu hiz da 151k hizina esit
olup saniyede 300000 km’dir. EM radyasyon tiplerinde hiz aym1 oldugundan bu
isinlarin frekanslart dalga boylart ile ters orantilidir.

EM 1smlarin dalgalar bicimindeki yayilimlar1 pek ¢ok fiziki olay1 agiklarsa
da, bu dalgalarin 6zelliklerinin tiimiinii ortaya koymaz. Bu nedenle tanecik 6zelligi

tizerinde de durmak gereklidir (19).

2.1.1.2. Elektromanyetik Radyasyonun Tanecik Ozelligi

Kisa dalga boylu EM dalgalar madde ile karsilastirildiklarinda, dalga
olmaktan ¢ok partikiil gibi tepki goriir ve gosterirler. Gergekte bu dalgalar enerji
demetleri olup “kuantum” veya “foton” adii alirlar. Fotonlar 151k hiz1 ile hareket
ederler ve her bir fotonun tasidigi enerji, bu radyasyonun frekansina baglidir.
Ornegin frekans iki katma yiikseltilirse foton enerjisi de iki kat1 kadar artacaktir. X
ve vy 1silar1 disinda EM spektrumu olusturan tiim radyasyonlar iyonlastirmayan

radyasyon tiirline girer ($ekil 1) (19).
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Sekil 1. Elektromanyetik Spektrum (20)

2.1.2. Iyonlastiric1 Radyasyon ve Etkileri

Iyonlastirici radyasyon; madde icerisinden gecerken enerjisini ortama aktarmak
suretiyle, ortamdaki atomlar1 dogrudan veya dolayl yollarla iyonlastiran radyasyon
tiirtidiir (21). Iyonlastirici radyasyon ortamdaki atom ve molekiillerle rastgele ¢arpisir
ve boylece kimyasal baglart kirip, molekiiler degisiklikler olusturarak hiicre ve
hiicrenin etrafindaki dokuya zarar veren iyonlarin ve serbest radikallerin aciga
¢tkmasina neden olur. Iyonlastirici radyasyona maruz kalan her molekiil bundan
etkilenebilir. DNA (deoksiriboniikleik asit) molekiilii genetik igeriginin sinirh
olmasindan dolay1 en 6nemli hedeftir (22).

Radyasyonun enerji birimi Rad’dir. Bir Rad (Radiation absorbed dose) bir
maddenin 1 gramlik dokusunun absorbe ettigi enerjidir. Viicudun tamaminin
radyasyona maruz kaldigr durumlarda 0-125 Rad arasi1 dozlar ¢ok az semptoma yol
acarken, 125-250 Rad aras1 dozlar reversibl semptomlara, 250-400 Rad aras1 dozlar
irreversibl bulgulara ve bazen 6liime, 500 Rad dozu % 50 oraninda 6liime, 700 Rad
dozu ise %100 6liime sebep olmaktadir. Mutasyon yapan radyasyon dozu ise 5-150

Rad olarak kabul edilmektedir (23).
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Hiicre siklusunun hizli oldugu dokular radyasyon hasarmmin en erken
goriildiigi dokulardir. Bu dokularda radyasyon maruziyetinden hemen sonra mitoz
inhibisyonu ve sitolojik anormallikler goriilebilir. Ancak iilserasyon, fibrozis ve diger
dejeneratif degisiklikler uzun zaman sonra ortaya ¢ikar (22). Cilt dokusunun 6 Sv
[Boliinmekte olan siradan bir hiicreyi 6ldiirmek icin yeterli olan radyasyon dozu
(2Sv= 2 Sievert)] ve lizeri dozlara maruziyetinden sonraki ilk giin i¢inde eritem
ortaya cikar ve birkac saat siirer. Ardindan 2 ile 4 hafta boyunca devam edecek daha
derin ve uzun siireli eritem ve epilasyon goriiliir. 10-20 Sv {izeri dozlarda ise 2-4
hafta iginde transepitelyal hasar, nekroz ve iilser meydana gelir. Dermisin ve
vaskiiler yapinin fibrozisi ile atrofi gelisir. Biitiin bunlar1 ise aylar veya yillar sonra
ortaya ¢ikabilecek ikinci bir iilserasyon dalgasi izler (24).

Intrauterin hayatta, preimplantasyon doneminde radyasyona maruz kalmirsa
embriyonun hayatta kalmasi genellikle miimkiin olmamaktadir. Organogenez
doneminde radyasyona maruz kalinirsa malformasyonlar ve gelisme bozukluklari

goriilmekle birlikte kanserojen etkiler de belirgin olmaktadir (22).

2.2. Elektromanyetik Radyasyonun Canlilarla Etkilesimi

EM dalgalarin etkilerinin mekanizmasi heniiz tam olarak bilinmemektedir.
EM dalgalarin termal ve termal olmayan olmak iizere iki tip etkisi vardir. EM dalga
ile 1s1nlanan cisimde, gelen dalganin alan siddeti yeterince kiiciikse 1s1 olusmaz. Bu
durum frekansa da baghdir; IEEE (Uluslararas1 Elektrik Elektronik Miihendisleri
Enstitlisli) nin standartlarina gore 1s1l etkiler 1 MHz iizerindeki frekanslarda olusur.
Cismin EM dalga ile etkilesmesi, artan molekiiler hareket ve siirtinmeden dolay1
sistemde 1s1 artis1 ile termal etkileri meydana getirir. Iyon, molekiiler dipol veya
kolloid parcgaciklar gibi yiikler elektriksel alanlarda daima hareket halindedir. Uygun
sartlarda (iletkenlik, dielektrik sabiti, frekans, alan siddeti) organizmanin
ozelliklerine bagl olarak; termal olmayan etkiler, termal etkilerden daha aktif olabilir
(25).

EM enerji bir viicut ylizeyine carptiginda bir kismi yansir bir kismi viicut
icine girerek sogurulur. EM dalga dokudan gectikge ortamin elektriksel 6zelliklerine

bagli olarak hiz1 degisir. Bu da dalga boyunda degismeye neden olur (19).
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EM radyasyonlar, dokular iizerinde yiizey basina watt birimiyle ifade edilen
glic yogunlugunun canli viicudunda sogurulmasina ve doku i1sinmasi yoluyla hasar
olusmasina neden olurlar. Sogurulan bu gii¢, (6zgiil sogurulma orani) gelen dalganin
frekansina, gelis ac¢isina, canli dokunun su muhtevasina ve biyolojik dokunun
elektriksel oOzelliklerine (iletkenlik, dielektrik sabitleri) baghdir. S6z konusu
etkilesme canli viicudunda EM dalganin indiikledigi sistemlerde doku i¢inde cesitli
sekillerde enerji transferinden kaynaklanir (19).

EM radyasyona maruziyet mesleki maruz kalma ve bireysel maruz kalma
olarak iki sekilde olmaktadir. Mesleki maruz kalmaya Ornek olarak EMA yayan
cevresel kaynaklarda calisan isciler, radyofrekans (RF) enerji kullanan cihaz
operatorleri verilebilir. Bunlara bir de kisisel amachi kullanilan haberlesme
cihazlarindan olusan maruz kalmalar eklenebilir. Cevresel kaynaklarin etkili oldugu
bolgelerde, halkin rastgele bulunmasi nedeni ile ortaya ¢ikan risk, genel halk
maruziyeti olarak tanimlanir. Ozellikle verici kuleleri, cep telefonu baz istasyonlari,
okullar, alis veris merkezleri ve evlerde kulanilan kablosuz aglar bu smifa giren
kaynaklardir (25).

S6z konusu maruz kalma durumlari i¢in ortalama maruz kalma siiresi 6nemli
bir kriterdir. Denklem ile kabul edilen maruz kalma siiresinde verilen bir gii¢
yogunlugunda, izin verilebilecek siire hesaplanabilir. Olusacak maruz kalma seviyesi
kabul edilen standart gii¢ limiti ve izin verilen siireye esit degerde olmalidir.
Asagidaki esitlikte standartlarin kabul ettigi 1s1 artis1 i¢in maruziyet siiresi

hesaplanabilir.

ZSm ><tm = Slimit ><tort

Sm = Maruz kalinan gii¢ yogunlugu seviyesi (mW/cm?),

Siimit = Izin verilen maksimum gii¢ yogunlugu (mW/cm?),

tm = Sm maruz kalmasi i¢in izin verilebilecek siire (dak.),

tor= 1zin verilen maksimum gii¢ yogunlugu igin ortalama siiredir. Uluslararasi
standartlarda t,; 6 dakika olarak belirlenmistir (26).

EM dalgalarin dokuda olusturabilecegi zarar, onun enerjisine, doku ile yaptigi
etkilesmenin tiiriine, dokuda absorbe edilen enerji miktarina ve maruz kalma siiresine

baghdir. Bu sekilde dokunun birim kiitlesinde sogurulan enerji “doz” olarak
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tanimlanir. Ozellikle canli dokularda sogurulan enerji miktarindan ¢ok, enerjinin
sogurulma hizi 6nemlidir (27).

Insan viicudu sogurulma karakteristigi dikkate alindiginda, EM frekans bandi
30 MHz’ den daha diisiik, 30-300 MHz aras1 ve 300 MHz ve iizeri olmak lizere {i¢ alt
bolgeye ayrilabilir 400 MHz’den 3 GHz’e kadar olan aralikta 1s1 etkisi oldukca
belirgindir (28).

Sogurulan enerji miktar1 radyasyona maruz kalan kisinin boyutlarini igeren ¢cok
sayida faktore baglidir. Standart bir kisi (boy 1.74 m) eger topraklanmigsa, yaklasik
70 MHz civarindaki bir frekansta, enerji absorbsiyon rezonans frekansina sahiptir.
Daha kisa boylu insanlar ve ¢ocuklar i¢in enerji sogurulma rezonans1 100 MHz iken
normalden uzun boylu insanlar i¢in absorbsiyon rezonans frekansi 70 MHz’in altina
diismektedir. Ozellikle 2.45 GHz’de standart insan boyutlarindaki bir kisi mevcut
alanin %50’sini absorbe edecektir. Bu degerler, tiim insan viicudunun EM alana
maruz kalmasinda farkli frekans araliklarinda farkli absorbsiyon etkilerinin

olustugunu gostermektedir (28).

2.3. Elektromanyetik Alanlarin Biyolojik Etkileri

EM alanlarin hiicre fizyolojisi iizerine olan etkileri son 30 yilda bir¢ok
arastirmaya konu olmus ve elektromanyetik alanlarin biyolojik sistemlerde farkli
yanitlara neden oldugu gosterilmistir (29).

Uzun siire ¢ok diisiik frekansli manyetik alanlarmn, sahip olduklar diisiik enerji
potansiyelinden dolay1 biyolojik sistemler iizerinde etkilerinin olmadigi
diisiiniilmiistiir ancak 1970’lerde yiiksek gerilim hatlar1 yakinlarindaki yerlesim
bolgelerinde ¢ocukluk cagi 16semi sikliginda artis gdzlenmesi bu alanlarin biyolojik
sistemler lizerinde etkilerinin arastirilmasma yol a¢cmustir (30,31). Son 30 yildir
siirdiiriilen epidemiyolojik, invitro ve invivo arastirmalar bu frekanstaki manyetik
alanlarin dahi biyolojik sistemleri etkiledigini gostermistir (32-37). Arastirmalar
biiylik 0Ol¢iide bu alanlarin kanser olusumuna yol agip a¢madigi konusuna
odaklanmistir. Bu dogrultuda yiiriitilen ¢aligmalarda manyetik alanlarin hiicre
proliferasyonuna, sinyal ileti yollarina ve bagisiklik sistemi Ttzerine etkileri

arastirilmistir (38-40). Iyonlasmaya neden olmayan radyasyonun biyolojik sistemler
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ve insan saglig lizerine olan etkileri ¢ok sayida calisma ile gosterilmis ve bu etkilerin
manyetik alanlarin olusturdugu 1s1 artisindan bagimsiz oldugu saptanmstir (41-44).
Termal etki kabul edilen dozlarda veya daha yiiksek degerlerde meydana
gelirken, termal olmayan kimyasal etkiler tehlike sinirlarmin altindaki diisiik
dozlarda meydana gelebilmektedir. Uzun siireli diisiik doza maruz kalmak kisa siireli

ylksek dozdan daha riskli olarak kabul edilmektedir.

