
 

GİRESUN ÜNİVERSİTESİ 

FEN BİLİMLERİ ENSTİTÜSÜ 

 

BİYOLOJİ ANABİLİM DALI 

YÜKSEK LİSANS TEZİ 

 

1,4 DİOKSAN’NIN SWISS ALBİNO FARELERDE 

FİZYOLOJİK VE GENOTOKSİK ETKİLERİN ARAŞTIRILMASI 

 

 
 
 

SAFFET SAĞIR 
 
 
 
 
 

                                                    HAZİRAN 2012 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



                                                                ÖZET 

                  Bu çalışmada yaygın olarak kullanılan bir kimyasal olan 1.4 Dioksan’ın 

Swiss albino fareler  üzerindeki genetoksik ve fizyolojik etkileri araştırıldı. Ayrıca  

yeşil çayın 1.4 Dioksan’a karşı olan koruyucu etkisi de araştırılmıştır. Bu amaç için 

mikronükleus (MN), mitotik indeks (MI), kromozom aberasyonları (KA), vücut ve 

organ ağırlını belirteç olarak kullandık. 

                1.4 Dioksan (720mg/kg) ve yeşil çay (50 ve 100mg/kg) 10 hafta süreyle bir 

gün ara ile içme suyu ile hayvanlara uygulandı. Deney süresinin sonunda şu sonuçlar 

elde edildi.1.4 Dioksan’ın kromozom hasarları ve mikronükleus oluşumunu kontrol 

ve yeşil çay grubuyla karşilaştırıldığında önemli derecede arttırdığı saptanmiş. 

Vücud ve organ ağırlığı ölçümlerinde sadece Dioksan grubunda önemli azalma 

varken kontrol ve yeşil çay grubunda herhangi bir değişiklik yoktu. Ayrıca 1.4 

Dioksan mitotik indeks oluşumunda kontrol ve yeşil çay grubuyla karşilaştırıldığında 

önemli azalmaya neden oldu. 

 

                Bu sonuçlar 1.4 Dioksan’ın fareler üzerinde genotoksik etkiye sahip 

olduğunu ve yeşil çayın bu toksik kimyasala karşı koruyucu etkiye sahip olduğunu 

göstermiştir. 

 

Anahtar Kelimeler : 1.4 Dioksan, Kromozom aberayonları (KA), Mikronükleus 

(MN), Mitotik indeks (MI). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ABSTRACT 
 

 

             In the present study, the physiological and genotoxic effects of a widely used 

chemical, 1.4 Dioxane,  were investigated on Swiss albino mice. Also investigated 

the protective effect of gren tea aganist 1.4 Dioxane. For this purpose we used as 

marker the micronucleus (MN), mitotic index (MI), chromosome aberrations (CAs), 

body and organ weight  

             1.4 Dioxane (720 mg/kg)  and green tea (50 and 100 mg/kg) were given to 

animals a interval of a day  for ten weeks via drinking. At the end of the 

experimental period following results obtained. 1.4 Dioxane significantly increased 

CAs and  frequency MN when compared with both control and green tea group. In 

the body and organ weight measurements the only significant decrease was in the 

Dioxane group and there isn’t significant change in the gren tea and control groups. 

Furthermore, 1.4 Dioxane caused the significant decrease in the frequency  MI when 

compared with control and gren tea group. 

             These the results indicated  that 1.4 Dioxane had genotoxic potential on mice 

and green tea had protective effects on the genotoxic of this toxic chemical 

 

 

Key Words: 1.4 Dioxane, Chromosome Aberrations (CAs), Micronucleus (MN), 

Mitotic Index ( MI). 
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1. GİRİŞ 

 

 

1.1.  1,4- Dioksan 

 1,4 Dioksan erime noktası 12 oC ve kaynama noktası 101 oC olan yüksek 

derecede yanıcı özelliğe sahip olan eterik kokulu bir bileşiktir (1). Su, alkol, eter, 

aseton, benzen ve asetik asit gibi organik çözücülerle karışabildiği gibi ayrıca yağlar 

ve aromatik hidrokarbonlarla karışabilme yeteneğine de sahiptir (2). 1,4 Dioksan; 

dietilen eter, 1,4 dietilen dioksit, dietilen oksit, dioksietilen eter ve dioksan 

isimleriyle de adlandırılmaktadır (3). 

 Günümüzde Dioksan boyalarda, verniklerde, yapıştırıcılarda, deterjan ve 

temizleyicilerin hazırlanmasında, kozmetikte ve pestisidlerde yaygın olarak 

kullanılmaktadır. Ayrıca Dioksan kimyasalların, tıbbi ürünlerin ve manyetik 

bantların üretimi sırasında, antifrizlerin yapısında, doku örneklerinin hazırlanmasında 

dehidrasyon ajanı olarak ve radyoaktif ışınların sayılmasında da kullanılmaktadır 

(4,5). En önemli kullanım alanları ise kozmetik ürünlerin; sabun, şampuan, saç 

losyonları, bebek losyonları, sıvı bulaşık deterjanları ve banyo köpüğü gibi 

ürünlerinin üretim aşamasıdır (1-7). 1,4 Dioksan, Polietoksi alkollerin oluşumu 

sırasında etilen oksidin dimerizasyonu sonucu oluşmaktadır (8). 

 1,4 Dioksan insanlarda oldukça ağır toksik etkilere sahiptir. Başlıca hedef 

doku ve organlar deri, karaciğer, böbrek, akciğer ve gözlerdir.  Solunum,  deri ve 

beslenme yoluyla alımı zehirlenmelere sebep olmaktadır. Zehirlenme semptomları 

arasında baş dönmesi, baş ağrısı, solunum güçlüğü, mide bulantısı ve kusma 

sayılabilir. Ayrıca Dioksan’ın merkezi sinir sisteminde depresyona neden olduğuda 

bilinmektedir (7).  

Bu çalışmanın amacı günlük yaşamımızda kullandığımız pek çok ürünün 

yapısında yer alan 1,4 Dioksanın Swiss albino farelerde muhtemel fizyolojik ve 

genotoksik etkilerini gözler önüne sermek ve ayrıca yeşil çay özütünün 1,4 

Dioksanın muhtemel toksik etkilerine karşı koruyucu rolünü araştırmaktır. 

 

 



1.2. Vücut Ağırlığı 

Vücut ağırlığının belirlenmesi toksikoloji çalışmalarında radyasyon ve 

kimyasal maddelerin toksik etkilerinin değerlendirilmesinde yaygın olarak kullanılan 

bir yöntemdir. Bu yöntem kısaca uygulama grupları ile kontrol gruplarının başlangıç 

ve son canlı ağırlıklarının karşılaştırılması esasına dayanmaktadır (9). 

