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1. GIRIS

Elektromanyetik kirlenmenin, teknolojik ilerlemelere paralel
olarak giderek arttigi su gunlerde, gézle gérilmeyen, hatta kisa sirede
fark edilmeyen bircok etkiye maruz kalmaktayiz. Gegmiste sadece tedavi
amaciyla kullanilan elektromanyetik alanlar, ginimuzde gunlik hayatta
kullanilan  kablosuz teknolojiler nedeniyle kontrolsiz bir gekilde
artmaktadir. insanlar ginlikk yasamlarinda farkl siire ve farkli seviyelerde
elektromanyetik alana maruz kalmaktadir. Elektromanyetik kirlenmenin
hizli bir sekilde artmasinin saglik acisindan hangi risklere neden
olabilecedi ve hangi miktarda elektromanyetik alanin hangi hastahgi
tetikleyebilecedi hentz net olarak bilinmemektedir. Bu nedenle, Dinya
Saglik Orgiti (WHO- World Health Organization) artan elektromanyetik
alan kaynaklari ve bu kaynaklardan yayilan alanlarin insan saghgi tzerine
etkileri hakkindaki bilimsel belirsizligi ortadan kaldirmak icin &rgat
binyesinde 1996 yilinda WHO Elektromanyetik Alan Projesi (EMF -
ElectroMagnetic Field Project)'ni baslatmistir. Gazi Universitesi Biyofizik
Anabilim Dal’nin 2001 vyilindan itibaren Dinya Saghk Orgiiti-
Elektromanyetik Alanlar Uluslararasi Danisma Komitesi UOyeligini yGrattagu
bu proje kapsaminda her yil Elektromanyetik (EM) Alanlarin saglida
etkilerine iligkin yapilan bilimsel galismalar ve sonuglari incelenmekte, yeni
arastirmalar desteklenmekte ve halkin EM alanlara maruziyetini sinirlayan

standartlarin olusturulmasina yénelik calismalara katki saglanmaktadir’.

EM kirlenmenin en 6nemli sebeplerinden birisi kablosuz
iletisim ve kablosuz veri iletim teknolojileridir. Gunlik yasantimizda
vazgecilmez hale gelen cep telefonlar, kablosuz teknolojiler ile artan
Olciide maruz kalinan Radyo Frekans (RF) alanlarin insan sagligi Uzerine
etkileri bilim insanlari kadar halk tarafindan da merak konusudur. RF

alanlar; elektromanyetik spektrumun 3 kHz - 300 GHz frekans araligini



kapsayan iyonize olmayan radyasyon olarak tanimlanmaktadirlar. Cep
telefonlari, kablosuz internet aglan gibi teknolojiler, bir verici kaynaktan
yayillan RF alanlarin alici cihazlarla iletisimi prensibi ile ¢aligirlar. Cep
telefonlari s6z konusu oldugunda verici baz istasyonlari, alici ise cep
telefonu antenidir. Bir baz istasyonunun kapsama alaninda bulunan bir
cep telefonu devamh olarak baz istasyonundan sinyal alir. Bu sinyaller
belli frekans bantlarinda dzellesmis sinyallerdir. Ornegin, simdiye kadar
kullandigimiz cep telefonlari 900 MHz ve 1800 MHz frekans bandinda
calismaktayken, yeni G¢lncl nesil (3G) teknolojisiyle baslayan gorintili
konusmanin saglanabilmesi icin 2100 MHz frekans bandinda iletisim
saglanmaktadir. Yakin gelecekte dordinct nesil teknolojilerinin  de
uygulamaya gec¢cmesiyle gerek gunlik gerekse is hayatinda vazgecilmez
hale gelen “akilli telefonlar” ¢ok sayida insanin kullanimina sunulacaktir.
insan viicudunda ¢ok disiik seviyelerde dahi bazi saglik etkilerine neden
olabilecek bu alanlarin, gelecekte insanlarin sagligini nasil etkileyebilecedi
tam olarak bilinmese de; ginimuUzde yeni teknolojilerin hizla uygulamaya
gecilmesiyle, olasi saglik etkilerinin dahada artabileceg@i bilim insanlarini
endiselendirmektedir. Toplumdaki saglikl yetigkinlerde tetiklenebilecek
toksik etkilerin yanisira; bebekler, ¢ocuklar, hamile ve yash bireyler ile
bagisiklik sistemi zayiflamig olan kanser hastalarinda kablosuz
teknolojilerden kaynakli olugabilecek olumsuz saglik etkileri merak edilen
konular arasindadir. Bu amagla, Gazi Biyofizik de yirmi yili agkin stredir
EM alanlarin etkileri caligiimaktadir. Bu calismalarda statik ve ELF elektrik
(E) alanlarin; beyin, akciger, karaciger, bdbrek, dalak, testis ve deri
dokularinda oksidan seviyeleri ve antioksidan enzim aktiviteleri Uzerine
etkileri incelenmistir. Farkh siddetlerde ve uygulama strelerinde uygulanan
statik ve ELF elekirik alanlarin etkisiyle doku oksidan seviyelerinde artma,
antioksidan enzim aktivitelerinde azalma oldugu tespit edilmistir®®. E
alanlarin organ fonksiyonlari tGzerindeki etkilerini incelemek amaciyla kan
lipidleri, bazi kan proteinleri (total protein ve albimin) ve bazi enzimlerin