EM dalgalarinin bilinen potansiyel biyolojik etkileri su basliklarda
toplanabilir (18,45).

a) Tek bir hiicre veya hiicre sistemlerine etkiler
Molekiiler etkiler
Hiicre i¢i sistemler {lizerine etkiler
Tek bir hiicreye etkiler

b) Genetik diizen ve gelisme iizerine etkiler
Genetik ve mutajenik etkiler
Teratolojik etkiler
Biiylime ve gelisme etkileri

¢) Gelismis organ, doku veya hiicre sistemleri iizerine etkiler
Testisler lizerine etkiler
Kardiyak fonksiyona etkiler
Sinir sistemi ve davranis tepkileri lizerine etkiler
Hematolojik etkiler
Immiinolojik etkiler

d) Metabolizma ve diizenleme sistemleri iizerine etkiler
Klinik biyokimya ve metabolizma {izerine etkiler

Noroendokrinolojik tepkiler
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2.4. Kablosuz Yerel Alan Aglar1 [Wireless Local Area Networks.WLAN]

Yerel alan aglar1 (Local Area Networks, LAN) bina, okul, hastane, kampiis
gibi sinirh bir alanda kurulan ve c¢ok sayida kisisel bilgisayarin (PC) yer aldigi
aglardir. LAN’lar, kamu kurum ve kuruluslarinda, sirketlerde, iiniversitelerde,
konferans salonlarinda ve benzeri pek ¢ok yerde kullanilmaktadir. WLAN’larda
bilgisayarlar ve ag icerisindeki diger cihazlar arasinda iletisimi saglamak {izere kablo
yerine radyofrekans (RF) veya kizilotesi teknoloji kullanilmaktadir. En kisa
tanimiyla WLAN sistemi bir kablosuz LAN’dir. Bu nedenle kablolu LAN’larin tim
ozelliklerine sahiptir. WLAN sistemleri; kullanicilarina kablosuz genis bant internet
erisimi, sunucu iizerindeki uygulamalara (programlara) ulasim, aym1 aga bagh
kullanicilar arasinda elektronik posta hizmeti ve dosya paylasimi gibi ¢esitli imkanlar
saglamaktadir. Ayrica kablosuz bir sistem olmasi nedeniyle cadde, sokak, park,
bahge ve benzeri acik alanlarda WLAN sistemleri basarili  bir sekilde
kullanilmaktadir. WLAN sistemlerinde kullanilan yiiksek frekansli RF sinyali (2.4
GHz ve 5 GHz) temel 6zelligi nedeniyle kati cisimlere niifuz edebilir ve gecebilir

(46).

2.5. OKSIDATIF STRES VE ANTIOKSIDANLAR

2.5.1. Serbest Radikaller

Serbest radikaller, dis orbitallerinde bir veya daha fazla eslesmemis elektron
bulunduran atom veya molekiillerdir (47). Oksijen tiirevi radikaller, biyolojik
sistemin en iyi bilinen serbest radikalleridir ve canli hiicrelerde, normal siirecte
fizyolojik miktarlarda iiretilirler. Asir1 olustuklarinda hiicre ve dokularin hasarina
neden olurlar. Yapilarindaki ortaklanmamis elektrolitlerden dolayr oldukca
reaktiftirler ve tiim hiicre bilesenleri ile kolayca etkilesebilme 6zelligi gosterirler
(48,49).

Reaktif oksijen tiirlerinin iyi ve kotii olmak iizere iki yonde etki ettigi
bilinmektedir (50). Reaktif oksijen tiirlerinin faydali etkileri, diisiik ya da orta

diizeydeki konsantrasyonlarda goziikmektedir. Faydali etkilerden birincisi hiicrenin
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toksinlere karsi fizyolojik cevabinda rol almaktir, digeri ise mitojenik aktiviteyi
arttirmasidir. Serbest radikallerin zararli etkileri, oksidatif stres olarak adlandirilan,
potansiyel biyolojik hasara sebep olmalaridir. Bu nedenle, serbest radikaller
biyolojide iki tarafi keskin bigak gibi tanimlanmaktadir (51,52).

Oksidatif stres, yasayan organizmada metabolik olaylar sirasinda oksijenin
kullanilmasma bagli olarak prooksidanlar ile antioksidanlar arasindaki dengenin
bozulmasi sonucu olusmaktadir. Hiicre membrani serbest radikallere karsi oldukc¢a
duyarhidir. Membranin lipit yapist iginde kolaylikla yer degistiren bazi oksijen
radikalleri, membranda baz1 oksidasyon reaksiyonlarina yol agarak hiicre
membraninin akiskanlifinin bozulmasimma ve permeabilite artisi gibi hiicre
yaslanmasina ve sonucta hiicre dliimleri ile sonuglanan olaylara sebep olmaktadir.
(53,54).

Viicudumuzda ve c¢evremizde sadece oksijen degil, diger atom merkezli
radikaller de olusabilmektedir. Ancak 6zellikle biyolojik sistemlerde radikallerden
bahsedildiginde oksijen radikalleri akla gelmektedir (55,56). Hiicresel kosullarda
olusabilen oksijen radikalleri ile oksijen iceren reaktif tiirlerin 6nemli olanlar1 tablo

1’de goriilmektedir (55).

Tablo 1. Oksijen ve nitrik oksitten olusan baslica reaktif tiirler

Tiir: Adr: Tiir: Adr:

10, Singlet oksijen NO Nitrik oksit

o2~ Stiperoksit NO2. Nitrojen dioksit
H,0, Hidrojen peroksit NO2+ Nitril katyonu

.OH Hidroksil radikali NO- Nitroksil

ROO. Peroksi radikali NO+ Nitrozil

ROOOH  Hidroperoksit ONOO- Peroksinitrit

RO. Alkoksi radikali ONOO. Peroksinitrit radikali
ROOR’ Endoperoksit N203 Dinitrojen trioksit
HO2. Hidroperoksi radikali | N204 Dinitrojen tetroksit
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2.5.2. Serbest Radikallerin Kaynaklari:

Hiicrelerde en biiyiik serbest radikal kaynagi, elektron transport zincirinden

olusan elektron sizintisidir. Birgok enzimin katalitik sikluslar1 sirasinda da serbest

radikaller agiga cikar. Serbest radikal {iretimi bazi yabanci maddeler tarafindan da

arttirildigr gibi bu maddeler bazen de antioksidan aktiviteyi azaltic1 etki gosterirler.

Serbest radikal kaynaklar1 tablo 2 ‘de 6zetlenmistir (57).

Tablo 2. Serbest radikallerin kaynaklar

Otooksidasyon: Aerobik metabolizmadan kaynaklanirlar, siiperoksid primer
olusan radikaldir.

Enzimatik oksidasyon: Bir¢ok enzim sisteminin iiriinii olarak olusabilirler.

Endojen Respiratuar patlama: Fagositik hiicrelerin, fagositoz esnasinda fazla miktarda
K oksijen tiiketmesidir.
aynaklar — - -

Iskemi reperfiizyon hasari
Gegis elementlerin iyonlari: Bakir ve demir, serbest radikal hasarinin
olusumunda ve lipid peroksidasyonunu kolaylastirmada rol oynar.
Ilaglar (Bleomisin, antrasiklinler, metotreksat, nitrofurantoin, penisilamin,
siilfasalazin vb.)
Radyasyon: Elektromanyetik veya partikiiler radyasyon, kendi enerjilerini su
gibi hiicresel komponentlere transfer ederek radikal olustururlar.

Ekzojen Sigara: Aldehitler, epoksitler, peroksitler gibi gaz yapisinda ¢ok sayida
oksidan madde igerir.

Kaynaklar

Gazlar: Ozon giiglii bir oksidan maddedir. invitro lipid peroksidasyonuna yol
acar.

Inorganik partikiiller: Asbest, slika gibi tozlarm inhalasyonu serbest radikal
olusumuna yol agabilir.

2.5.3. Serbest Radikallerin Hasar Olusturma Mekanizmalari

Serbest radikaller hiicrelerin lipid, protein, DNA, karbonhidrat ve enzim gibi

tim 6nemli bilesenlerine etki ederler (sekil 2) (58,59). Mitokondrideki aerobik

solunumu ve kapiller gecirgenligi bozarak, bir yandan hiicrenin potasyum kaybina

neden olurken 6te yandan trombosit agregasyonunu arttirirlar.
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Serbest Radikaller
"’. \

Lipid peroksidasyonu / \ DNA hasari
Karbonhidrat hasari Protein hasan

++
Hacre igi Ca  artigi

/

ATP sentezinin azalmasi
++
Hacre ici Fe artigi

d
-

Poli(ADP)riboz
NADH)yikimig  Sentetaz aktivasyonu

Zar peroksidasyonu ve hasari

v

DNA, protein ve lipidierde Dokularda metal iyonlarinin serbestiegsmesi
hasarin artis1 ve yakin hacrelerde hasar

Sekil 2. Serbest radikallerin hasar olusturma mekanizmalar1 (60)

2.5.4. Serbest Radikallerin Viicuttaki Etkileri

Reaktif oksijen tiirlerinin olusumu enflamasyon, radyasyona maruz kalma ve
yaslanma gibi durumlarda artar. Normalden yiiksek parsiyel oksijen basinci (PO,),
ozon, azot dioksit gibi kimyasal maddeler ve bazi ilaglarin etkisiyle de artar.

Yiiksek konsantrasyonlardaki reaktif oksijen tiirlerinin proteinler, lipitler ve

niikleik asitler gibi hiicre yapilari lizerine zararl etkileri olabilir (50,61).

2.5.4.1. Membran Lipitlerine Etkileri

Membran lipitleri oksidanlarin en 6nemli hedeflerindendir. Hiicre membrani
serbest radikaller i¢in kritik bir bariyerdir, c¢linkii serbest radikaller hiicre
komponentleri ile etkilesim icin bu bariyeri ge¢cmek zorundadirlar. Lipit
peroksidasyonu, yaglarin Ozellikle poliansatiire yag asitlerinin oksidatif oksijen
bagiml yikimi olarak tarif edilir ve dallanan bir zincir reaksiyonudur. Membran lipit
peroksidasyonu sonucu membran biitiinliigli bozulmasi ile membran proteinleri,
reseptorleri ve bunlara baglanan enzimler aktive olurlar. Lipit peroksidasyonu, hiicre
zarinda bulunan poliansatiire yag asitlerinin alfa-metilen gruplarindan hidrojen
atomunun uzaklastirilmasiyla  baslamaktadir (62,63). Hidrojen atomunun

uzaklastirilmasi ile yag asidi lipid radikali halini alir. Molekiil i¢i ¢ift baglarin yer
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degistirmesi ve ardindan molekiiler oksijenle etkilesim sonucunda lipid peroksidil
radikali ortaya cikar. Bunlar da yeni lipid radikallerinin olusumuna yol acarken,
kendileri de lipid hidroperoksitlerine donlismektedir. Lipid hidroperoksitleri
yikilarak biyolojik olarak aktif yapilar olan aldehit ve karbonil bilesiklerine
dondigiirler. Lipid peroksidasyonunun en 6nemli {iriinii malondialdehid (MDA) dir.
Olusan MDA, hiicre membranlarindan iyon alis-verisine etki ederek membrandaki
bilesiklerin ¢apraz baglanmasina yol acar ve iyon gegirgenliginin ve enzim
aktivitesinin degisimi gibi olumsuz sonuglara neden olur. MDA bu o&zelligi
nedeniyle, DNA’nin nitrojen bazlar1 ile reaksiyona girebilir ve bundan dolayi

mutajenik, hiicre kiiltiirleri i¢in genotoksik ve karsinojenik etki gosterir (64,65).

2.5.4.2. Karbonhidratlar Uzerine Etkileri

Glukoz ve mannoz gibi monosakkaritlerin otooksidasyonu sonucu H202,
peroksitler ve okzalaldehitler olusabilir. Okzalaldehitler DNA, riboniikleik asit
(RNA) ve proteinlere baglanarak antimitotik etki gostererek kanser ve yaslanma

olaylarinda rol oynarlar (54,66).

2.5.4.3. Proteinler Uzerine Etkileri

Serbest radikallerin proteinlere etkisi aminoasit igerigine gore degisir. Protein
molekiilleri iizerindeki siilthidril veya amino gruplariyla serbest radikallerin
etkilesmesi sonucu proteinlerde olusan yapisal degisiklikler {ice ayrilir: 1)
Aminoasitlerin modifikasyonu, 2) Proteinlerin fragmantasyonu, 3) Proteinlerin
agregasyonu veya ¢apraz baglanmalardir (67). Proteinin temel yapisindaki degisme,
antijenitesindeki degismeye ve proteolize yatkinliga yol agabilir. Radikaller,
membran proteinleri ile reaksiyona girebilirler ve enzim, nérotransmitter ve reseptor
proteinlerinin  fonksiyonlarinin bozulmasima neden olabilirler (68). Serbest
radikallerin etkisiyle IgG ve albiimin gibi fazla sayida disiilfit bagi bulunduran
proteinlerin ii¢ boyutlu yapilar1 bozulur. Boylece normal fonksiyonlarini yerine

getiremezler. Hem proteinleri de serbest radikallerden 6nemli oranda zarar goriirler.
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Ozellikle oksihemoglobinin O, veya H,0; ile reaksiyonu methemoglobin olusumuna

sebep olur (54,69).

2.5.4.4. Niikleik Asitler ve DNA’ya Etkileri

Serbest oksijen radikallerinin niikleik asitler ve DNA fiizerine etkisiyle; DNA
zincirinde kopmalar, bazlarda ve deoksiribozlarda kirilmalar ve hasar olusur. Sonucta

sitotoksisite, mutasyon ve malign degisim potansiyeli olusabilir (66).

2.5.5. Antioksidan Savunma Sistemleri

Reaktif oksijen partikiillerinin olusumunu ve bunlarin meydana getirdigi hasari
onlemek igin bir¢ok savunma mekanizmalar1 vardir. Bu mekanizmalar “antioksidan
savunma sistemleri” veya kisaca ‘“‘antioksidanlar” olarak bilinirler, endojen ve
eksojen olmak iizere iki sekilde siniflandirilirlar (tablo 3, tablo 4) (70).

Tablo 3. Endojen antioksidanlar

Enzim Olan Endojen Antioksidanlar:

Siiperoksid dismutaz, glutatyon peroksidaz, katalaz, glutatyon-S
transferaz. Mitekondriyal sitokrom oksidaz sistemi,
Antioksidanlar hidroperoksidazdir.

Enzim Olmayan Endojen Antioksidanlar:

Melatonin, seruloplazmin, transferrin, miyoglobin, hemoglobin,
ferritin, bilirubin, glutatyon, sistein, metiyonin, iirat, laktoferrin,
albumindir.