1.3. Mikronukleus (MN) 

Mikronükleus (MN) tekniği radyasyon ve kimyasalların klastojenik ve 

genotoksik etkilerini değerlendirmede,  kromozom hasarlarına alternatif ya da 

tamamlayıcı olarak kullanılan bir yötemdir (10,11). MN hücre bölünmesi sırasında 

özellikle mutajenik ve klastojenik etkiler sonucu ortaya çıkan, hücrenin temel 

çekirdeğine dahil olmayan, tam bir kromozom veya asentrik bir kromozom 

parçasından kaynaklanan oluşumlardır (12,13). Diğer bir ifadeyle MN’lar ya 

klastojenlerin neden olduğu kromozom kırığı sonucu asentrik kromozom 

fragmentlerinden, ya da aneujenlerin neden olduğu sentromer bölünme hataları veya 

iğ ipliği fonksiyon bozukluğu sonucu anafaz sırasında geri kalan tam bir 

kromozomdan oluşurlar (14). MN sayısındaki artış, çeşitli ajanlar tarafından teşvik 

edilen sayısal ya da yapısal kromozomal anormalliklerin dolaylı göstergesi olarak 

kabul edilirler (15). MN sıklığı kromozomal kırıkların ve kromozomal parça 

kayıplarının sayısı ile hücrelerin bölünme oranına bağlıdır (16-17) 

MN tekniği in vitro genotoksisite testleri ile populasyonların taramasında 

kolayca uygulanabilen bir tekniktir (18). Çeşitli kimyasallara ve fiziksel ajanlara 

maruz kalmış bireylerin taranması amacı ile bireyler arasındaki genetik hasarın temel 

seviyesini anlamak ve bu ajanların sitogenetik etkilerini değerlendirmek amacıyla 

farklı tip hücrelerde çok kolay bir biçimde uygulanabilmektedir (14,18). MN test 

yöntemini sitogenetik hasarları belirlemede etkili bir metot haline getiren; bu farklı 

hücre tiplerine uygulanabilmesi, kromozom ve genom mutasyonlarının basit bir 

şekilde belirlenebilmesi, klastojenler ve aneujenler arasındaki ayrımların 

yapılabilmesi, apoptozis ve nekrozun birlikte tanımlanabilmesi, en önemlisi ise hızlı, 

ucuz ve sayımının kolay olmasıdır (18). 

 

 



1.4. Kromozomal Anormallikler 

Kromozomların yapı ve sayısında meydana gelen kalıtsal değişimlere 

kromozom anormallikleri adı verilmektedir. Bu hasarlar ya kendiliğinden meydana 

gelmekte (replikasyon hatası vb.) ya da ultraviyole, gama ışınları ve çeşitli kimyasal 

maddelerin etkisiyle oluşabilmektedirler. Bu tür değişiklikler sonunda genlerin sayısı 

ve yerleşimleri değişeceğinden farklı genotipik özellikler meydana gelmektedir. 

Yapılan deneysel çalışmalarda en sık rastlanan kromozom anormallikler; kromatid 

kırığı, kromozom kırığı, fragment, disentrik kromozom, halka (ring) kromozom,  

translokasyon, duplikasyon ve inversiyon şeklinde sıralanabilir (19-23). 

1.5. Yeşil Çay 

Camellia sinensis L. (O. Kuntzel) olarak bilinen ve her zaman yeşil olan çay 

Theaceae familyasındandır.  Dünyada en fazla tüketilen içeceklerin başında yer alır. 

Dünya nüfusunun üçte ikisi tarafından yılda yaklaşık 3000 ton çay tüketilmektedir 

(24-26). Dünya genelinde çay tüketimine bakıldığında Hindistan ve batısında kalan 

ülkelerde siyah çay tüketiminin, Çin ve Japonya gibi Uzakdoğu ülkelerinde ise yeşil 

çay tüketiminin daha fazla olduğu görülmektedir (27). 

Çay bitkisinden ticari olarak 3 çeşit çay üretilmektedir. Bunlar siyah çay 

(%78), yeşil çay (%20) ve oolong çaydır (%2). Yeşil çayın en önemli özelliği 

fermantasyona uğramadan direk çay bitkisinin taze yapraklarından elde edilmesidir. 

Bu nedenle yeşil çay, kateşin grubundan monomerik polifenollerin yüksek düzeyde 

konsantrasyonunu içerir (28). Bununla birlikte oolong çayı yarı fermente edilerek, 

siyah çay ise tam fermente edilerek elde edilmektedir (24-29). 

Çay yaprakları suda çözülebilen flavanoller,  flavanol galat ve flavanol 

glikozidler gibi polifenoller bakımından zengindir. Çayın içerdiği önemli kateşinler 

ise  α- epigallokateşin-3-gallat (EGCG), α-epigallokateşin (EGC), α-epicateşin-3-

gallate (ECG), α- epikateşin (EC) α-epikateşin-3-gallat (ECG), α-epikateşin (EC), α- 

gallokateşin ve β-kateşin’dir (28,30). İşleme şekline bağlı olarak çayın fenolik madde 

miktarıyla birlikte, fenolik madde içeriği de aynı ölçüde değişmektedir. Örneğin 

siyah çay kuru maddede % 3-10 oranında, oolong çay % 8-20 oranında, yeşil çay ise 

% 30-42 oranında flavanol içermektedir ( 31). 



Tablo 1.1. Çay yaprağının kimyasal bileşimi (32, 33) 

 

Bileşen 

 
%, Kuru Maddede 

Flavanoller (Katesinler) 17-30 mg/g 

Epikatesin (EC) 1-3 mg/g 

Epikatesingallat (ECG) 3-6 mg/g 

Epigallokatesin (EGC) 3-6 mg/g 

Epigallokatesin galat (EGCG) 9-13 mg/g 

Katesin (C) 1-2 mg/g 

Gallokatesin (GC) 3-4 mg/g 

Flavanoller ve flavanol glikozitleri 3-4 mg/g 

Leykoantosiyaninler 2-3 mg/g 

Polifenolik asitler ve depsitler 5 mg/g 

Toplam polifenoller 30-36 mg/g 

Kafein 3-4 mg/g 

Aminoasit ve protein 15-19 mg/g 

Basit karbonhidratlar 4 mg/g 

Polisakkaritler 13 mg/g 

Kül 5 mg/g 

Selüloz 7 mg/g 

Lignin 6 mg/g 

 

Yeşil çayın yapısında bulunan flavanolleri de içeren flavonoidlerin serbest radikalleri 

temizleyici, güçlü antioksidan özelliği, hidrolitik ve oksidatif enzimleri (fosfolipaz 

A2, sitokrom oksigenaz, lipoksigenaz vb.) inhibe etme ve iltihap önleyici özelliklere 

sahip olduğu bilinmektedir (34,35). Çay flavanollerinin söz konusu antioksidan 

özelliği hidroksil gruplarının sayısı, bağlandığı yer ve galloil parçalarının varlığına 

bağlı olarak değişiklik göstermektedir (31,36). 

Vinson ve Dabbagh (1998), çay kateşinlerininde flavonoidler gibi antioksidan 

güçlerinin yüksek olmasından dolayı hücreleri serbest radikal hasarına karşı 

koruduklarını saptamışlar ve önem sırasına göre çay kateşinlerinin antioksidan 

aktivitesini epigallokateşin galat > epigallokateşin > epikateşin galat > epikateşin 

olarak sıralamışlardır (31). Çay kateşinlerine ilaveten oksidasyon ile oluşan 



tearubuginler ve teaflavin monogallat gibi sekonder fenolik maddelerinde 

antioksidan özelliğe sahip oldukları belirlenmiştir. Siyah çay üretimi sırasında 

oksidasyonla oluşan bu maddeler polimerizasyon nedeniyle monomerik 

kateşinlerden daha çok fenolik hidroksiller içerirler ve önemli ölçüde süperoksit ile 

hidroksil radikalini yok etme yeteneğine sahiptirler (38). Fareler üzerinde yapılan 

çalışmalar, çayda bulunan sekonder fenolik maddelerin serbest radikalleri parçalama 

yeteneğine sahip bir enzim olan süperoksit dismutaz hasarını ve oksidasyonunu 

önlediğini, böylece süperoksit dismutaz enzimininin aktivitesini artırdığını ve lipit 

peroksidasyonuyla oluşan malondialdehit (MDA) miktarını düşürdüğünü 

göstermiştir (38,39). Ayrıca çay fenolikleri farelerde deri ve akciğer tümörü 

oluşumunu önleyebilmektedir. 