Endojen

Tablo 4. Ekzojen Antioksidanlar

Vitamin olan eksojen antioksidanlar:

a-takoferol (vitamin E), B-karoten, askorbik asit (vitamin C), folik asit.
ilac olarak kullanilan eksojen antioksidanlar:

Ksantin oksidaz inhibitorleri (allopiirinol, oksipiirinol, pterin aldehit,
tungsten), NADPH oksidaz inhibitorleri (adenozin, lokal anestezikler,
kalsiyum kanal inhibitorleri, nonsteroid antiinflamatuar 1ilaglar,
Antioksidanlar | diphenyline iodonium), rekombinant siiperoksid dismutaz, trolox-C
(vitamin E analogu), endojen antioksidan aktiviteyi artiranlar (GSH-Px
aktivitesini artiran ebselen ve asetilsistein), non-enzimatik serbest
radikal toplayicilar (mannitol, albumin), demir redoks dongiisii
inhibitorleri (desferroksamin), noétrofil adezyon inhibitorleri, sitokinler
(TNF ve IL-1), barbitiiratlar, demir selatorleri.

Gidalardaki eksojen antioksidanlar:

Biitil hidroksi toluen, biitil hidroksi anizol, sodyum benzoat, ethoksikuin,
propil galat, Fe-siiperoksid dismutaz.

Eksojen
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2.6. TOTAL ANTIOKSIDAN SEVIiYE

Biyolojik sistemlerde, serbest radikallerin etkilerinden organizmayi koruma
gbrevini istlenen antioksidan sistemler vardir. Bu sistemler, enzimatik ve
nonenzimatik olarak ikiye ayrilirlar. Enzimatik olanlar SOD, CAT, GSH-Px’tir.
Enzimatik olmayanlar ise organizmada metabolik faaliyetler sonucu olusan ve
beslenme ile viicuda alinan antioksidanlardir. Bu sistemler, dokularda ve kanda
bulunurlar (71). Dokularda bulunan antioksidanlarin konsantrasyonlar1 ayr1 ayri tayin
edilebilmekle birlikte plazmada total antioksidan kapasitenin tayini i¢in yeni
yontemler gelistirilmistir. Bu yontemler, literatiirde total antioksidan kapasite, total
antioksidan aktivite, total antioksidan gii¢, total antioksidan seviye (TAS) tayini gibi
farkli isimler kullanilarak tanimlanmalarina ragmen hepsinin amaci ve prensibi
aynidir (72). TAS tayini ile plazmada entegre olmus antioksidanlarin toplam
aktivitesi bulunur. Plazmadaki her bir antioksidanin aktivitesinin hesaplanip
degerlerin toplanmasindan sonra elde edilen deger ile TAS sonuglar1 birbirinden
farklidir. Bu yontem ile plazmadaki bilinen ve bilinmeyen antioksidan maddelerin ve
bunlarin sinerjik etkilesimleri sonucu ortaya ¢ikan antioksidan kapasite tayin edilir.
Bu sekilde oksidan / antioksidan sistemler arasindaki invivo denge daha kolay
anlasilmaktadir (73).

TAS tayini spektrofotometrik, fluoresans, kemiliiminesans yOntemler
kullanilarak yapilmaktadir. Ancak fluoresans ve kemiliiminesans teknikleri pahali
oldugu ve her laboratuvarda gerekli aletler bulunmadigi i¢in spektrofotometrik
yontemler tercih edilir ve ¢ogunlukla mavi-yesil renkli ABTS™ [2,2¢-Azinobis (3-
etilbenzotiyazolin-6-siilfonikasit)] radikali kullanilir. Bu radikal, ABTS’nin
oksidasyonu sonucu olusur ve okside olabilen bir bilesik ile karsilastiginda
indirgenerek tekrar renksiz ABTS bilesigine doniisiir. Rengin inhibisyonundan
hareketle TAS tayini yapilmaktadir. TAS tayini, biyolojik sivilar i¢in
kullanilabilecegi gibi bitki ve gida ekstrelerinin antioksidan kapasitesinin

belirlenmesinde de tercih edilen bir yontemdir (73).
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2.7. BETA GLUKAN

Beta-glukan (B-glukan), maya, fungus ve tahillarin hiicre duvarlarinda yapisal
bir element olarak bulunan ve yiiksek antioksidan etki gdsteren glikoz polimeridir
(4,5). Glikoz molekiillerinin birbirleri ile baglanis sekillerindeki farkliliklar her bir
B-glukana kendine has yapisal farkliliklar vermektedir. Molekiil agirligi, dallanma
derecesi, uyumluluk ve molekiiller arasi birlesim sekillerindeki farkliliklar (-
glukanin biyolojik aktivitesini etkileyebilen faktorlerdir (74). Ticari olarak kullanilan
B-glukan ekstresi genellikle ekmek mayasindan yani “Saccharomyces cerevisiae™
den elde edilir (75). Maya ve mantarlarin hiicre duvarindaki B-glukanlar az sayida
1,6 B bagh dallar ile 1,3 B bagl glikopinanosil kalintilarindan olusmustur (sekil 3)
(74).

OH CH0H
0
o OH H
CH,OH H
4]
H H o OH
OH H
H H
OH

Sekil 3. Beta-glukanin molekiiler yapisi (76)

B-glukan viicuda disaridan daha ¢ok oral yolla aliman bir madde olup
yapisindaki 1,6-B-D-dall1 kalintilart nedeniyle sindirime direncglidir. Bununla birlikte
B-glukan icin spesifik olan, hiicresel reseptorler ve plazma baglayict proteinler
tanimlanmistir  (77). Hiicresel p-glukan reseptorleri makrofajlar, notrofiller,
eozinofiller ve NK hiicrelerinde saptanmistir. Bu hiicrelerdeki beta-glukan
reseptorleri ¢ok sayida olup CR3, Dectin-1 ve laktosilseramid bunlarin baslicalaridir
(78). Bu reseptorler i¢inde en onemlisi Dectin-1’dir. Dectin-1’in solubl ve pargali
beta-glukanlar i¢in makrofajlar {izerindeki major reseptor oldugu gosterilmistir (79).
Ayrica yakin zamanda Dectin-1’in B-glukan ile olusan proinflamatuar sitokin tiretimi
ve hiicresel immiin yanita aracilik ettigi saptanmistir (80). B-glukan oral yoldan

alindiginda barsak duvarinda bulunan makrofajlar tarafindan tutulur ve makrofajlar
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aktive olur. Makrofajlar dogal antijen sunucu fonksiyonlarinin bir parcast olarak
barsakta peyer plaklarina geri donerek sitokinleri salgilaylp immiin aktivasyonu
indiiklerler. Fagositik tasinma adi verilen bu mekanizma glukanin oral yoldan daha
etkili olmasint saglar (81). Glukan organizmadaki gorevlerini bitirdiginde glikoza
metabolize olmaktadir (82). Ayrica B-glukan genellikle zararsiz olarak kabul edilir
[FDA ya gore GRAS (Generally Recognized As Safe) kategorisinde] ve higbir toksik
etkisi yoktur (83).

Mayalardan elde edilen preparasyonlar ¢ok uzun zamandir kozmetik ve
farmakolojik amaclar i¢in kullanilmaktadir (84). 1940’l1 yillardan bu yana
glukanlarin fonksiyonel kullanim alanlar1 iizerinde caligmalar yapilmaktadir (85).
Yapilan caligmalar yaygin olarak B-1,3 glukanlarin immiinolojik ve farmakolojik
etkileri tiizerinedir (86). Son yillarda glukanlarin faydali etkileri immiin
fonksiyonlarin modiilasyonu, antioksidan etkileri ve diger nonspesifik etkilerine
baglanmaktadir (87). B glukanlarin temel immuno-farmakolojik aktiviteleri;
konake¢inin viral, bakteriyel, fungal ve parazitik enfeksiyonlara karsi direncini
artirmasi, antitimor etkisi ve karsinogenezden korunma, zararli 1sinlarin etkilerinden
korunma, retikiiloendotelyal sistemin fagositik ve proliferatif aktivitesinin
artirilmasin1  kapsamaktadir. Bununla birlikte biitlin glukanlar immiin sistemi
destekleme anlaminda ayni etkiye sahip degildir. Bu surette yulaftan, arpadan, cesitli
mantarlardan ve alglerden elde edilen glukanlar ekmek mayasindan izole edilen B-
glukan kadar kuvvetli bir immiin sistem kuvvetlendirici degildir (88).

B-glukanin en oOnemli biyolojik aktivitesi, immiin sistemi diizenleme
yetenegidir, diger etkileri bu aktivitesine baghdir. B-glukanin immiinoregiilator
aktiviteleri, immiin sistem kontroliinde veya makrofaj fagositoz yeteneginin
diizenlenmesinde rol oynayan sitokinlerin makrofajlardan salinimini uyarma veya
engelleme yetenegiyle iliskilidir (77).

B-glukanin kanser tedavisindeki faydali rolii 1975°de Peter W. Mansell ve
ark. tarafindan ortaya konmustur. Dokuz hastada malign deri kanseri nodiillerine B-
1,3-glukan enjekte edilmis ve lezyonlarin ebatlar1 bes giin gibi kisa bir siire i¢inde
belirgin sekilde azalmistir (89). Ayrica kimyasal olarak uyarilmis farelerin

karacigerlerindeki sarkoma ve melanomalarda yapilan klinik gézlemler ve deneyler
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suda ¢oziinen ve c¢oziinmeyen [B-(1-3)-D-glukanlarin antitimdr ve antimetastatik
etkilerini aciga ¢ikarmistir (90).

B-glukanlarin antitiimdr etkisinin yani sira immiinsitiimiilan etkisi ve ¢esitli
viral, bakteriyel, protozoon ve fungal hastaliklara karst direnci arttirdigi da
gosterilmistir (91) Farelerle yapilan birka¢ farkli calismada; enjekte edilen [-
glukanin, cerrahi travma ya da radyasyon indiiklii immiinosiipresyonu takiben
olusabilecek olan bakteriyel enfeksiyonu onlemeye yardimci oldugu goriilmiistiir
(77). B-glukanin invitro olarak konakg¢i hiicrede hiicresel stimiilasyonu ve/veya
bakterilerin makrofajlar tarafindan fagositozunu artirarak “Mycobacterium
tuberculosis” in ¢ogalmasini engelledigi tespit edilmistir (92). B-glukan nétrofillerin
ve makrofajlarin bakteriyel aktivitelerini artirarak ratlarda invivo “E.coli” ve
“Staphylococcus aureus” a karsi antibiyotik tedavisinin faydasini artirir. Insanlarda
yapilan bir ¢alismada, “Paracoccidioides brasililensis” le enfekte olmus 10 hastada,
B-glukan intravendz olarak verildiginde, antifungal bir ilacin yararmi artirdig
goriilmiistiir (77). Ayrica kronik hepatit B enfeksiyonlarinda hem hiicresel hemde
hiimoral immun cevabi modiile ettigi de tespit edilmistir (93).

B-1,3-glukanin radyasyonun neden oldugu zararli etkilerden koruyucu etkisi
1985°de Patchen ve ark. tarafindan gosterilmistir. Arastirmacilar deney farelerini
Oldiiriicii dozlarda radyasyona maruz birakmislar ve [-1,3-glukani oral dozda
verdiklerinde, farelerin %70’inin 1s1nin zararli etkilerinden tamamen korundugunu
gostermislerdir (89).

Ayrica, P-glukanin yara iyilesmesini hizlandirma, inflamatuar siireci
diizenleme, ratlarda intravendz olarak verildiginde doku tamiri ve yeniden
olusumuna yardimci olma, yara gerilim kuvvetini ve kollajen biyosentezini artirma
gibi 6nemli fonksiyonlar1 da vardir. Diger bir biyolojik aktivitesi ise in vitro insan
calismasinda gosterilen hematopoezi artiric1 etkisidir. Ayrica, insanlarda diyetin
%10’ nu B-glukan icerdiginde, glukoz toleransinin arttig1 gosterilmistir (77).