Yeşil çay polifenolleri hidrojen peroksit (H2O2) oluşumunu başlatan 12-o-

tetradekanoil porbol-13-asetat (TPA) ve 8-hidroksideoksi guanozin oluşumunu 

inhibe etmektedir. Çay’ın TPA tarafından teşvik edilen epidermal ornitin 

dekarboksilaz, protein kinaz C, lipoksigenaz ve siklogenaz gibi kanser ilerlemesiyle 

ilgili enzimleri inhibe ettiği bilinmektedir. Epigallokateşin gallatın prostat ve meme 

tümörlerinin büyümesini, deri, mide, kolon ve akciğer kanserlerinin ise oluşumunu 

engellediği, teaflavinlerin ise akciğer ve yemek borusu kanseri oluşumunu inhibe 

ettiği bildirilmektedir (29). 

1.5.1. Çayın Antioksidan Aktivitesi 

Çayın antioksidan aktivitesi içerdiği fenolik maddelerden kaynaklanmaktadır. 

Langley-Evans (2000) diyetle alınan antioksidanların % 35-45’inin çay 

flavonoidlerinden kaynaklandığını ve demleme sırasında sıcaklığın artışıyla deme 

geçen antioksidan miktarının arttığını belirtmiştir. Dillard ve German (2000) 

tarafından gerçekleştirilen benzer bir çalışmada ise, yaşları 65-84 arasında olan 805 

erkekte günlük flavonoid alınım miktarının ortalama 25.9 mg olduğunu ve bunun % 

61’inin çaydan karşılandığı belirtilmiştir. Vinson ve Dabbagh (1998) tarafından 

gerçekleştirilen bir başka çalışmada ise, A.B.D’de günlük çay kullanımının kişi 

başına 1 g/gün olduğunu böylece çayla 200-300 mg/gün flavanoid alındığı, bu 

miktarının ise günlük tavsiye edilen C ve E vitaminleriyle β-karoten toplamından 

daha fazla olduğu rapor edilerek çayın sahip olduğu güçlü antioksidan özelliğine 

dikkat çekilmiştir.  



Diyetimizdeki fenolik maddelerin büyük kısmını karşılayan çayın antioksidan 

aktivitesi üzerine yapılmış birçok bilimsel çalışma bulunmaktadır. Bu çalışmalar 

özellikle yeşil çayın fenolik maddelerce zengin bazı içeceklere göre daha yüksek 

antioksidan aktiviteye sahip olduğunu göstermektedir. Ayrıca siyah çaya göre daha 

yüksek antioksidan özelliğe sahip olan yeşil çay ekstraktlarının zincir kırma 

aktivitesi ve reaktif oksijen türlerini yok etme özelliği de siyah çaydan daha fazladır 

(42). Yeşil çayda bulunan fenolik maddelerin antioksidan özelliği epigallokateşin-3-

gallat’an (EGCG) kaynaklanır. EGCG’lar hidroksil grublarına ve aromatik yapılı 

halkalara bağlanarak antioksidan özellik gösterip böylece serbest radikalleri etkisiz 

hale getirirler. Ayrıca EGCG kanserli hücrelerin metastaz yapmak için kullandıkları 

bir enzim olan ürekinazı inhibe ederek kanserli hücrelerin yayılmasını önler (25). 

Yüksek antioksidan aktivitesi olan çay, aynı zamanda düşük yoğunluklu kolesterolun 

(LDL) oksidasyonunu geciktirmektedir (40, 37). 

 Çay ve çay kateşinleri karsinojenler ile kanserin başlangıç, ilerleme ve 

transformasyon evrelerini inhibe etmekte, koroner kalp hastalıklarına karşı ise 

koruma sağlamaktadır (36). Bu bağlamda çay tüketimi ile akciğer, özefagus, on iki 

parmak barsağı, pankreas, karaciğer, meme ve kolon kanseri oluşumuna karşı 

korunma sağlanmaktadır (28,30). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



2. MATERYALVE METOT 

 

Bu çalışmada Giresun Üniversitesi Fen Edebiyat Fakültesi Biyoloji Bölümü 

Deney Hayvanları Laboratuvarında mevcut 36 adet Swiss albino fare kullanılmıştır. 

Hayvanlar bir kontrol beş uygulama olmak üzere 6 gruba ayrılmış 12 saat ışık ve 12 

saat karanlık döngüde, oda sıcaklığında ve %50 nem ortamında bakımları 

sağlanmıştır. 10 haftalık uygulama peryodu süresince I. Gruba (Kontrol) standart fare 

yemi ve çeşme suyu, II. Gruba 50 mg/kg c.a yeşil çay, III. Gruba 100 mg/kg c.a yeşil 

çay, IV. Gruba 720 mg/kg c.a 1,4 Dioksan, V. Gruba 720 mg/kg c.a 1,4 Dioksan + 

50 mg/kg c.a yeşil çay, VI. Gruba Gruba 720 mg/kg c.a 1,4 Dioksan + 100 mg/kg c.a 

yeşil çay verilmiştir. V. ve VI. gruplar için yeşil çay uygulanmasına Dioksan 

maruziyetinden bir hafta önce başlanmış ve 10 hafta süresince Dioksanla birlikte 

devam edilmiştir. Uygulama peryodundan bir hafta önce hayvanlar standart pellet 

yem ve çeşme suyu ile beslenerek ortama adaptasyonları sağlanmıştır.  

2.1. Vücut Ağırlıklarının Saptanması  

Uygulama periyodunun öncesinde ve sonrasında her bir farenin canlı ağırlığı 

hassas terazi yardımıyla ölçülerek ağırlık kazanımı belirlenmiştir.   

2.2.  Ürün ve Kimyasallar 

 Yeşil çay özütü Vega Naturel Ürünler Ltd. Şti (Konya)’den, Kolşisin 

Solüsyonu Biostar Kimya Medikal Laboratuvar Ürünleri Ltd. (Ankara)’den, Fast 

Green ve Grünwald Giemsa boyaları ise Interlab A.Ş (İstanbul)’den temin edilmiştir.  

2.3. Eritrosit Mikronukleus (MN) Testi 

Fare Eritrosit Mikronukleus (MN) testi, kemik iliği polikromatik 

eritrositlerinde uygulanan geleneksel MN testinin modifiye bir şeklidir. Bu testde, 

farelerin kuyruklarından elde edilen dolaşım kanındaki olgun normakromatik 

eritrositler sayılmaktadır. Fare eritrosit MN testi Te-Hsiu ve arkadaşlarının (1995) 

bildirdiği yönteme göre yapılmıştır. Kısaca, fareler eter anestezi altında bayıltılmış 

ve farelerin kuyruk venlerinden küçük bir iğne yardımıyla kan örnekleri alınmıştır. 