Deneysel veriler glukanlarin etkin bir serbest radikal siipiiriicli olarak gorev
yapabilecegini ortaya koymustur (87). Beta-1,3-glukanin antioksidan etkisinin
saptandig1  “serbest radikal siipliriicii etkisi” deneyleri farkli organizmalarda
tekrarlanmgtir (83). Ornegin, Ziilli ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada CM-

glukan’in insan deri hiicrelerini oksidatif strese karsi koruma etkisi incelenmistir.
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Immiin sistemin baskilanmasina ek olarak UV-A tarafindan tetiklenen oksidatif stres
de kansere neden olabilmektedir. Yapilan calismada, CM-glukanin keratinositleri
oksidan molekiillerin zararli etkilerinden koruduklar1 gosterilmistir (83). Son
zamanlarda yapilan bircok c¢alismada da B-glukanin antioksidan &zelligini
destekleyen kanitlar elde edilmistir (4-6). Ornegin ratlarda deneysel olarak
olusturulan barsak iskemi-reperfiizyon hasarinda [-glukanin endotelyal hasari
azalttigi ve antioksidan Ozellik gosterdigi goriilmiistiir (94). Bugiin serbest
radikallerin yaglanmay1 hizlandirmasi, kansere neden olmasi ve diger dejeneratif
etkileri ile ilgili olarak B-glukanin antioksidan etkisi 6zellikle ¢ok biiyilk 6nem

tagimaktadir (83).
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3. MATERYAL VE METOD

Siileyman Demirel Universitesi Arastirma Projeleri Yénetim Birimi tarafindan
1955-TU-09 proje numarast ile desteklenen c¢alismamiz, Siilleyman Demirel
Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji ve Biyokimya Anabilim Dali laboratuvarlarinda
gerceklestirilmistir.  Calisgmamiz, deney  hayvanlarimin  bilimsel  amagla
kullanilabilmesi i¢in SDU Tip Fakiiltesi Hayvan Etik Kurulundan onay alinarak etik

kurul kurallarina uygun bir sekilde yapilmistir

3.1. Deneyde Kullanmilan Cihazlar

Tablo 5. Deneyde Kullanilan Malzeme ve Cihazlar

Cihaz

Firma

1 | 0-2 Watt ¢ikis giicii ayarh 2.45 GHz
frekansli manyetik alan jeneratorii ve
uyumlu monopol antenleri

(SET ELEC.CO. 2450 MHz. Lab Test
Yericisi, Model 8050 GX,
Istanbul/Tiirkiye)

2 | Spektrum Analizor

Promax, AE566 (Ispanya)

3 | Satellite Level Metre

Promax, MC-877C (ispanya)

4 | Elektrik Alan Probu

Holaday, HI-4417 (Amerika Birlesik
Devletleri)

Digital Gauss/Tesla Metre

UNILAB (ingiltere)

Eppendorf MR 5415 (Almanya)

Derin dondurucu

Facis (Fransa)

5
6 | Sogutmali santrifiij
7
8

Hassas terazi

Scaltec (Isvigre)

9 | Vortex (karigtirici)

Niive NM 100 (Tiirkiye)

10 | Otomatik pipetler

Gilson (Fransa) \ Eppendorf (Almanya)

11 | Sonikator

Bandelin Sonoplus (Almanya)

12 | Homojenizator

Ultra Turrax T25 (Almanya)

13 | Otoanalizor

Olympus AU 2700 (Amerika Birlesik
Devletleri)

3.2. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Biyokimyasal 6l¢iimler i¢in kullanilan kimyasal maddeler; Total oxidant status

(Rel Assay Diagnostics), Total antioxidant status (Rel Assay Diagnostics).

Antioksidan etkinliginin arastirilmasi amaci ile sistemik olarak kullanilan ajan;

B-glukan (Imuneks 10 mg tb, Mustafa Nevzat)
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3.3. Deney Diizenegi

EMA kaynagi olarak 2.45 GHz ’de calisan ve 0-2 Watt ¢ikis verebilen ve kablosuz
iletisim cihazlarinin yaydigi sinyaller benzeri sinyal iiretebilen EMA jeneratorii

(Resim 1) kullanilmustr.

Resim 1. EMA jeneratorii

2.45 GHz’ te galisan, monopol anten ile ratlara RF elektromanyetik radyasyon
uygulanmistir. RF jeneratéor 2 Watt giicte c¢alistirilarak monopol antene yakin
alandaki gii¢ yogunlugunun degisimi Siileyman Demirel Universitesi Elektronik ve
Haberlesme Miihendisligi Elektromanyetik Laboratuvarindan temin edilen cihazlarla
hassas bir sekilde Ol¢lilmiistiir. Bu cihazlarin listesi tablo 5’te verilmektedir.
Monopol anten yakin alanina maruz kalan ratlar ortalama 64 mW/kg Ozgiil Sogurma
Orani1 (SAR) degerinde radyasyona maruz birakilacak sekilde standart ayarlamalar
yapilmigtir. Maruziyet ortaminda kullanilan deney diizeneginde ratlar 5,5 cm
capindaki cam tliplere konulmustur. Cam tiipiin uzunlugu ortalama rat boyu ile
orantil1 yaklasik 16 cm olarak secilmistir. Tiip igerisine konan ratlar monopol antene

esit mesafede tutulmuslardir.

2.45 GHz ISM Bandi1 (WiFi Haberlesme) frekansinda calisan monopol

antenden yayllan 2 Watt enerjinin bir biyolojik dokuda sogurulma hesabi:

Antenden esit uzaklikta tutulan ve ayni anda maruz birakilan 6 adet rat i¢in tim
viicut ve viicudun degisik dokularinda absorbe edilen 6zgiil sogurma orani (SAR)

degerlerinin hesaplanmasinda antene olan mesafeler ve doku 6zellikleri 6nemlidir.
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Deney diizeneginde kullanilan mesafeler Sekil 4’te verilmistir. 2.45 GHz igin
deri dokusuna ait elektriksel iletkenlik (6)=1,59 S/m ve bagil dielektrik sabiti
(&,)=28 olarak literatiirde verilmektedir (95). Hedef dokuda aciga ¢ikacak 1s1

enerjisinin hesab1 i¢in 6zgiil sogurma orani (SAR) asagidaki denklemdeki gibidir.

2
Eikat X0

yo)

Burada Ejo, hedefte olusan elektrik alan degeri, p dokunun 6zgiil agirhigi, o

SAR .. =

lokal

elektriksel iletkenliktir. Su igerigi fazla olan dokularin iletkenligi yiiksek olup EM
dalga hizli zayiflar ancak doku daha gok 1smir ve SAR degeri yiikselir. iletkinlik ile
dielektrik sabiti ters orantilidir ancak bu lineer degildir. Ayrica frekans arttikca
iletkenlik artar, dielektrik sabiti azalir. Bu gerc¢eklerin 1s181inda, 1s1 enerjisinin
degerini  hesaplamanin  karmasikligin1  diisiinerek  bilgisayar simiilasyonlari
kullanilmaktadir.

MATLAB,s5 ile yapilan 2 boyutlu simiilasyonda referans aldigimiz anten ve

rat yerlesim plan1 Sekil 4’de goriilmektedir.

o[ ] IE
3 4
> >
< £
g 2,45 GHz Monepol
§ Anten [Ej=70 Vim Hede! Doku
<
® 245 GHx : T
E RF Enerji Cam tiip 5
w Kuytuk w
o« Deney Diizenek Zemini @
S em 7 ! I.Serl!
8.5 cm 125cm 195 cm
Ce-axial
Kablo Baglantiu
RF Jenerstir
Sekil 4. Deney diizenegi

5000 iterasyon (islem sayist ve hizint oranlayan deger) ile yapilan
simiilasyonda RF enerjinin hedef dokuda olusturdugu Ozgiil Sogurma Oram (SAR)
degeri 64 mW/kg bulunmustur.
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3.4. Deney Hayvanlarinin Hazirlanmasi ve Gruplandirilmasi

Deney asamasi Siileyman Demirel Universitesi Fizyoloji Arastirma
Laboratuvart ve Deney Hayvanlart Arastirma Laboratuvari’nda yiiriitiilen
calismamizda 15 haftalik ve agirliklar1 140—175 gr arasinda degisen toplam 32 adet
Wistar Albino tiirii erkek rat kullamldi. Deneyde kullanilan ratlar, SDU Tip Fakiiltesi
Deney Hayvanlari Laboratuvari’ndan temin edildi. Calisma siiresince tiim ratlar
standart mevsimsel 151k ve 1s1 kosullarinda (22° C) tutularak yeteri kadar ¢esme suyu
ve standart rat pelleti ile beslendi. Calismaya dahil edilen ratlar;

1.grup: kontrol grubu (n:8),

2. grup: kontrol + B-glukan grubu (n:8),

3.grup: 2.45 GHz EMA’ya maruz birakilan grup (n: 8),

4.grup: 2.45 GHz EMA + B-glukan grubu (n:8), olacak sekilde, her grupta 8

hayvan bulundurularak toplam 4 gruba ayrildi.

I. Grup: Kontrol grubu (n:8): .

Elektromanyetik alana maruz birakilma islemi sirasinda ratlarin dar bir tiipiin
icine sokulmalarindan dolay1 stres yasayabilecekleri ve bunun da oksidatif stres ve
antioksidan mekanizmalar1 etkileyebilecegi Ongoriisiinden yola ¢ikarak, kontrol
grubunda da ayni stres ortamini saglamak amaciyla, bu gruptaki ratlar, igine ancak
bir ratin sigabilecegi biiyiikliikteki cam tiiplerin igerisine sokularak, giinde 60 dakika

olacak sekilde 4 hafta siire ile manyetik alandan uzak bir ortamda bekletilmistir.

I1.Grup: Kontrol + B-glukan grubu (n:8):
I. gruptaki ratlara uygulanan isleme maruz birakilan bu gruptaki ratlara ek
olarak 50 mg/kg/giin dozunda B-glukan (Mustafa Nevzat Ilag. San.) gavajla 4 hafta

boyunca verildi (resim 3).
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Resim 3. B-glukan’in gavajla verilmesi

III. Grup: 2.45 GHzZ'e maruz birakilan grup (n: 8 ):

Bu grupta yer alan ratlar sekil 5’te sematize edildigi lizere 2.45 GHz frekansl
64 mW/kg SAR degerli elektromanyetik alana cam tiipler icerisinde giinde 60 dakika
olmak {izere toplam 4 hafta boyunca maruz birakilmiglardir. Cam tiipler icerisindeki
ratlarin monopol antene esit uzaklikta olmasi deney diizeneginde saglanmistir ve

ratlarin her giin ayni saatte EM alana maruz birakilmasina 6zen gosterilmistir (resim

2).

IV. Grup: 2.45 GHz EMA + B-glukan grubu (n:8):

III. gruptaki gibi ratlar ayni siire ve sekilde EMA’ya maruz birakildi. Ek olarak
EMA maruziyetinden yarim saat 6nce 4 hafta siire ile B-glukan 50 mg/kg/giin
dozunda gavajla verildi.

4. haftanin sonunda son EMA’ya maruziyetten 24 saat sonra deri Ornekleri

alindiktan sonra ratlar dekapite dildi.

3.5. Anestezi ve Gerekli Materyallerin Eldesi

Ratlara, deney sonunda Xylazyne HCI 10 mg/kg + Ketamin HC1 90mg/kg i.p.

uygulamayla anestezi uygulandi. Torakoabdominal bdlgeleri traglanip tiiyleri

temizlendikten sonra deri 6rnekleri alindi ve kurutma kagidinda temizlendi. Doku
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ornekleri soguk zincire uygun bi¢imde tasmarak -80 °C’de aliminyum folyo icinde

calismaya hazir halde muhafaza edildi.

Resim 4. Torakoabdominal bolgesi traglanmis rat

Resim 5. Deri 6rneklerinin alinmasi

3.6. Numunelerin korunmasi, homojenizasyonu ve deney icin hazirlanmasi

3.6.1. Numunelerin Muhafazasi

Biyokimyasal analizler i¢in elde edilen tiim dokular aliiminyum folyo igine

sarilarak numaralandi ve derin dondurucuda -80°C ’de muhafaza edildi. Derin
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dondurucudan ¢ikarilan dokular, buzu ¢oziildiikten sonra sogutulmus distile su ile
yikand1 ve bu islem, doku iizerine yapigsmuis eritrositlerin uzaklastirilmasini saglamak

i¢cin 3 defa tekrarlandi.

3.6.2. Homojenizasyonda Yapilan islemler Ve Numunelerin Hazirlanmasi

Yas agirliklar1 1 gr olarak tartilan dokular soguklugu muhafaza edilerek cam
tiipe aktarildi. Doku {izerine 9 ml Working soliisyonu (50 mmol.lik pH:7.40 Fosfat
Tamponu) eklendi. Buz doldurulmus plastik kap icerisine yerlestirilen cam tiipteki
doku 13.500 devir/dakika hizda homojenize edildi. Daha sonra buz {izerinde
sonikator ile 30 saniye siireyle sonike edildi. Homojenatin 1sis1 artirilmadan ependorf
tiiplerine aktarild1 ve tiiplerin ilizeri numaralandi. Homojenatlar, 3500 devir/dakika
hizinda 15 dakika siireyle +4 °C sogutmali santrifiijde santrifiij edilerek siipernatan
elde edildi. Ayrilan siipernatanlardan total antioksidan kapasite ve total oksidan

seviye tayini yapildi.
3.7. Dokularda Biyokimyasal Analizler

Total antioksidan kapasite ve Total oksidan seviye diizeyleri Biyokimya

Anabilim dali laboratuvarinda spektrofotometrik olarak Sl¢iilmiistiir.

3.7.1. Total Antioksidan Seviye (TAS) Calisma Prosediirii

Reaktifler

Erel tarafindan gelistirilen tam otomatik bir yontem olup, giicli serbest
radikallere kars1 viicudun total antioksidan kapasitesini 6lgen bir metoddur.

Reaktif 1: 75 mM Clark tamponu (pH=1.8) icerisinde 10 mM o-Dianisidine ve
45 AM Fe(NH4)2(S04)2-6H20 c¢oziilerek hazirlandi.

Reaktif 2: 7.5 mM hidrojen peroksit 75 mM Clark tamponu (pH=1.8)
icerisinde karigtirilarak hazirlandi.

Prensip

Fe2+-0-dianisidine kompleksi hidrojen peroksid ile Fenton tipi reaksiyon
olusturarak OH- radikalini olusturur. Bu giiclii reaktif oksijen tiirii indirgenerek

diisiik pH’da renksiz o-dianisidine molekiilii ile reaksiyona girerek sari-kahverengi
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dianisidyl radikallerini olustururlar. Dianisidyl radikalleri ileri oksidasyon
reaksiyonlarina katilarak renk olusumunu artirmaktadir. Ancak orneklerdeki
antioksidanlar bu oksidasyon reaksiyonlarini bastirarak renk olusumunu
durdurmaktadirlar. Bu reaksiyon otomatik analizérde spektrofotometrik olarak

Olciilerek sonug verilmektedir (96).

3.7.2. Total Oksidan Seviye (TOS) Calisma Prosediirii

Erel tarafindan gelistirilen tam otomatik kolorimetrik bir yontemdir.

Reaktifler

Reaktif 1: 140 mM’lik NaCl ¢ozeltisi igerisine 25 mM H2S04 ¢oziilerek ana
sollisyon hazirlanir. Ana soliisyonda 6nce % 10 oraninda gliserol ¢oziiliip daha sonra
total voliimde 250 uM Xlenol orange ¢oziilerek hazirlandi.

Reaktif 2: Ana soliisyon iceriside dnce 10 mM o-Dianisidine dihidrocloride
¢oziiliip sonra 5 mM amonyom ferrdz siilfat ¢oziilerek reaktif hazirlandi.

Prensip

Ornekte bulunan oksidanlar ferréz iyon-o-dianisidine kompleksini ferrik iyona
oksitlerler. Ortamda bulunan gliserol bu reaksiyonu hizlandirarak yaklasik {i¢ katina
cikarmaktadir. Ferrik iyonlar asidik ortamda xylenol orange ile renkli bir kompleks
olustururlar. Ornekte bulunan oksidanlarin miktariyla iliskili olan rengin siddeti

spektrofotometrik olarak dlgiilmektedir (97).

3.8. Istatistiksel Degerlendirmeler

Ratlarin her bir grubu i¢in deri drneklerindeki TAS (Total Antioxidant Status),
TOS (Total Oxidant Status) seviyeleri ortalamalar1 hesaplanarak, ortalama + standart
sapma belirlendi. Doku TAS ve TOS konsantrasyonlari i¢in ¢oklu karsilagtirmalarda
Kruskal-Wallis testi kullanildi. P<0.05 bulunmasi anlamli olarak kabul edildi.
Analizler SPSS 15.0 kullanilarak yapildi.
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4. BULGULAR

4.1. Gruplarda TOS ve TAS diizeyleri

Calismamizdaki 1-4. gruplardaki doku TOS ve TAS diizeyleri, ortalama

degerleri ve standart sapmalar1 tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6. Gruplara gére doku TOS / TAS degerleri, grup ortalamalar1 ve + sapma
degerleri

GRUPLAR n TOS TAS
(Ortalama =+ SS) (Ortalama + SS)
pmol H202 Eqv./L pmol Trolox Eqv./L

1. Kontrol 8 1.30+0.44 0.45+0.09
2. Kontrol+p- glukan| 8 1.17+£0.26 0.67 £0.25
3. EMA 8 1.26 £0.70 0.39+0.16
4. EMA+ B-glukan 8 1.18 £ 0.41 0.50+0.15
P-degerleri p>0,05 p>0,05

Tiim gruplardaki TOS degeri grafik 1’de belirtilmistir. Bu grafige gore EMA
grubu ile kontrol grubu arasinda TOS degeri agisindan istatistiksel olarak fark
saptanmadi. EMA+ B-glukan grubunda ise TOS degeri EMA grubuna gore diisiik
kontrol+B-glukan grubuna gore yiiksek olmakla birlikte bu fark her iki grupla
karsilagtirildiginda istatiksel olarak anlamli degildi. Kontrol+fB-glukan grubundaki
TOS degeri kontrol grubuna gore diisiik bulundu (p>0.05).
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TOS (umol H,0, Eqv./L)

1,3

/
1%
17
1%

1,1

Kontrol Kontrol+pGlu EMA EMA+BGlu
Grafik 1. Kontrol, Kontrol + BGlu, EMA ve EMA+ BGlu gruplarinda TOS diizeyleri

Gruplardaki TAS degerleri grafik 2’de ifade edilmistir. Bu grafige géore EMA
grubundaki TAS diizeyleri diger gruplarla kiyaslandiginda daha diisiikk olmakla
birlikte istatistiksel olarak anlamlhi degildi (p>0.05). EMA+fB-glukan grubunda ise
TAS diizeyi EMA grubuna gore yiiksek, kontrol+f-glukan grubuna gore diisiik
olmakla birlikte yine istatistiksel olarak fark saptanmadi. Kontrol+B-glukan

grubundaki TAS diizeyide kontol grubuna gore yiiksekti (p>0.05).

TAS (pmol Trolox Eqv./L)

Kontrol Kontrol+Glu EMA EMA+BGlu

Grafik 2. Kontrol, Kontrol+ fGlu, EMA ve EMA+ BGlu gruplarinda TAS diizeyleri
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5. TARTISMA VE SONUC

Gilinlimiiz diinyasindaki teknolojik gelismeler toplumun biiyiik kismina sosyal
ve ekonomik yararlar saglayarak yasantimizi oldukg¢a kolaylastirmigtir. Ancak
teknolojik gelismelerin yarattig1 c¢evre kirliligi ve buna baglh ortaya ¢ikabilecek
saglik sorunlarimi tahmin etmek oldukca giictlir. Bu gelismeler sonucunda ortaya
¢ikan onemli bir ¢evre sorunu da elektromanyetik kirliliktir. Glinliik yasantimizda ne
kadar sik ve uzun siireli kullandigimizin farkinda bile olmadigimiz elektronik
cihazlarin tamami elektromanyetik alan yaratmaktadir. Elektrik enerjisi ileten ya da
bu enerjiyle calisan her tiirlii ara¢ ve gereg, calisma durumunda cevresinde bir
elektromanyetik alan olusturur. Enerji nakil hatlari, elektrikli trenler, televizyon,
bilgisayar ekranlari, radyo, televizyon ve telsiz verici istasyonlarinin antenleri, uydu
iletisim sistemleri, mikrodalga firinlar, GSM haberlesme sistemi (temel baz istasyonu
anteni ve cep telefonu anteni), kablosuz haberlesme aglar1 elektromanyetik dalga
yayan sistem ve aletlerin bir kismudir (98).

Kablolu iletisim teknolojilerine kiyasla bir¢cok iistiinliigii bulunan kablosuz
iletisim teknolojileri 1990’l1  yillarda biiyiikk gelismelere sahne olmustur.
Radyofrekansin yeniden kesfi olarak adlandirilan bu gelismeler, hem GSM gibi ses
iletisiminde hem de veri iletisiminde yasanmustir. Ozellikle veri iletisiminde yiiksek
veri hizlarina ulasilmasi, kablosuz teknolojiyi yaygin olarak kullanilir hale
getirmistir. Kablosuz iletisim teknolojisini digerlerinden ayiran nokta iletim ortami
olarak havay1 kullanmasidir. Metal kablolar, elektrik akimin iletirken kablosuz ve
optik iletim sistemleri belli frekanstan elektromanyetik dalga iletmektedir (46).

Elektronik cihazlardan firetilen elektromanyetik dalgalarin giicii ister yiiksek,
ister diisiik olsun, bu dalgalarin insan viicudunda etkilerinin oldugu diisiiniilmektedir.
EMA’lar, viicuttaki dokulara onlarda 1s1 olusturarak ve/veya kimyasal degisimlere
yol acarak zarar verirler. Yiiksek giiclii elektromanyetik dalga 1siya bagli zarar
verirken, disiik giiglii elektromanyetik dalganin uzun siire alinmasinin dokularda
kimyasal degisimlere neden oldugu ve bu sekilde zararl etkilerin ortaya ¢iktig1 bazi

arastirmalarda bildirilmistir (99).
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Elektromanyetik dalgalarin ve cihazlarin ¢evreye yaydigi EMA’nin biyolojik
sistemler ve insanlar {izerinde; fiziksel ve noral asteni (halsizlik), uyku bozukluklari,
bas agrisi, miyalji, ekstremitelerin disestezisi gibi etkileri yapilan caligmalarla
gosterilmistir (100).

Serbest radikaller, yeni serbest radikaller olusturan zincirleme reaksiyonlari
baslatabilen cok reaktif ve kararsiz maddelerdir. Bir¢ok normal biyokimyasal
reaksiyon sonucunda olusmakla birlikte, potansiyel olarak zararlhdirlar. Serbest
radikallerin etkilerini Onleyen cesitli mekanizmalar vardir. Bu mekanizmalar,
oksidatif stresin sebep oldugu doku hasarini 6nleyen hiicre i¢i enzimatik ve non-
enzimatik antioksidan savunma sistemleridir. Oksidan ve antioksidanlar arasindaki
denge, serbest radikal olusumundaki artis ya da antioksidanlarin azalmasi ile
bozulabilir. Oksidanlar ve antioksidanlar arasindaki dengenin bozulmasi oksidatif
strese, yani bir dizi zararli biyokimyasal reaksiyonlara sebep olabilir (101). .Bu
oksidatif hasar sonucunda, deride eritem, Odem, kinisiklik, fotoyaslanma,
inflamasyon, otoimmiinreaksiyon, hipersensivite, keratinizasyon bozukluklari,
preneoplastik ve neoplastik lezyonlar1 igeren olumsuz etkiler ortaya ¢ikar (102).

EMA’nin oksidan/antioksidan denge iizerindeki etkisi yapilan hayvan
deneylerinde gosterilmistir (8-16). Bu c¢alismanin planlandig1 tarihe kadar,
ulagilabilen literatiirlerde, kablosuz aglardan kaynaklanan 2.45 GHz EMA’nin
derideki olas1 oksidatif stres iizerine etkisi ve bu etkiye kars1 B glukanin koruyucu
etkisini arastiran bir ¢alismaya rastlanmamustir.

2.45 GHz EMA yayan cihazlarin (mikrodalga, wireless-lan) kullanimlarinin
yayginlagsmasi, bu dalga boyundaki EMA’nin insan sagligini nasil etkileyebilecegi
diisiincesinide beraberinde getirmektedir. Radyasyon kaynakli doku hasarmin pato-
fizyolojisinde oksidatif stres onemlidir (103). Bizim calismamizda da benzer bir
diisiinceyle diizgiin peryotlu kisa siireli (short-term exposure) 2.45 GHz EMA
maruziyetinin kutandz oksidatif stres lizerine muhtemel etkileri ve B-glukanin
olusabilecek olas1 oksidatif strese karsi koruyucu etkisi aragtirildi.

Bilgilerimize gére EMA’nin oksidatif stres {izerine etkisine yonelik ilk
yayinlanan ¢alisma 1996 yilinda Brocklehurst and McLauchlan tarafindan ¢ok diisiik
frekansl elektromagnetik dalga ile yapilmistir (9).
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Daha once degisik dokularda 2.45 GHz EMA’nin oksidan / antioksidan denge
izerine etkilerine iliskin yapilan ¢alismalarda g¢eliskili sonuglar bildirilmistir.

Berman ve arkadaglari, Suriye hamsterlerini hamileliklerinin 6-14. giinleri
arasinda giinde 100 dakika siireyle 2.45 GHz frekansli mikrodalgalara maruz
biraktiklarinda iskelet olusumunda ve fetiis agirliginda azalma, fetiis 6liimlerinde ise
artis gozlemislerdir (104). Allis ve Sinha-Robinson insan eritrositleri ile yapmis
olduklar1 bir deneyde 2.45 GHz mikrodalga radyasyonun Na'/K" ATPaz aktivitesini
inhibe ettigini saptamislardir (105).

Gtimral ve ark. 2.45 GHz EMA’nin kan ve bobrekte olusturabilecegi oksidatif
stresi ve bunun {izerine L-karnitin ve selenyumun koruyucu etkisini incelemislerdir.
Bu calismada ratlar 28 giin boyunca giinde 1 saat 2.45 GHz EMA’ya maruz
birakilmis ve EMA’nin plazma ve eritrositlerde lipit peroksidasyonunu artirdigini,
bobrek dokusu drneklerinde EMA grubunda MDA, NO diizeylerini anlamli olarak
yiksek, SOD, GSH-Px ve CAT diizeylerini ise diisiik bulmuslardir (8,106). Ayrica
bobrek dokusunda histopatolojik degisiklikler ve apopitozis bulgularini tespit
etmiglerdir. L-karnitin ve selenyum verilen gruplarda; oksidan-antioksidan dengenin
diizeldigi ve bdbrek hasarin dnlenmis oldugunu ortaya koymuslardir (106). Bizim
calismamizda cilt dokusunun elektromanyetik alandan etkilenmemesi ayni
frekanstaki bobrek dokusuna gore cilt dokusunun elektriksel iletkenliginin daha
diisiik olmasindan kaynaklanmis olabilir (95).

Aweda ve ark. 2.45 GHz, 6 mWcm® gii¢ yogunlugundaki radyasyona 8 hafta
boyunca maruz kalan siganlarda eritrosit lipit peroksidasyon durumunu
aragtirmislardir. Sonug olarak 2.45 GHz EMA’nin lipid peroksidasyonunu anlaml
olarak artirdigim1 gostermislerdir (107). Bu c¢alismadan farkli olarak bizim
calismamizda EMA grubunda oksidatif stresin anlamli derecede yiiksek tespit
edilmemesi, fazla oksijene maruz kalan ve oksidatif hasarlanmaya daha duyarli olan
eritrositlere kiyasla kutan6z hiicrelerin oksidan strese karst daha direncgli olmalari ile
aciklanabilir.