Her bir fareden toplanan periferik kanın yaklaşık 5 µL’si % 3 EDTA çözeltisi ile 

karıştırılmış ve temiz lamlar üzerine yayılmıştır. Eritrositler 2 dakika süreyle %70’lik 



etanol içinde fiske edilmiş ve hazırlanan slaytlar oda sıcaklığında bir gece kurumaya 

bırakılmıştır. Daha sonra, slaytlar % 5’lik May-Grünwald Giemsa ile 15 dakika 

süresince boyanarak, süre sonunda saf su ile yıkanmıştır. Genellikle her bir grup için  

üç ya da dört slayt hazırlanmış ve her bir slayttaki MN sıklığı iki farklı gözlemci 

tarafından art arda iki defa sayılmıştır. Hazırlanan slaytlardan toplam 1000 

normakromatik eritrosit araştırma mikroskobu (model BX51, Olympus, Tokyo, 

Japan) altında X100 büyütmede sayılarak MN’li hücrelerin sayısı tespit edilmiş ve 

X500 büyütme de fotoğraflandırılmıştır (44). 

2.4. Yanak Mukoza Epitel Hücre Mikronukleus (MN)Testi  

Yanak mukozası epitel hücrelerinde mikronukleus (MN) oluşumu belirlemek 

için, fareler eter anastezisi altında bayıltılmış, her bir farenin ağzı saf su ile 

yıkandıktan sonra, sağ ve sol yanak mukozası nemli bir kürdan yardımıyla taranarak 

epitel hücre örnekleri toplanmıştır. Toplanan örnekler, önceden temizlenmiş lamlar 

üzerine alınarak 15-30 dakika arasında kurumaya bırakılmıştır. Süre sonunda dokular 

metanol: asetik asit (3:1) solüsyonu ile 10 dakika fikse edilerek literatürlerde (12, 45) 

tanımlandığı gibi Feulgen ve Fast Green boyaları ile boyanarak kurumaya 

bırakılmıştır. Süre sonunda örnekler Entellen yardımıyla lamelle kapatılarak daimi 

preparat haline getirilmiştir. Yanak mukoza epitelindeki MN sıklığını belirlemek 

amacıyla araştırma mikroskobu altında, her gruptaki her bir fare için 1000 hücre 

sayılarak X500 büyütmede fotoğraflandırılmıştır. MN analizleri Fenech ve 

arkadaşları (2003) tarafından belirlenen kriterlere göre yapılmıştır. Buna göre; 

a) Sitokalasin B’nin yokluğunda MN analizleri mononüklear hücreler sayılarak 

gerçekleştirilir. 

     b) MN’in çapı hücrenin temel çekirdeğinin 1/3’ü kadar olmalıdır. 

c) MN ile hücrenin temel çekirdeğinin kenarları birbirlerine temas edebileceği gibi 

etmeyebilirde, fakat temas ettiği durumlarda bu aradaki sınırın belirgin bir şekilde 

ayırt edilmesi gerekmektedir. 

      d) MN boyandığında hücrenin temel çekirdeğin aldığı renge yakın bir renk almalıdır. 

 
      2.5. Kromozom Analiz Yöntemi 

Farelere sakrifiye edilmeden 2 saat önce intraperitonal (ip) yolla 0.025% 

kolşisin verilmiş ve süre sonunda eter anestezi altında sakrifiye edilmişlerdir. Daha 



sonra sırasıyla femurdan kemik iliği aspire edilmiş, serum fizyolojik ile yıkanmış, 

0.075 M KCl ile muamele edilmiş, Carnoy’s ile fikse edilerek, % 5’lik Grünwald-

Giemsa boyası ile boyanmıştır (47). Son olarak ise kromozomal hasarlar araştırma 

mikroskobu altında X100 büyütmede belirlenmiştir (Model BX51, Olympus),  X500 

büyütmede fotoğraflandırılarak Savage (1976)’nin bildirdiği kriterlere göre 

sınıflandırılmıştır (48).  

Kromatid kırığı: Bir kromozomun iki kromatidinden yalnızca birinde kırık 

meydana gelmesi olayıdır. Kırılan parça, sağlam olan kardeş kromatidin yanında ve 

ona çok yakın olarak kalır. Genellikle hücrenin G1 safhasında meydana gelen bir 

hasar tipidir. 

Kromozom kırığı: Kromozomun her iki kromatidinde de kırık oluşması durumudur. 

Genellikle hücre G2 safhasındayken meydana gelmektedir. Kırık sonucunda 

kromozomlardan biri sentromerli, diğeri ise sentromersiz olmak üzere iki parçaya 

ayrılır. Bu parçalar ya birleşmeden kalır ve sentromersiz olan parça sonuçta kaybolur 

ya da kırık uçlardan yeniden birleşirler. Sonuçta kromozomların yapısında 

değişmeler meydana gelmiş olur. 

Asentrik: Metafaz evresinde; kırılmış olarak kromozomdan ayrı yerde bulunan ve 

sentromer içermeyen kromozom parçasıdır.  

Disentrik kromozom: İki kromozomun uç kısımlarında kromozom tipi kırık 

meydana gelmesi sonucunda oluşan, sentromer içeren parçaların tekrar birbirleriyle 

birleşmeleri sonucunda meydana gelmektedir. 

2.6. Hücre Analizi 

2.6.1. Mitotik indeks (MI) 

Mitotik indeks (MI) her grup için hazırlanan slaytlardan sayılan nukleuslu 1000 

hücre arasından, bölünen hücrelerin yüzdesi olarak belirlendi. 

2.6.2. Anormal metafaz sayısı (AMS) 

Anormal metafaz sayısı (AMS) her bir grup için hazırlanan slaytlardan sayılan 100 

metafaz arasında, hasarlı metafazların sayısı olarak tespit edildi. 



 

2.7. İstatistiksel Analiz 

İstatistiksel verilerin analizi için SPSS for Windows V 10.0 (SPSS Inc, Chicago, IL, 

USA) paket programı kullanıldı. Gruplar arasında istatistiksel farklılıkların 

değerlendirilmesi için One-way ANOVA ve Duncan testleri kullanıldı. Veriler 

ortalama ± SD değerleri olarak verildi ve P değerleri 0.05’den küçük olduğunda 

istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3. BULGULAR 

1,4 Dioksanın Swiss albino farelerin canlı ağırlıkları üzerine etkileri ile 

eritrosit ve yanak mukoza epitel hücrelerinde teşvik ettiği toksisite ve bu toksisiteye 

karşı yeşil çay uygulamasının koruyucu rolü Şekil 3.1 ve Tablo 3.1-6’da 

gösterilmiştir.   

 

 

 
 

Şekil 3.1. Eritrosit (a,b) ve yanak mukozası epitel hücrelerinde (c, d) 1, 4 Dioksan 

tarafından teşvik edilen mikronukleusların görünümü (X500). mn: mikronukleus, n: 

temel nukleus. 

 

 

 

 

 



Tablo 3.1. Dioksan ve yeşil çay uygulamalarının canlı ağırlık üzerine etkileri 

Gruplar Başlangıç Ağırlık Son Ağırlık Ağırlık Artısı (gr) 

Grup I  33.03±1.92 52.28±07.40 +19.25a 

Grup II 33.80±1.35 54.83±03.80 +21.03a 

Grup III 33.86±1.28 56.51±2.24 +22.65a 

Grup IV 33.93±1.97 34.97±1.89 +1.04d 

Grup V 33.27±1.43 38.05±2.32 +4.78c 

Grup VI 33.01±1.92 42.65±9.28 +9.64b 

*Grup I: kontrol, Grup II: yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup III: yeşil çay (100 mg/kg 

c.a), Grup IV: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a), Grup V: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + 

yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup VI. 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a)+ yeşil çay (100 

mg/kg c.a). Veriler ortalama ± standart sapma (SD) olarak gösterildi (n=6). 