Mi-Ji Kim ve ark. yaptiklar1 ¢alismada, 2.45 GHz EMA’ya maruziyetin, sican
kalbindeki oksidan ve antioksidan sistem iizerine etkilerini incelemislerdir. Siganlar
2.45 GHz 1s1maya 6 giin stireyle giinde 15 dakika maruz birakilmiglardir. Sonugta
EMA’ya maruz kalan kalp dokusunda siiperoksid radikali, lipid peroksidaz, okside
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protein ve lipofuksin gibi oksidatif stres gostergelerinin arttigini, antioksidan
sistemin zayifladigini tespit etmislerdir (108). Bizim c¢alismamiz Mi-Ji Kim ve
ark.’nin sonuglari ile uyugsmamaktadir. Bu kutandz hiicreler ile kiyaslandiginda, hem
fonksiyonel hem de metabolik agidan daha aktif olan kalp dokusunun yiiksek
metabolizma hizindan dolay1 reaktif oksijen tiirlerine kars1 daha hassas olmasindan
kaynaklanmis olabilir.

Ayata ve ark. cep telefonlarindan yayilan 900 MHz radyasyonun cilt
dokusunda MDA, hidroksiprolin, antioksidan enzimler {izerine etkilerini
incelemislerdir. On giin siireyle giinde 30 dakika 900 MHz 2 W’lik radyasyon
uygulanan ratlarin deri Orneklerinde lipid peroksidasyonu ve fibrozisde artma
saptamiglardir (103). Ayata ve ark.’nin ¢alismalarna kiyasla bizim c¢alismamizda
giinliik ve total EMA maruziyet siiresi daha uzun olmasina ragmen kutan6z oksidatif
stresin artmamis olmasi, kullandigimiz 2.45 GHz EMA frekansinin bahsedilen
calismada kullanilan EMA frekansindan ¢ok daha yiiksek olmasi ve bunun da EM
prensipler goz Oniine alindiginda ayni giicte olsalar bile frekans yiikseldikce
enerjinin derine giremeyip ylizeyde kalmast ile agiklanabilir (EMA absorbsiyon orani
frekans ile ters orantilidir). Bizim ¢alismamizin yiiksek frekansda etkilesim
mekanizmasi bu yiizden diisiik olmus olabilir.

Ozgiiner ve ark. 900 MHz radyasyonun cilt dokusunda olusturabilecegi
histopatolojik degisiklikleri aragtirmislardir. Ayata ve ark.’nin ¢aligmasina benzer
sire ve glicte EMA uygulamiglardir. Calisma sonunda EMA uygulanan grupta
kontrol grubuyla karsilastirildiginda stratum korneum kalinliginin arttig1, epidermiste
atrofi, papillomatozis, bazal hiicre proliferasyonu, hipergraniiloz, dermiste kollajen
bantlarinda ayrisma, kollajen doku dagiliminda bozulma ve kapiller proliferasyon
seklinde 1limli deri degisiklikleri tespit etmiglerdir (109).

Diger yandan yapilan literatiir taramasinda EMA mauziyetinin dokular
tizerinde etkisi olmadigina dair ¢aligmalara da rastlanmistir (110). Imaida ve ark. 7,
12-dimethylbenz[a]anthracene ile olusturulan fare deri kanseri iizerine cep
telefonlarinda kullanilan 1,5 GHz frekansli elektromanyetik alanin etki etmedigini
bildirmislerdir (111). Sanchez ve ark. cep telefonlarindan kaynaklanan 900 ve 1800
MHz EMA’nin kilsiz ratlarda epidermiste olusturabilecegi morfolojik ve fizyolojik

degisiklikleri arastirmiglar ve hiicresel stres markiri olarak 1s1 sok proteinlerinin
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ekspresyonunu degerlendirmislerdir. Tek ve tekrarlayan maruziyette (12 hafta,
haftada 5 giin, 2h/giin) degisik SAR (Spesifik absorbsiyon orani) degerlerinde 1s1 sok
proteinlerinin ekspresyonunda anlamli bir degisiklik saptamamislardir (112). Bizim
calismamizda da Sanchez ve ark. calismasiyla uyumlu sekilde hiicresel stres
gostergesi olan TAS ve TOS degerlerinde anlamli bir degisiklik saptanmamustir.

Naziroglu ve ark. 2.45 GHz EMA’ya maruziyet sonrasi sigan beyin dokusunda,
olusabilecek oksidatif stresi degerlendirmislerdir. EMA grubundaki sicanlar 28 giin
boyunca giinde 1 saat 2.45 GHz EMA’ya maruz birakilmislardir. Sonugta oksidatif
stresin  gostergelerinden olan lipid peroksidasyon seviyesinde, EMA grubunda
kontrol ve sham gruplarina goére anlamli bir artis goézlemezken antioksidan
vitaminlerden A, C, E konsantrasyonlarnin EMA grubunda kontrol ve sham
gruplara gore anlamli olarak azaldigini gozlemlemislerdir (13). Glinliik ve total
maruziyet sliresi benzer olan bizim g¢aligmamizda da oksidatif stresde anlamli bir
yukseklik tespit edilmemistir. Ayrica her ne kadar istatistiksel olarak anlam ifade
etmese de bizim calismamizda da kontrol grubuna kiyasla EMA grubunda daha
diisiik seviyelerde saptanan TAS diizeyleri, manyetik alan maruziyeti sonrasinda
antioksidan mekanizmalarin dokuda kullanilarak azalmasindan kaynaklanmis
olabilir. Elektromanyetik dalganin hedef dokuda zayiflayarak ilerlemesi ve bizim
hedef dokumuzun beyin dokusuna gore kaynaga daha uzak olmasi da EMA’ya maruz
birakilan ratlarin derisinde anlamli bir oksidatif stres olusmamasina neden olmus
olabilir.

Lepelaars canli dokularda elektromanyetik pulse distorsiyonlarin etkilerini
incelemek i¢in deri, kas, yag ve kemik dokular iizerinde ¢alismis ve yliksek frekansta
doku iletkenliginin dokunun su igerigi tarafindan belirlendigine, kas ve deri gibi
yiiksek su icerikli dokularin yag ve kemikten daha fazla iletkenlikleri oldugu
sonucuna varmistir. Calismanin sonunda kas ve deri dokusunun EM sinyaller i¢in
diisiik gecirgenlige sahip olduklarini ileri stirmiigdiir (113).

B-glukan, oksidatif stres ile ilgili ¢aligmalarda ¢ok yaygin kullanilan bir
maddedir (4-6). Toklu ve ark.’lar1 asetominofenle indiiklenen hepatotoksitede -
glukanin koruyucu etkisi oldugunu saptamislardir (6). Sener ve ark.’nin ¢alismasinda
da metotreksatla indiiklenen karaciger, ileum ve bdbrek hasarinda B-glukanin

antioksidan, immiinregulator etkiler ile hem histopatolojik hem de oksidatif stres
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kaynakli degisiklikleri diizelttigi goriilmistiir. (7). Cerci ve ark. kortikosteroidlerle
baskilanmis yara iyilesmesinde topikal ve sistemik p-glukanin yara iyilesmesini
artirdigim1 gostermislerdir (114). Peter W. Mansell ve ark. 9 hastada malign deri
kanseri nodiillerine B-glukan enjekte etmisler ve lezyon ebatlarinin 5 giin gibi kisa
bir siire i¢inde kii¢iildiiglinii tespit etmislerdir (89).

B-glukanin radyasyon koruyucu etkisi 1985°de Patchen ve ark. tarafindan
gosterilmistir. Arastirmacilar deney farelerini 6ldiiriicii dozlarda radyasyona maruz
birakmuslar, B-glukani oral dozda verdiklerinde, radyasyon uygulamasindan sonra,
farelerin %70’inin 1s1inin zararl etkilerinden tamamen korundugunu goérmiislerdir.
Ayrica arastirmaci ilerleyen ¢alismalarinda B-glukanin bir antioksidan olarak gorev
yapip, makrofajlar1 radyasyonun, toksinlerin, agir metallerin ve serbest radikallerin
olusturabilecegi hasarlardan koruyabilecegini 6ne siirmiistiir (89).

B-glukanin deride olusturulan oksidatif stres durumlarinda da koruyucu etkisi
cesitli ¢alismalarda gosterilmistir. Ziilli ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada (-
glukanin insan deri hiicrelerini oksidatif strese karsi koruma etkisi incelenmistir.
Immiin sistemin baskilanmasina ek olarak UV-A tarafindan tetiklenen oksidatif stres
de kansere neden olabilmektedir. Yapilan caligmada, B-glukanin keratinositleri
oksidan molekiillerin zararl etkilerinden koruduklar1 gosterilmistir (84). Sener ve
ark. ratlarda basing {ilseri modeli olusturarak yaptiklar1 ¢alismada lokal ve sistemik
(50mg/kg, gavaj, 3 giin) B-glukanin derideki oksidatif stres gostergesi olan MDA
sevyesini diisiirdiigiinii ve epidermisteki dejeneratif degisiklikleri onemli derecede
azalttigin1 gormiislerdir (4). Toklu ve ark. ratlarda yanik modeli olusturarak
yaptiklari ¢caligsmada lokal ve sistemik (50 mg/kg, gavaj, 2giin) B-glukan vererek, deri
ve diger dokularda oksidatif stres ve antioksidan sevyelerini degerlendirmisler; [3-
glukanin immiin hiicrelerin aktivasyonunu etkileyerek oksidatif stresi azalttig
sonucuna varmiglardir (115). Bu ¢alismalarin sonuglar1 deride herhangi bir yolla
olusabilecek oksidatif hasarin B-glukan ile azaltilabilecegini diisiindiirmektedir.
Bizim ¢alismamizda da B-glukan verilen gruplarda verilmeyen gruplara gére TOS’da
azalma, TAS degerinde artma goriilmekle birlikte bu degisiklikler istatiksel olarak
anlaml degildi.

Calismamizda EMA grubunda kontrol grubuna kiyasla istatiksel olarak
anlamli olmasa da TAS ve TOS degerindeki diigiikliik 1s1maya kars1 tepki olarak
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antioksidan enzimlerin daha hizli aktif hale getirilip kullanilmasindan ve oksidan
stres belirteclerini  nétralizeetmesinden kaynaklanmis olabilir. EMA+f-glukan
grubunda TAS degerinin EMA grubuna gore daha yiiksek bulunmasida B-glukanin
cilt dokusundaki radyasyon koruyucu ve antioksidan 6zelliginden kaynaklanabilir.
Sonug olarak kablosuz internet aglarindan kaynaklanan 2.45 GHz frekansdaki
elektromanyetik alanin cilt dokusunda oksidatif stresi anlamli derecede artirmadigini
gbozlemledik. Ancak EMA etkileri kimyasal ve cevresel ajanlar gibi anlik degil
birikimden olusan kiimiilatif etkilesimlerdir. Dolayisiyla giliniimiizde giinliik
kablosuz internet kullanimi1 ve kiimiilatif siire gz Oniine alindiginda daha uzun
siireli maruziyet ortami yaratan ve histopatolojik bulgularla desteklenen deneysel ve

klinik calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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OZET

2.45 GHz Elektromanyetik Alanin Rat Derisinde
Olusturacag Olas1 Oksidatif Stres Uzerine Beta Glukanin Koruyucu EtKisinin
Arastirillmasi

Son yillarda 6zellikle iletisim ve haberlesme teknolojisinde hizla artan gelismelerin
sonucu olarak giinliik hayatimizin vazgecilmezleri arasinda yer alan telsiz, cep telefonu ve
internet aglar1 gibi iirlinler yasantimiza gerek sosyal gerekse ekonomik agidan biiyiik
kolayliklar saglamaktadir. Teknolojideki bu bas dondiiriicii gelismeler, yararhi etkilerinin
yani sira henliz uzun donem risklerini ve zararlarin1 tam olarak bilmedigimiz
elektromanyetik kirliligi de yol acabilmektedir ve son yillardaki ¢alismalar biiylik oranda bu
konu iizerine yogunlagmistir.

Bu c¢aligmada kablosuz internet cihazlarindan yayilan 2.45 GHz elektromanyetik
alan (EMA) maruziyetinin kutan6z oksidatif stres {izerine muhtemel etkileri ve B-glukanin
olusabilecek olas1 oksidatif hasara karsi koruyucu etkisini saptamak amaciyla dokuda total
antioksidan seviye (TAS) ve total oksidan seviye (TOS) diizeylerine bakildi.

Caligmada 32 adet Wistar albino tiirii rat kullanildi. Ratlar kontrol, kontrol + beta-
glukan, EMA ve EMA + beta-glukan olmak iizere, her grupta 8 hayvan bulunacak sekilde 4
gruba ayrildi. EMA ve EMA + beta-glukan grubundaki ratlar 4 hafta boyunca giinde 60
dakika 64 mW/kg giiciinde 2.45 GHz dalga frekansinda EMA’ya maruz birakildi. Beta-
glukan 4 hafta boyunca 50 mg/kg/giin dozunda gavajla tedavi gruplarina verildi. Son EMA
uygulanmasindan 24 saat sonra ratlar sakrifiye edildi. Deri 6rneklerinde TAS ve TOS
degerleri otoanalizor ile spektrofotometrik olarak dl¢iildii.

Calismamizda elde etigimiz bulgulara gore; TAS ve TOS degerleri agisindan
kontrol, EMA ve beta-glukan verilen tedavi gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi (sirastyla; p=0.07, p=0.9).

Sonu¢ olarak calismamizda kablosuz internet aglarindan yayilan 2.45 GHz
EMA nin kutandz oksidatif stresi artirmadig1 saptandi. Istatistiksel olarak anlamli olmasa da
beta-glukan verilen gruplarda doku TOS seviyelerinin azaldigi, TAS seviyelerinin arttig1
tespit edildi.

EMA’nin kutandz oksidatif hasar ilizerine olan etkilerinin gosterilmesinde, daha
uzun siireli maruziyetin saglandigi, fazla sayida denegi igeren ve histolojik verilerle

desteklenen ileri calismalara ihtiya¢ duyuldugu goriistindeyiz.

Anahtar kelimeler: Beta-glukan, Deri, Elektromanyetik alan, Oksidatif stres
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SUMMARY

Investigation of the protective effect of f-glucan on potential oxidative stress induced
by 2.45 GHz electromagnetic field on rat skin.

In recent years, especially in the rapidly growing communication
technologies; wireless, networking products are indispensable in our daily life between
wireless, mobile phones and internet networking products such as our life, both social and
economic aspects provides great convenience. This dizzying advances in technology, as well
as beneficial effects yet the long-term risks and hazards that are not known exactly can cause
electromagnetic pollution, and in recent years studies focused largely on this issue.

In this study, cutaneous oxidative stress, the possible effects, and B-glucan to 2.45
GHz exposure of wireless Internet devices may occur the potential oxidative damage to the
protective effect to determine the tissue total antioxidant status (TAS) and total antioxidant
status (TOS) levels were examined.

In the study, 32 male Wistar albino kind of rats were used. These subjects were
divided into the four groups that each group has eight animals as control, control + beta-
glucan, EMA, and EMA + beta-glucan. EMA and EMA + beta-glucan group rats were
exposed to 64 mW/kg of SAR with the frequency of 2.45 GHz for 60 minutes a day for four
weeks. During the exposing process of 4 weeks, Beta-glucan were given to the treatment
group with the dose of 50 mg / kg / day by using gavage. All rats were sacrificed after 24
hours from the last EMA application. TAS and TOS levels in their skin samples were
measured spectrophotometrically by autoanalyzer.

According to the results, in terms of the value of TAS and TOS, there was no
significant difference between EMA and beta-glucan (respectively p=0.07, p=0.9).

As a result, emission of 2.45 GHz EMA of wireless internet devices were found not
to increase cutaneous oxidative stress. Although not statistically significant, it is determined
that reduced tissue levels of TOS and TAS levels were increased in groups that were given
beta-glucan.

We sure that further studies which supported by histological data including high
number of subjects with longer-term exposure are needed to demonstrate of cutaneous

oxidative stress and effect of EMA.

Key words: : Beta-glucan, Skin, Electromagnetic Field, Oksidative Stress.



10.

11.

12.

41

KAYNAKLAR

Canseven AG, Atalay SN. Manyetik alanin dokuya etkisi. Bilisim Toplumuna
Girerken Elektromanyetik Kirlilik Etkileri Sempozyumu 1999; 89-95.

Yasser M, Randa MM, Belacy SH, Abou-El-Ela Fadel MA. Effects of acute exposure
to the radiofrequency fields of cellular phones on plasma lipid peroxide and
antioxidase activities in human erythrocytes. Journal of Pharmaceutical and
Biomedical Analysis. 2001;26:605-8.

Clearly JA, Kelly GE, Husband AJ. The Effect of Molecular Weight and B- 1,6-
lincageson Priming of Macrophages Function in Mice by (1,3)- B-D-glucan.
Immunology and Biology. 1999; 77:395-403.

Sener G, Sert G, Ozer SA, Arbak S, Uslu B, Gedik N, Ayanoglu DG. Pressure ulcer-
induced oxidative organ injury is ameliorated by p-glucan treatment in rats.
International immunopharmacology. 2006; 6(5):724-32.

Slamenova D, Labaj J, Krizkova L, Kogan G, Sandula J, Bresgen N, Eckl P. Protective
effects of fungal (1-->3)-beta-D-glucan derivatives against oxidative DNA lesions in
V79 hamster lung cells. Cancer Lett. 2003; 198(2):153-60.

Toklu HZ, Sehirli AO, Velioglu OA, Cetinel S, Sener G. Acetaminophen-induced
toxicity is prevented by p-D-glucan treatment in mice. European journal of
pharmacology. 2006; 543:133-40.

Sener G, Eksioglu-Demiralp E, Cetiner M, Ercan F, Yegen BC. B-glucan ameliorates
methotrexate-induced  oxidative organ injury via its antioxidant and
immunomodulatory effects.European Journal of Pharmacology. 2006; 542:170-8.

Gumral N, Naziroglu M, Koyu A, Ongel K, Celik O, Saygin M et al. Effects of
Selenium and L-Carnitine on Oxidative Stress in Blood of Rat Induced by 2.45-GHz
Radiation from Wireless Devices. Biological trace element research. 2009; 132:153-
63.

Yurekli Al, Ozkan M, Kalkan T, Saybasili H, Tuncel H, Atukeren P et al. GSM Base
Station Electromagnetic Radiation and Oxidative Stress in Rats. Electromagnetic
Biology and Medicine. 2006; 25(3):177-88.

Koyu A , Ozguner F , Yilmaz HR , Uz E , Cesur G , Ozcelik N. The protective effect
of caffeic acid phenethyl ester (CAPE) on oxidative stress in rat liver exposed to the
900 MHz electromagnetic field. Toxicology and Industrial Health. 2009; 25(1):429-34.

Ozgiiner F, Oktem F, Armagan A, Yilmaz HR, Koyu A, Demirel R et al. Comparative
analysis of the protective effects of melatonin and caffeic acid phenethyl ester (CAPE)
on 900 MHz emitted mobile phone-induced renal impairment in rat. Molecular and
Cellular Biochemistry, 2005; 276(1-2):31-7.

Ozguner F, Altinbas A, Ozaydin M, Dogan A, Vural H, Kisioglu AN et al. Mobile
phone-induced myocardial oxidative stress: protection by a novel antioxidant agent
caffeic acid phenethyl ester. Toxicol Ind Health. 2005; 21(9):223-30.



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

42

Naziroglu M,Giimral N. Modulator effects of L-carnitine and selenium on wireless
devices (2.45 GHz)-induced oxidative stress and electroencephalography records in
brain of rat. International Journal of radiation biology. 2009; 85(8):680-9.

Ilhan A, Gurel A, Armutcu F, Kamish S, IrazM, Akyol O et al. Ginkgo biloba
prevents mobile phone-induced oxidative stress in rat brain. Clinica Chimica Acta.
2004; 340:153-62.

Guney M, Ozguner F, Oral B, Karahan N, Mungan T. 900 MHz radiofrequency-
induced histopathologic changes and oxidative stress in rat endometrium: protection by
vitamins E and C. Toxicol Ind Health. 2007; 23(7):411-20.

Balci M, Devrim E, Durak I. Effects of Mobile Phones on Oxidant/Antioxidant
Balance in Cornea and Lens of Rats. Current Eye Research. 2007; 32(1):21-5.

Elektromanyetik dalgalar ve insan sagligi sik¢a sorulan sorular ve yanitlart Tubitak
bilten. 2001. www.biltek.tubitak.gov.tr/sandik/gsm.pdf

Seker S, Cerezci O. Cevremizdeki radyasyon ve koruma ydntemleri. Bogazigi Univ.
Yayinlari, Istanbul: 1997.

Seker S, Cerezci O. Elektromanyetik Alanlarin Biyolojik Etkileri Giivenlik
Standartlar1 ve Korunma Yéntemleri. Bogazi¢i Universitesi Yayinlari, istanbul: 1991.

Giiler G. Farkli Siirelerde Uygulanan AC Elektrik Alanlarin Protein Sentezine Etkisi,
Doktora Tezi, Ankara, Gazi Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, 1998.

Atasii T, Oger F. Gebelikte Fetusa ve Yenidogana Zararli Etkenler. Istanbul: Nobel Tip
Kitabevi. 2000; 502.

Upton AC. Radiation Injury. In Goldmann L, Auisello DA, Arend W, Armitage JO.
Cecil Medicine. 23™ ed, Philedelphia: WB Saunders Company, 2007; 90-6.

Yalgmn A, Arpaci F, Cetin T. Radyasyonun Hematolojik Sistem Uzerine Etkileri.
Tiirkiye Klinikleri Tip Bilimleri. 1991; 11:103-8.

Waselenko J, MacVittie TJ, Blakely WF, Pesik N, Wiley AL, Dickerson WE et al.
Medical Management of the Acute Radiation Syndrome: Recommendations of the

Strategic National Stockpile Radiation Working Group. Annals in Internal Medicine.
2004; 140:1037-51.

Ozen S. Mikrodalga frekansli EM radyasyona maruz kalan biyolojik dokularda olusan
1s1l etkinin teorik ve deneysel incelenmesi. Doktora Tezi. Sakarya Univeristesi Fen
Bilimleri Enstitiisii Elektronik ve Haberlesme Y Miih, 2003.

Jerry L, Ulcek Robert F, Clevand Jr. Federal Communication Comission Office of
Engineering & Technology, Information On Human Exposure To Radiofrequency
Fields From Cellular And PCS Radio Transmitters. Bulletin 65, Washington, 1997: 97-
101.

Sanalan Y. Niikleer Olmayan Radyasyonda Var. Elektromanyetik Kirlilik Etkileri
Sempozyum Kitabi, 1999:1-4.



28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

43

IRPA. Interim Guidelines on Limits of Exposure to Radifrequency Electromagnetic
Fields In The Frequency Range From 100kHz to 300 GHz. Health Pysics. 1988;
54(1):115-23.

Kwee S., Velizarov S. Effects of Magnetic Fields on Cell Proliferation and Signal
Transduction. Biological Effects of EMFs 2nd International Workshop. 2002, 1:433-7.

Adey WR. ELF Magnetic Fields and Promotion of Cancer: Experimental
Studies. Ed: Norden B., Ramel C., Interaction of Low-Level Electromagnetic
Fields in Living Systems. 1992; 23-47.

Ahlbom A, Day N, Feychting M, Roman E, Skinner J, Dockerty J, Linet M,
McBride M, Michaelis J, Olsen JH, Tynes T, Verkasalo PK. A Pooled Analysis
of Magnetic Fields and Childhood Leukemia. British Journal of Cancer. 2000;
83(5):692-8.

Haarala C, Bjonberg L, Ek M, Laine M, Revonsuo A, Koivisto M, Hamalainen
H. Effect of a 902 MHz Electromagnetic Field Emitted by Mobile Phones on Human
Cognitive Function: A Replication Study. Bioelectromagnetics. 2003; 24:283-8.

Boland A, Delapierre D, Mossay D, Dresse A, Seutin V. Effect of Intermittent and
Continuous Exposure to Electromagnetic Fields on Cultured Hippocampal Cells.
Bioelectromagnetics. 2002; 23:97-105.

Omek O, Cakir A. Elektromagnetik Alanlarin Biyolojik Dokulara Etkisi. SDU Fen
Bilimleri Enstitii Dergisi. 2001; 5(1):176-85.

Hocking B, Westerman R. Neurological Changes Induced by a Mobile Phone.
Occupational Medicine. 2002; 52:413-5.

Sandstrom M, Wilen J, Oftedal G, Mild KH. Mobile Phone Use and Subjective
Symptoms Comparison of Symptoms Experienced by Users of Analogue and Digital
Mobile Phones. Occupational Medicine. 2001; 51:25-35.

Braune S, Riedel A, Schulte-Monting J, Raczek J. Influence of a Radiofrequency
Electromagnetic Field on Cardiovascular and Hormonal Parameters of Autonomic
Nervous System in Healthy Individuals. Radiation Research. 2002; 153:352-6.

Walleczek J. Electromagnetic Field Effects on Cells of The Immune System: The Role
of Calcium Signaling. The FASEB Journal. 1992; 6:3177-85.

Marinelli F, La Sala D, Cicciotti G, Cattini L, Trimarchi C, Putti S, Zamparelli A,
Giuliani L, Tomassetti G, Cinti C. Exposure to 900 MHz Electromagnetic Field
Induces an Unbalance Between Pro-apoptotic and Pro-survival Signals in T-
Lymphoblastoid Leukemia CCRF-CEM Cells. Journal of Cellular Physiology. 2004;
198:324-32.

Black DR, Heynick LN. Radiofrequency Effects on Blood Cells, Cardiac, Endocrine
and Immunological Functions. Bioelectromagnetics. 2003; 6:187-95.

Velizarov S, Raskmark P, Kwee S. The Effects of RF Fields on Cell Proliferation are
Non-Thermal. Bioelectrochemistry and Bioenergetics. 1999; 48:177-80.



42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

44

Anderson V, Rowley J. Measurements of Skin Surface Temperature During Mobile
Phone Use. Bioelectromagnetics. 2007; 28:159-62.

Flyckt VMM, Raaymakers BW, Kroeze H, LagendiJk JJ. Calculation of SAR and
Temperature Rise in a High-Resolution Vascularized Model of The Human Eye and
Orbit When Exposed to a Dipole Antenna at 900, 1500 and 1800 MHz. Physics in
Medicine and Biology. 2007; 52:2691-701.

Adair ER, Mylacraine KS, Cobb BL. Human Exposure to 2450 MHz CW Energy at
Levels Outside the IEEE C95.1 Standard Does Not Increase Core Temperature.
Bioelectromagnetics. 2001; 22:429-39.

Yiikseksoylemez M, Radyofrekansli elektromanyetikalanlarin insan dokularina etkileri
iizerine bir inceleme. Yiiksek Lisans Tezi. Kayseri: 2005

Oztiirk E. WLAN kablosuz yerel alan aglar1 (wireless local area networks)
teknolojisinin incelenmesi, mevcut diizenlemelerin degerlendirilmesi ve iilkemize
yonelik diizenleme Onerisi. Uzmanlik Tezi. Ankara: 2004

Fang YZ, Yang S, Wu G. Free Radicals, Antioxidant, and Nutrition, Nutrition, 2002;
18: 872-9.