Ortalamalar arasındaki istatistiksel öne  “Duncan” testini takiben “one-way” varyans 

analizi kullanılarak araştırıldı. Aynı sütun içerisinde farklı harfler ile gösterilen 

ortalamalar istatistiksel açıdan önemlidir (P<0.05). 

 

1,4 Dioksan uygulamasının canlı ağırlık üzerine etkisi Tablo 3.1’de 

verilmiştir. Tablo’daki sonuçlardan da görüldüğü gibi başlangıç ağırlıkları dikkate 

alındığında 10. haftanın sonunda en fazla ağırlık artışı kontrol grubu (Grup I) ve yeşil 

çay uygulanan gruplarda (Grup II ve III) ölçülmüştür. Söz konusu gruplarda sırasıyla 

19.25, 21.03 ve 22.65 gr’lık bir ağırlık artışı tespit edilmiştir. Ayrıca bu gruplar 

arasındaki ağırlık artışının istatistiksel açıdan önemli olmadığı da belirlenmiştir 

(P>0.05).  En az ağırlık artışı ise 720 mg/kg dozunda 1,4 Dioksan uygulanan 

farelerde (Grup IV) ölçülmüştür. 1,4 Dioksan uygulanan grupta ağırlık kazanımı 

kontrol grubuna oranla 18.21 gr’lık bir azalış göstermiştir. Bu azalışın istatistiksel 

açıdan önemli olduğu belirlenmiştir (P<0.05). 1,4 Dioksan ile birlikte yeşil çay 

uygulanması, kontrol grubundaki kadar olmasa da ağırlık kazanımının tekrar 

artmasına yol açmıştır. Dioksanla birlikte 50 mg/kg dozunda yeşil çay uygulanan 

grupta 4.78 gr’lık, 100 mg/kg dozunda yeşil çay uygulanan grupta ise 9.64 gr’lık bir 

ağırlık artışı tespit edilmiştir. Diğer bir ifadeyle yeşil çay dozundaki artış ağırlık 

kazanımının artmasına neden olmuştur.  

 



Tablo 3.2. Dioksan ve yeşil çay uygulamalarının eritrosit mikronukleus (MN) sıklığı 

üzerine etkileri 

Gruplar Hesap edilen    

hücre  sayısı 

 Minimum  

(MN) 

Maksimum 

(MN) 

Ortalama 

(MN) 

Grup I  1000 0 1 0.33±0.52d 

Grup II 1000 0 1 0.17±0.41d 

Grup III 1000 0 0 0.00±0.00d 

Grup IV 1000 45 72 58.83±10.28a 

Grup V 1000 30 49 38.67±7.42b 

Grup VI 1000 15 30 22.17±5.53c 

*Grup I: kontrol, Grup II: yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup III: yeşil çay (100 mg/kg 

c.a), Grup IV: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a), Grup V: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + 

yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup VI. 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + yeşil çay  (100 

mg/kg c.a). Veriler ortalama ± standart sapma (SD) olarak gösterildi (n=6). 

Ortalamalar arasındaki istatistiksel önem “Duncan” testini takiben “one-way” 

varyans analizi kullanılarak araştırıldı. Aynı sütün içerisinde farklı harfler ile 

gösterilen ortalamalar istatistiksel açıdan önemlidir (P<0.05). 

 

Tablo 3.3. Dioksan ve yeşil çay uygulamalarının yanak mukoza epitel hücrelerinde 

mikronukleus (MN) sıklığı üzerine etkileri 

Gruplar Hesap edilen 

hücre sayısı 

Minimum  

(MN) 

Maksimum 

(MN) 

  Ortalama 

    (MN) 

Grup I  1000 0 0 0.00±0.00d 

Grup II 1000 0 0 0.00±0.00d 

Grup III 1000 0 0 0.00±0.00d 

Grup IV 1000 25 46 35.67±7.44a 

Grup V 1000 16 40 25.83±8.91b 

Grup VI 1000 10 22 16.50±4.60c 

*Grup I: kontrol, Grup II: yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup III: yeşil çay (100 mg/kg 

c.a), Grup IV: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a), Grup V: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + 

yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup VI. 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + yeşil çay + (100 

mg/kg c.a). Veriler ortalama ± standart sapma (SD) olarak gösterildi (n=6). 



Ortalamalar arasındaki istatistiksel önem “Duncan” testini takiben “one-way” 

varyans analizi kullanılarak araştırıldı.  Aynı sütün içerisinde farklı harfler ile 

gösterilen ortalamalar istatistiksel açıdan önemlidir (P<0.05). 

 

1,4 Dioksan uygulamasının eritrosit ve yanak mukoza epitel hücrelerinde 

teşvik ettiği mikronukleus (MN) varlığı ve sıklığı Şekil 3.1 ile Tablo 3.2 ve 3.3’de 

verilmiştir. Tablolardaki sonuçlardan da görüldüğü gibi kontrol grubu (Grup I) ve 

sadece yeşil çay uygulanan grupların (Grup II ve III) yanak mukoza epitel 

hücrelerinde hiç MN oluşumuna rastlanmazken, eritrosit hücrelerinde ise çok az 

sayıda MN oluşumuna rastlanılmıştır. Fakat belirlenen MN sayılarının istatistiksel 

olarak önemli olmadığı belirlenmiştir (P>0.05). Gerek eritrosit gerekse de yanak 

mukoza epitel hücrelerinde en fazla MN oluşumuna 1,4 Dioksan uygulanan grupta 

(Grup IV) rastlanılmıştır. Bu gruptaki eritrosit hücrelerinde 58.83, yanak mukoza 

epitel hücrelerinde ise 35.67 oranında MN sayılmıştır. Belirlenen MN sayılarındaki 

bu artışların diğer gruplar ile karşılaştırıldığında istatistiksel olarak önemli olduğu 

tespit edilmiştir (P<0.05). 1,4 Dioksanla ve yeşil çayın birlikte uygulanması MN 

sayılarının tekrar azalmasına neden olmuştur. Dioksanla birlikte 50 mg/kg dozunda 

yeşil çay uygulanan gruptaki (Grup V)  farelerin eritrosit hücrelerinde 38.67, yanak 

mukoza epitel hücrelerinde 25.83 oranında, 100 mg/kg dozunda yeşil çay uygulanan 

farelerin eritrosit hücrelerinde 22.17, yanak mukoza epitel hücrelerinde ise 16.50 

oranında MN’a rastlanılmıştır. Yeşil çay dozlarındaki artış MN sayılarının tekrar 

azalmasına neden olmuştur. Ayrıca farelerin eritrosit hücrelerinde yanak mukoza 

epitel hücrelerine göre daha fazla sayıda MN oluşumu belirlenmiştir. 

 

Tablo 3.4. 1,4 Dioksanın teşvik ettiği kromozomal hasar sayılarının yeşil çay 

uygulaması ile değişimi 

Gruplar Kırık Asentrik Disentrik Gap 

Grup I  00.00±00.00d 00.00±00.00c 00.00±00.00c 0.17±0.41c 

Grup II 00.00±00.00d 00.00±00.00c 00.00±00.00c 00.00±00.00c 

Grup III 00.00±00.00d 00.00±00.00c 00.00±00.00c 0.17±0.41c 

Grup IV 37.50±7.56a 17.83±5.49a 6.83±3.76a 3.83±1.94a 

Grup V 30.17±6.40b 11.33±5.16b 4.17±2.64b 1.83±1.17b 

Grup VI 21.33±7.92c 7.67±5.08b 2.00±1.41b 0.83±0.75c 



* Grup I: kontrol, Grup II: yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup III: yeşil çay (100 mg/kg 

c.a), Grup IV: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a), Grup V: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + 

yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup VI. 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + yeşil çay (100 

mg/kg c.a). Veriler ortalama ± standart sapma (SD) olarak gösterildi (n=6). 

Kromozomal hasarlar için her hayvan başına 100 hücre, her grupta 6 hayvan 

bulunduğu için toplamda 600 hücre sayıldı. Ortalamalar arasındaki istatistiksel önem 

“Duncan” testini takiben “one-way” varyans analizi kullanılarak araştırıldı. Aynı 

sütün içerisinde farklı harfler ile gösterilen ortalamalar istatistiksel açıdan önemlidir 

(P<0.05). 

 

1,4 Dioksanın teşvik ettiği kromozomal hasarlar ile ilgili bulgular Tablo 

3.4’de verilmiştir. Yapılan mikroskobik inceleme sonucunda 1,4 Dioksan tarafından 

teşvik edilen hasarlar fazlalık sırasına göre kromozom kırığı>asentrik 

kromozom>disentrik kromozom>gap şeklinde belirlenmiştir. Dioksanın 

kromozomlar üzerine oluşturduğu en büyük etki kırık oluşumuna sebebiyet verme 

şeklinde olmuştur. Kontrol grubu (Grup I) ve sadece yeşil çay ile muamele edilen 

gruplarda (Grup II ve III) bir kaç gap hasarı dışında her hangi bir hasara 

rastlanılmazken, 1,4 Dioksanla muamele edilen grupta (Grup IV) her dört tip 

kromozomal hasarına da oldukça fazla sayısı da rastlanılmıştır. Kromozomal hasar 

sayılarındaki bu artışların diğer gruplarla karşılaştırıldığında istatistiksel olarak 

önemli olduğu belirlenmiştir (P<0.05). 1,4 Dioksan ile birlikte yeşil çay uygulaması 

(Grup V ve VI) kromozomal hasar sayılarının tekrar azalmasına neden olmuştur. 

Dioksanla birlikte 50 mg/kg dozunda yeşil çay uygulanan grupta 30.17 oranında 

kırık, 11.33 oranında asentrik, 4.17 oranında disentrik, 1.83 oranında gap hasarı 

belirlenirken, 100 mg/kg dozunda yeşil çay uygulanan grupta ise 21.33 oranında 

kırık, 7.67 oranında asentrik, 2.00 oranında disentrik, 0.83 oranında ise gap hasarı 

tespit edilmiştir. Yeşil çay dozlarındaki artışla birlikte kromozomal hasarlarının oranı 

oldukça azalırken, bu azalışın V ve VI. gruplarda belirlenen kırık ve gap hasarı için 

istatistiksel olarak önemli (P<0.05), asentrik ve disentrik hasarları için ise istatistiksel 

olarak önemli olmadığı (P>0.05) belirlenmiştir.  

 

 



Tablo 3.5. 1,4 Dioksan ve yeşil çay uygulamalarının anormal metafaz sayısı (AMS) 

üzerine etkileri 

Gruplar Minimum 

(AMS) 

Maksimum 

(AMS) 

  Ortalama 

    (AMS) 

Grup I  0 1 0.17±0.41d 

Grup II 0 0 0.00±0.00d 

Grup III 0 1 0.17±0.41d 

Grup IV 25 35 30.50±3.62a 

Grup V 20 30 24.67±3.56b 

Grup VI 14 25 18.00±4.05c 

* Grup I: kontrol, Grup II: yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup III: yeşil çay (100 mg/kg 

c.a), Grup IV: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a), Grup V: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + 

yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup VI. 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + yeşil çay (100 

mg/kg c.a). Veriler ortalama ± standart sapma (SD) olarak gösterildi (n = 6). AMS 

için her hayvan başına 100 hücre, her grupta 6 hayvan bulunduğu için ise toplamda 

600 hücre sayıldı. Ortalamalar arasındaki istatistiksel önem “Duncan” testini takiben 

“one-way” varyans analizi kullanılarak araştırıldı. Aynı sütün içerisinde farklı harfler 

ile gösterilen ortalamalar istatistiksel açıdan önemlidir (P<0.05). 

 

1,4 Dioksanın teşvik ettiği anormal metafaz (AM) sayıları ile ilgili veriler 

Tablo 3.5’de verilmiştir. Araştırma mikroskobu ile yapılan gözlemler sonucunda en 

fazla AM sayısına 1,4 Dioksan ile muamele edilen grupta (Grup IV) en az ise kontrol 

(Grup I) ve sadece yeşil çay ile muamele edilen gruplarda (Grup V ve VI) 

rastlanılmıştır. Dioksan uygulanan gruptaki (Grup IV) AM sayılarındaki artışın, diğer 

gruplarla karşılaştırıldığında istatistiksel olarak önemli olduğu belirlenmiştir 

(P<0.05). 1,4 Dioksanla birlikte yeşil çay uygulaması AM sayısının tekrar 

azalmasına neden olmuştur. Dioksanla birlikte 50 mg/kg dozunda yeşil çay ile 

muamele edilen grupta (Grup V) 24.67 oranında, 100 mg/kg dozunda yeşil çay ile 

muamele edilen grupta ise 18.00 oranında AM sayısı tespit edilmiştir. Uygulanan 

yeşil çay dozları ile AM sayıları arasında ters bir ilişkinin varlığı saptanmıştır. Yeşil 

çay dozlarındaki artışla birlikte AM sayıları önemli bir azalma göstermiştir. Ayrıca 

bu azalmanın istatistiksel olarak önemli olduğu da belirlenmiştir (P<0.05).  



Tablo 3.6. 1,4 Dioksan ve yeşil çay uygulamalarının mitotik indeks (MI) üzerine 

etkileri 

Gruplar Minimum  

(MI) 

Maksimum 

(MI) 

          Ortalama 

          (MI)/ (%) 

Grup I  778 894 835.00±45.38a (13.92) 

Grup II 754 894 817.50±61.25a (13.63) 

Grup III 716 877 810.33±73.14a (13.50) 

Grup IV 412 471 438.50±23.31d (7.31) 

Grup V 476 547 513.83±26.27c (8.56) 

Grup VI 536 645 587.50±42.95b (9.79) 

* Grup I: kontrol, Grup II: yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup III: yeşil çay (100 mg/kg 

c.a), Grup IV: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a), Grup V: 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + 

yeşil çay (50 mg/kg c.a), Grup VI. 1,4 Dioksan (720 mg/kg c.a) + yeşil çay (100 

mg/kg c.a). Veriler ortalama ± standart sapma (SD) olarak gösterildi (n = 6). MI her 

hayvan için 1000, her grupta 6 hayvan bulunduğundan ise toplamda 6000 hücre 

sayılarak yüzde olarak hesaplandı. Ortalamalar arasındaki istatistiksel önem 

“Duncan” testini takiben “one-way” varyans analizi kullanılarak araştırıldı. Aynı 

sütün içerisinde farklı harfler ile gösterilen ortalamalar istatistiksel açıdan önemlidir 

(P<0.05). 