Kuppusamy UR, Dharmani M, Kanthimathi MS, Indran M: Antioxidant enzyme
activities of human preipheral blood mononuclear cells exposed to trace elements. Biol
Trace Elem Res. 2005; 106:29-40,

Gutteridge JMC: Lipid peroxidation and antioxidants as biomarkers of tissue damage.
Clin Chem. 1995; 41:1819-28.

Valko M, Rhodes CJ, Moncol J, Izakovic M, Mazur M. Free radicals, metals and
antioxidants in oxidative stress-induced cancer. Chem Biol Interact. 2006; 160:1-40.

Kovacic P, Jacintho JD. Mechanisms of carcinogenesis: focus on oxidative stress and
electron transfer. Curr Med Chem. 2001; 8:773-96.

Valko M, Morris H, Mazur M, Rapta P, Bilton RF. Oxygen free radical generating
mechanisms in the colon: do the semiquinones of vitamin K play a role in the aetiology
of colon cancer? Biochim Biophys Acta. 2001; 1527:161-6.

Droge W. Free radicals in the physiological control of cell function. Physiol Rev.
2002; 82:47-95.

Akkus 1. Serbest Radikaller ve Fizyopatolojik Etkileri. Konya: Mimoza Yayinlari,
1995; 3-95.

Kiling K, Kiling A. Oksijen toksisitesinin aract molekiilleri olarak oksijen radikalleri.
Hacettepe Tip Derg 2002; 33 (2):110-8.

Mercan U. Toksikolojide serbest radikallerin énemi. YYU Vet Fak Derg 2004; 15(1-
2):91-6.

Uysal M: Serbest radikaller, lipid peroksidleri ve organizmada peroksidan-antioksidan
dengeyi etkileyen kosullar. Klinik gelisim. 1998; 11:336-41.



58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

45

Kim TW, Yang KS: Antioksidative effects of cichorium intybus root extract on low
density lipoprotein oxidation. Arch Parm Res. 2001; 24:431-6.

Parinandi NL, Thompson EW, Schmid HH: Diabetic heart and kidney exhibit
increased resistance to lipid peroxidation. Biochim Biophys Acta. 1990; 1047:63-9.

Cross CE, Halliwel B, Borish ET, Pryor WA, Ames BN, Saul RL, Mc Cord IM,
Harman D: Oxygen radicals andhuman disease. Ann Int Med. 1987; 107:526-45.

Valenzuela A. The biological significance of malondialdehyde determination in the
assessment of tissue oxidative stress. Life Sci. 1991; 48:301-9.

Southorn PA, Powis G. Free radicals in medicine. Mayo Clin Proc 1998; 63:381-9.

Young SG, Parthasarathy S. Why are low density lipoproteins atherojenic. West J
Med. 1994; 160:153-64.

Kalender S, Kalender Y, Ogiitcii A, Uzunhisarcikli M, Durak D, Acokgoz F.
Endosulfan-induced cardiotoxicity and free radical metabolism in rats: the protective
effect of vitamin E. Toxicology. 2004; 202:227-35.

Placer CA, Cushman LL, Johnson BC Estimation of product of lipid peroxidation
(Malondy Dialdehyde) in biochemical systems. Anal. Biochem 1990; 16:259-64.

Chopineau J, Sommier MF, Sautou V. Evaluation of free radical production in an
ischaemia-reperfusion model in the rabbit using a tourniguet. J Pharm Pharmacol.
1994; 46:519-20.

Ripine JE, Bast A, Lankharst. Lipids and The Oxidativc Strees Study Group:
Oxidative stress in chronic obstructive pulmonary disease. J Respir Crit Care Med.
1997; 156:341-7.

Reznick AZ, Cross CE, Hu ML, Suzuki YJ, Khwaja S, Safadi A. Modification of
plasma proteins by cigarette smoke as measured by protein carbonyl formation. J
Biochem. 1992; 286:607-11.

Mccord JM. Human disease, free radicals and the oxidant/antioxidant balance. Clin
Biochem.1993; 26:351-7.

Isbir T. Antioksidan Sistemler. Endotel. Izmir Tabip Odas1 Tipta Temel Bilimler Kolu
Sonbahar Okulu. 1994; 92-8.

Koracevic, D., Koracevic, G., Djordjevic, V., Andrejevic, S., Cosic, V. Method for the
measurement of antioxidant activity in human fluids, J. Clin. Pathol. 2001; 54:356-61.

Rice-Evans, C., Miller, N.J. Total antioxidant status in plasma and body fluids,
Methods. Enzymol. 1994; 234:279-93.

Re, R., Pellegrini, N., Proteggente, A., Pannala, A., Yang, M., Evans, C.R. Antioxidant
activity applying an improved ABTS radical cation decolorization assay. Free Rad.
Biol. Med. 1999; 26(9/10):1231-7.



74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

46

Keser O, Bilal T. Beta-Glukanin Hayvan Beslemede Bagisiklik Sistemi ve Performans
Uzerine Etkisi. Erciyes Univ Vet Fak Derg 2008; 5:107-19.

Hendler SS, Rorvik D. PDR for Nutritional Supplements 1st ed. Thomson Healthcare.
2001; 54

http://www.scientificpsychic.com/fitness/carbohydrates2.html (15.06.2010)

Gardiner T. Beta-glucan biological activities: a review. Glyco Science & Nutrition
(Official Publication of GlycoScience com: The Nutrition Science Site). 2000; 1(32):1-
6.

Battle J, Ha T, Li C, et al. Ligand binding to the (1-->3)-beta-D-glucan receptor
stimulates NFkappaB activation, but not apoptosis in U937 cells. Biochem Biophys
Res Commun. 1998; 249:499-504.

Brown GD, Taylor PR, Reid DM, et al. Dectin-1 is a major beta-glucan receptor on
macrophages. J Exp Med 2002; 196:407-12.

Brown GD, Herre J, Williams DL, et al. Dectin-1 mediates the biological effects of
beta-glucans. J Exp Med 2003; 197:1119-24.

Bedirli A, Gokahmetoglu S, Sakrak O, Ersoz N, Ayangil D, Esin H. Prevention of
intraperitoneal adhesion formation using beta-glucan after ileocolic anastomosis in a
rat bacterial peritonitis model. Am J Surg. 2003; 185:339-43.

Adachi Y, Ohno N, Yadomae T. Inhibitory effect of beta-glucans on zymosanmediated
hydrogen peroxide production by murine peritoneal macrophages in vitro. Biol Pharm
Bull. 1993; 16(5):462-7.

Carrow, D.J. Beta-1,3-glucan as a primary immune activator. Total Health,
Health&Medical Complete 1997; 19(2): 32.

Zilli, F, Suter F, Biltz H, Nissen HP. Improving Skin Function with CM-glukan, a
Biological Response Modifier from Yest. International Journal of Cosmetic Science,
1998; 20:79-86.

Wang Y, Yao S, Wu T. Combination of Induced Autolysis and Sodium Hypochlorite
Oxidation for The Production of Saccharomyces cerevisiae (1-3)- f-D-glucan. World
Journal of Microbiology&Biotechnology 2003; 19:947-52.

Vetvicka V, Yvin J. Effects of Marine B-1,3 Glucan on Immune Reactions.
International Immunopharmacology 2004; 4:721-30.

Kayali H, Ozdag MF, Kahraman S, Aydin A, Goniil E, Sayal A, Odabasi Z,
Timurkaynak E. The Antioxidant Effect of Beta-Glucan on Oxidative Stress Status in
Experimental Spinal Cord Injury in Rats. Pub- Med Medline. 2005; 28(4):298-302.

Ahmed G. B-Glukan: The Next Generation. Total Health; Health&Medical Complete.
2000; 22(4):34.

http://www .betaglucan.org/history.htm (16.06.2010)



90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

47

Falameeva OV, Poteryaeva ON, Zhanaeva SYa, Levina OA, Filatova TG, Korolenko
TA et al. Macrophage Stimulator B-(1,3)-D-Carboxymethylglucan Improves the
Efficiency of Chemotherapy of Lewis Lung Carcinoma. Bulletin of experimental
Biology andMedicine, 2001; 2:787-90.

Davis, JM, Murphy EA, Brown AS, Carmichacl MD, Ghaffar A, Mayer EP.
Medicine&Science in Sports&Exercise, 2004; 3608:1321-7.

Hetland G, Sandev P. B-1,3-glucan reduces growth of Mycobacterium tuberculosis in
macrophage cultures. FEMS Immunol. And Med. Microbiol. 2002; 33:41-5.

Chen J, Seviour R. Medicinal importance of fungal B-(1—3), (1—6)-glucans.
Mycological Research. 2007; 635-52.

Bolcal C, Yildirim V, Doganci S, Sargin M, Aydin A, Eken A et al. Protective Effects
of Antioxidant Medications on Limb Ischemia Reperfusion Injury. Journal of Surgical
Research. 2007; 139(2):274-9.

Peyman A, Rezazadeh A, Gabriel C. Changes in the dielectric properties of rat tissue
as a function of age at microwave frequencies. Phys. Med. Biol. 2001; 46:1617-29.

Erel O. A novel automated method to measure total antioxidant response against
potent free radical reactions. J Clinical Biochemistry. 2004; 37:112-9.

Erel O. A new automated colorimetric method for measuring total oxidant status. J
Clinical Biochemistry. 2005; 47:119-29.

Ince T, Yurdakok K. Elektromanyetik kirlilik ve cocuk saghgi. Katki Pediatri Dergisi.
2008; 30(4):519-44.

Yagmur F, Bozbiyik A, Hanci H. Elektromanyetik dalgalarin insan biyokimyasi
uizerine etkileri. Sted 2003; 12:296-7.

De Seze R, Peray PF, Miro L. GSM radiocellular telephones do not disturb to secretion
antepituitary hormons in humans. Bioelectromagnetics 1998; 19:271-8.

Moustafa YM, Moustafa RM, Abou-El-Ela SH, Ali FM. Effect of acute exposure to
the radiofrequency fields of celluler phones on plazma lipid peoxide and antioxidase
activities in human erythrocytes. J.Pharm.Biomed.Anal. 2001; 26:605-8.

Karaca S, Giider H. Dermatolojide Antioksidan Sistem. Tiirk Dermatoloji Dergisi
2009; 3:32-9.

Ayata A, Mollaoglu H, Yilmaz HR, Aktiirk O, Ozguner F, Altuntag 1. Oxidative stress-
mediated skin damage in an experimental mobile phone model can be prevented by
melatonin. Journal of Dermatology. 2004; 31(11):878-83.

Berman E, Carter HB, House D. Observations of Syrian hamster foetuses after
exposure to 2450-MHz microwaves. ] Microwave Power. 1982; 17: 107-112,



105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

48

Seegal RF., Wolpaw JR, Dowman R. Chronic Exposure Of Primates To 60-Hz
Electric And Magnetic Fields: II. Neurochemical Effects. Bioelectromagnetics. 1989;
10:289-301.

Giimral N, Karahan N, Ozgiiner F, Cémlekci S, Kumbul Dogu¢ D, Koyu A ark. Sigan
bobrek dokusu iizerine 2450 MHz elektromanyetik radyasyonun etkisi ve
antioksidanlarin koruyuculugu. Tiirk Fizyolojik Bilimler Dernegi 35. Ulusal Fizyoloji
Kongresi Ozet Kitab1. 2009; 87.

Aweda MA, Gbenebitse S, Meidinyo RO. Effects of 2.45 GHz microwave exposures
on the peroxidation status in Wistar rats. Niger Postgrad Med J. 2003; 10(4):243-6.

Kim MJ, Rhee SJ. Green tea catechins protect rats from microwave-induced oxidative
damage to heart tissue. J Med Food. 2004; 7(3):299-304.

Ozguner F, Aydin G, Mollaoglu H, Goékalp O, Koyu A, Cesur G. Prevention of mobile
phone induced skin tissue changes by melatonin in rat: an experimental study. Toxicol
Ind Health. 2004; 20(6-10):133-9.

Dasdag S, Akdag MZ, Asken F, Yilmaz F, Bashan M, Dasdag MM et al. Mobile Body
Exposure of Rats to Microwaves Emitted From a Cell Phone Does Not Affect the
Testes, Bioelectromagnetics. 2003; 24:182-8.

Imaida K, Kuzutani K, Wang J, Fujiwara O, Ogiso T, Kato K et al. Lack of promotion
of 7, 12—dimethylbenz[a]anthracene—initiated mouse skin carcinogenesis by 1.5 GHz
electromagnetic near fields. Carcinogenesis. 2001; 22(11):1837-41.

Sanchez S, Masuda H, Ruffié G, Gannes F.P, Billaudel Bernard, Haro E et al. Effect
of GSM-900 and -1800 signals on the skin of hairless rats. III: Expression of heat
shock proteins. International Journal of Radiation Biology. 2008; 84(1):61-8.

Lepelaars ES. FElectromagnetic pulse distortion in living tissue. Med. Biol. Eng.
Comput, 1996; 34(3):213-20.

Cerci C, Yildirim M, Ceyhan M, Bozkurt S, Doguc D, Gokicimen A. The Effects of
Topical and Systemic Beta Glucan Administration on Wound Healing Impaired by
Corticosteroids. Wounds. 2008; 20(12):341-6.

Toklu HZ, Sener G, Jahovic N, Uslu B, Arbak S, Yegen BC. Beta-glucan protects
against burn-induced oxidative organ damage in rats. Int Immunopharmacol. 2006;
6(2):156-69.