 

Bölünen hücrelerin sayısını gösteren mitotik indeks (MI) ile ilgili veriler 

Tablo 3.6’da verilmiştir. En yüksek MI değerleri kontrol grubu (Grup I) ve sadece 

yeşil çay ile muamele edilen gruplarda (Grup II ve III) tespit edilmiştir. Söz konusu 

gruplarda sırasıyla 835.00, 817.50 ve 810.33 oranında MI indekse rastlanılmıştır. 

Fakat bu gruplardaki MI sayıları arasında istatistiksel açıdan önemli bir fark 

belirlenememiştir (P>0.05). 1,4 Dioksan uygulanan grupta (Grup IV) ise MI kontrol 

grubuna oranla %6.61 oranında bir azalma göstermiştir. Bu azalışın ise istatistiksel 

olarak önemli olduğu belirlenmiştir (P<0.05). 1,4 Dioksanla birlikte yeşil çay 

uygulanan gruplarda (Grup V ve VI) ise MI değerleri tekrar artış eğilimine girmiştir. 

Söz konusu gruplarda sırasıyla 513.83 ve 587.50 oranında MI değerleri 

belirlenmiştir. 

 

 



 

4. TARTIŞMA VE SONUÇ 

Bu çalışmada genotoksisitenin belirteçleri olan vücut ağırlığı, mikronükleus 

(MN), kromozomal anormallikler (KA) ve mitotik indeks (MI) parametreleri 

kullanılarak 1,4 Dioksanın albino farelerde muhtemel toksik etkileri araştırılmıştır.  

Canlı ağırlık verilerine bakıldığında 10 hafta süresince 1,4 Dioksana maruz 

kalan grublarda, kontrol grubuna göre ağırlık kazanımında önemli bir azalış tespit 

edilmiştir. 1,4 Dioksanla birlikte yeşil çay uygulaması ise ağırlık kazanımında 

kontrol grubu kadar olmasada tekrar bir artışa sebep olmuştur. 1,4 Dioksan ve diğer 

kimyasal maddelerin canlı ağırlık üzerindeki etkileri diğer araştırmacılar tarafından 

araştırılmış ve bizim çalışmamızda elde ettiğimiz sonuçlara benzer tarzda sonuçlar 

elde edilmiştir. Örneğin Kociba ve arkadaşları (1974) tarafından gerçekleştirilen bir 

çalışmada 2 yıl boyunca oral yolla 1,4 Dioksanın % 0.01 ve 1.0’lik dozlarına maruz 

kalan ratlarda, en yüksek dozda ağırlık kazanımının yaklaşık %10 oranında azaldığı 

ve buna bağlı olarak da ölümler meydana geldiğini rapor edilmiştir. Scott ve 

arkadaşları (1981) tarafından gerçekleştirilen benzer tarzdaki diğer bir çalışmada ise, 

10 mg dozunda 1,4 Dioksan uygulanan ratlarda vücut ağırlığının kontrol grubuna 

göre %32 oranında azaldığı belirlenmiştir. Kano ve arkadaşları (2008) tarafından 

gerçekleştirilen bir diğer çalışmada ise rat ve farelere Dioksanın 640, 1.600, 4.000, 

10.000, 25.000 ppm’lik dozlarıyla 13 hafta süresince oral yolla verilmiş, süre 

sonunda Dioksanın 1.600, 4.000 ve 10.000 ppm dozlarına maruz kalan ratların vücut 

ağırlıklarında azalma, farelerin vücut ağırlıklarında ise sadece 25.000 ppm dozunda 

önemli bir azalış tespit edilmiştir. Sonuç olarak bizim çalışmamızda elde ettiğimiz 

vücut ağırlığındaki azalışın temel nedeninin, içme suyu ile alınan Dioksanın vücuttan 

uzaklaştırılması için metabolizmanın hızlanması ve buna bağlı olarak enerji 

tüketiminin artmasından, ayrıca yeşil çayın sahip olduğu zayıflatıcı etkisinin de 

bunda rol oynadığı düşünülmektedir. 

 Kimyasalların genotoksik etkilerinin belirlenmesinde yaygın olarak 

kullanılan yöntemlerden biri de MN test yöntemidir. MN hücre bölünmesinin 

metefaz ya da anafaz safhaları sırasında oluşan anormalliklerden kaynaklanmaktadır. 

Çalışmamızda eritrosit ve yanak mukoza epitel hücrelerindeki MN sıklığıyla ilgili 



elde edilen veriler incelendiğinde 1,4 Dioksan uygulanımıyla MN sıklığında kontrol 

grubuna göre önemli bir artış tespit edilmiştir. 1,4 Dioksanla birlikte yeşil çay 

uygulaması Dioksanın olumsuz etkisini azaltarak MN sıklığında tekrar bir azalışa 

sebep olmuştur. MN oluşumu üzerine diğer araştırmaçılar tarafından gerçekleştirilen 

çalışmaların sonuçları bizim çalışma sonuçlarımız ile paralellik göstermektedir. 

Örneğin Eman Abbas ve arkadaşları (2005) tarafından gerçekleştirilen bir çalışmada 

kemik iliği MN tekniğini kullanarak Swiss albino farelerde 1,4 Dioksanın 0.57,  2.85 

ve 5.7 mg/kg dozlarının MN oluşumu üzerine etkileri araştırılmış, sonuçta 5.7 mg/kg 

dozundaki Dioksanın fare kemik iliği polieritrosit hücrelerinde MN sıklığını önemli 

oranda arttırdığı gözlenmiştir. Roy ve arkadaşları (2005) tarafından gerçekleştirilen 

benzer bir çalışmada ise farelere gavaj yoluyla 1.500, 2.500 ve 3,500 mg/kg 

dozlarında 1.4 Dioksan verilmiş, sonuçta oral 1,4 Dioksan uygulanan farelerin 

eritrosit hücrelerinde MN sıklığında artış tespit edilmiş ve bu artışların %90’nın 

kromozom kırıklarından, %10’nun ise kromozom kayıplarından oluştuğunu 

saptanmıştır. Daha benzer pek çok çalışmada, farklı kimyasal ajanların iğ iplikleri, 

kromozom ve mitotik aygıt üzerinde hasarlara sebep olarak MN oluşumunu 

tetiklediği rapor edilmiştir (54). Özellikle, iğ ipliklerinin oluşumunun 

engellenmesinin kromozomlarda yapışkanlık, eşit olmayan kromatin dağılımı, çok 

kutuplu anafaz, kromozom köprüleri ve mitozda geri kalma gibi çeşitli 

anormalliklere yol açtığı belirlenmiştir (55). Çalışmamızda da kullanılan 1,4 

Dioksanın iğ iplikleri ya da kromozomlar üzerinde hasara neden olmak suretiyle MN 

oluşumunu tetiklediği düşünülmüştür. 

Kimyasalların genotoksisitesini test etmek için kullanılan bir başka yöntem 

ise kromozom anormallik (KA) testidir. KA ile ilgili verilere bakıldığında 1,4 

Dioksan uygulamasının kırık, asentrik, disentrik ve gap gibi kromozomal hasarları 

teşvik ettiği, 1,4 Dioksanla birlikte yeşil çay uygulamasının ise söz konusu hasarların 

oranında tekrar önemli bir azalmaya sebep olduğu belirlenmiştir. Benzer şekilde 1,4 

Dioksan uygulaması anormal metafaz sayılarında artışa, MI değerlerinde ise bir 

azalışa sebep olmuştur. Dioksanla birlikte yeşil çay uygulaması Dioksanın sebep 

olduğu olumsuz etkileri azaltarak, MI değerlerinde tekrar bir artışa, anormal metafaz 

sayılarında ise bir azalmaya sebep olmuştur. Gerek 1,4 Dioksan gerekse de diğer 

kimyasal maddelerin KA, MI ve anormal metafaz sayıları üzerindeki etkileri 



konusunda diğer araştırmacılar tarafından benzer tarzda bazı çalışmalar yapılmıştır. 

Örneğin Dioksan üretim sektöründe çalışanlar üzerinde yapılan bir araştırmada 0.006 

ve 13 ppm dozlarında Dioksana 25 yıl süresince maruz kalma sonucunda kan lenfosit 

hücrelerinde kromozomal hasarların sayısında artış tespit edilmiştir. Abe ve Sasaki 

(1977) kültür edilmiş Chinese hamster hücrelerini 30 farklı kimyasala maruz 

bırakmışlar ve bunlardan özellikle potassium sorbate ve sodium benzoate’nin 

kromozomal hasarları artırdığını rapor etmişlerdir. Meng ve Zhang (1994) tarafından 

in vitro koşullarda farklı konsantrasyonlarda sodyum bisülfite maruz bırakılmış insan 

periferal lenfositlerinde kromozomal hasarlar, MN ve mitotik aktivite incelemeleri 

yapılmış, sodyum bisülfit’in insan periferal lenfositlerinde kromozom hasarları ve 

MN sıklığını doza bağlı olarak arttırdığı, mitotik aktiviteyi ise doza bağlı olarak 

düşürdüğü gözlenmiştir. Rencüzoğulları ve arkadaşları (2001b) tarafından yapılan bir 

başka çalışmada insan periferal lenfositlerinde sodyum metabisülfit’in KA ve kardeş 

kromatid değişimlerini arttırdığı, replikasyon indeksi ve MI ise düşürdüğünü tespit 

edilmiştir. Meng ve Zhang (2002) tarafından gerçekleştirilen bir diğer çalışmada ise 

farklı dozlardaki sülfür dioksit’in fare kemik iliği hücrelerinde kromatid ve 

kromozom tipi kırıkların oranını arttırdığı, MI oranını ise azalttığı belirlenmiştir.   

 Bu çalışmada kullanılan yeşil çayın Dioksanın teşvik ettiği hasarlara karşı 

söz konusu koruyucu rolünün onun sahip olduğu antioksidan özelliğinin bir sonucu 

olduğu düşünülmektedir. Zira diğer araştırmacılar tarafındanda bu konuda yapılmış 

pek çok çalışma bulunmaktadır. Örneğin Yang ve arkadaşları (2003) tarafından 

gerçekleştirilen çalışmada bir yıldan fazla sürede günde 120 ml yeşil çay veya 

oolong çayı tüketen kişilerde hipertansiyon riskinin önemli oranda azaldığı rapor 

edilmiştir. Stensvold ve arkadaşları (1992) tarafından gerçekleştirilen bir başka 

çalışmada, herhangi bir kardiyovasküler ve diyabetik hastalığı olmayan 35-49 yaş 

aralığında, 9.856 erkek ve 10.233 kadın üzerinde yapılan çalışmada çay, kolestrol ve 

sistolik kan basıncı arasındaki ilişki araştırılmış, sonuçta çay tüketimi arttıkça 

ortalama serum kolesterol düzeyinin düştüğü, ayrıca sistolik kan basıncı ile çay 

arasında ise negatif bir ilişkinin olduğu belirlenmiştir (61). Benzer bir çalışmada ise 

kadınlarda çay tüketiminin artışıyla, bel-kalça oranı, total kolesterol, serum trigliserid 

ve açlık kan şekeri düzeylerinin azaldığı rapor edilmiştir (62).Yeşil çayın 

gastrointestinal sistemde intrasellüler antioksidanları aktive, prokarsinojen 



oluşumunu inhibe, anjiyogenezisi ve kanser hücre çoğalmasını ise baskıladığı ifade 

edilmiştir. Ayrıca diş çürümelerini önlediği, kolestrol seviyesini düşürdüğü 

gastrointestinal sistemde lipitleri absorbe ederek bireyleri kardiyovasküler 

hastalıklardan koruduğu belirtilmiştir (63). Şeker hastası sıçanlarda yapılan 

çalışmalarda, oral olarak verilen yeşil çayın serum glukoz toleransını azalttığı 

gösterilmiştir (35). Çay tüketimi ile kanser tipleri arasındaki ilişkide farklı 

araştırmacılar tarafından ele alınmıştır. In-vitro olarak yapılan çalışmalarda, çayın 

içeriğinde bulunan epigallokateşin-3-gallo (EGCG) ve theaflavin bileşenlerinin 

antioksidan aktiviteye sahip oldukları gösterilmiştir. Çalışmaların birçoğu çayın 

bileşimindeki EGCG, diğerleri ise theaflavin bileşiği üzerinde yoğunlaşmıştır. Sözü 

edilen bu iki bileşenin değişik kanser hücrelerinin büyümesini ve çoğalmasını 

engellediği rapor edilmiştir (64). Örneğin Doss ve arkadaşları (2005) yeşil çay 

tüketiminin boğaz, prostat ve göğüs kanserleri için koruyucu bir etki sağladığını 

bildirmişlerdir. Bu koruyucu etkinin çayın içeriğinde yer alan polifenolden 

kaynaklandığı düşünülmüş, ancak moleküler düzeyde bunun etki mekanizması henüz 

tam olarak açıklanamamıştır. Ayrıca son yıllarda gerçekleştirilen bazı çalışmalar, 

çayın yaşlanmayı geciktirici özelliklerinin olduğunuda rapor etmişlerdir. Hasson ve 

arkadaşları (1993) tarafından yapılan bir çalışmada yeşil çay ekstratının kemik 

iliğinde aflatoksin B1’in teşvik ettiği kromozom hasarlarını inhibe ettiği rapor 

edilmiştir. Kanadzu ve arkadaşları (2005) tarafından yapılan benzer tarzdaki bir diğer 

çalışmada, in-vitro sağlıklı insan lefositlerinde düşük doz EGCG’in mutajenler 

tarafından teşvik edilen DNA sarmal kırıklarını önlediği belirlenmiştir. 

Sonuç olarak günlük yaşamımızda kullandığımız pek çok ürünün yapısında 

yer alan 1,4 Dioksanın, belirli bir yoğunluğa ulaştığında fizyolojik ve genotoksik pek 

çok etkilere sebep olduğu, yeşil çay uygulamasının ise 1,4 Dioksanın neden olduğu 

bu olumsuz etkileri azaltarak doku, hücre ve moleküler düzeyde iyileşmeleri teşvik 

ettiği belirlenmiştir. Bu nedenle yeşil çayın bu koruyucu rolü yakın gelecekte 

kimyasalların neden olduğu toksisitenin etkilerinin azaltılmasında “toksisite 

sınırlayıcı” bir antioksidan olarak kullanılabilir 
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