aktiviteleri (gama glutamil transferaz (GGT), alkelen fosfotaz (ALP), laktaz
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dehidrogenaz (LDH), alanin aminotransferaz (ALT)) ve bazi serum
biyokimyasal parametreleri (lre, Urik asit, glukoz, kreatin, kan Ure-nitrojen)
analiz edilmistir’. ELF manyetik alanlarin (50 Hz) ise dalak hiicrelerinde
Dogal Oldiriici Hiicre (NK — Natural Killer Cell) sitotoksik aktivitesinde
azalmaya, kanda plazma elektrolitlerinden Ca**, Na" ve Mg™
konsantrasyonlarinda artisa, Zn** ve K* konsantrasyonlarinda azalmaya;
beyinde Zn**, Cu*, Ca'™ ve Mg"™ seviyelerinde artisa neden oldugu,
epileptik ataklara etkili olmadigi, alan siddeti ve uygulama sidresine bagh
olarak deride kollagen sentezine etkili oldugu saptanmistir®®'®. RF
alanlarin  kan beyin bariyeri gecirgenligini etkiledigi'®'’, karaciger
dokusunda oksidatif stres parametrelerini degistirdigi'®2° ; tiroit bezinde ise
hipotiroidi ve apoptosize neden oldugu®' saptanmistir. Cep telefonu en
yakin baz istasyonu ile iletisim halinde iken konugsma modunda radyasyon
dlglimleri®?, zamanda sonlu farklar yéntemi (FDTD - Finite Difference Time
Domain) ile modelleme calismalar’’, Radyo ve TV vericilerinde®,
dielektrik 1siticilar®* etrafinda RF alan hesaplama ve &lgim calismalari
yapilmistir. Son yillarda RF alanlarin yetigkin, hamile ve yeni dogan beyin
ve karaciger dokularinda DNA baz modifikasyonuna (80OHdAG/dG), g6z ve
beyin dokusunda apoptozise etkisi oldugu saptanmistir®?’. Disi ve erkek
yavrularin karaciger dokularinda 80HdAG/dG, malondialdehit (MDA) ve
ferrdz iyon oksidasyonu (FOX) seviyeleri incelenmis, erkek yavrularda
degisim gbdzlenmezken, disi yavrularda RF alan maruziyeti sonucunda
80HJG/dG seviyesinde artis saptanmistir®®. Ayni kosullarda maruz
birakilan hamile, yetiskin ve disi ve erkek yavru tavganlarda yapilan isitme
testlerinde RF alanlarin etkili oldugu gdzlenmistir’*3®. RF alanlarin invitro
etkilerinin arastirildigi diger bir calismada ise, cep telefonu dizeyindeki
alanlarin insan lenfositlerinde kardes kromatid degisimlerine yol agtigi,

hiicre canliiginda azalmaya neden oldugu saptanmistir®*,

RF alanlarin kanser hiicrelerinde olusturdugu etkilere yénelik
calismalar incelendiginde, farkli hlcre tipleriyle yapilan g¢alismalarinin
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sonuglarinin farkli oldugu gérilmistir®®3. Yapilan calismalar arasinda
karaciger kanser hicreleri ve RF alan maruziyeti arasindaki iligkiyi

arastiran ¢alisma hentiz bulunmamaktadir.

Kanser yani malign hastaliklar; kontrolsiz asiri hlcre
cogalmasinin ve farklilagsmasinin oldugu hastaliklar olarak tanimlanir.
Ancak asiri ¢gogalmanin yaninda azalmis apoptotik hicre 6lim hizinin da
malignite gelisiminde rol oynadigi gorulmastar. Fizyolojik émranu
tamamladidi halde gesitli nedenlerle apoptozise gidemeyen hicreler
malign hiicrelere dénlisme potansiyeline sahiptir’”. Bu nedenle, kanser
hicrelerinde RF alanlarin  apoptosis mekanizmasinin  arastiriimasi;

kanserin gidisatinda olusturdugu etkiyi arastirmak agisindan énemlidir.

Bu calismada, cep telefonu dizeyindeki [900 MHz ve 1800
MHz frekansli GSM-EDGE (Global System for Mobile Communication-
Enhanced Data rates for Global System for Mobile Communications
Evolution- Mobil iletisimde Kiiresel Sistem Evrimi icin Genigletiimis Veri
Aktarim Oranlari modulasyonlu RF alanlarin, karaciger primer kanseri olan
HepatosellUler karsinom hucrelerine etkileri arastiriimistir. Bu modulasyon
tipinin etkilerinin arastirlmasindaki amag¢, EDGE teknolojisinin  mobil
haberlesmede Gglncl neslin baglangici olarak sayilabililecek hizli veri
iletisimi teknolojisi olmasidir. Ugiincii nesile gegis asamasinda bu teknoloji
kullanildigi igin, cep telefonu kullanicilari ve baz istasyonu etrafinda
yasayanlar bu alanlara maruz kalmislandr. Hepatoselliler karsinom
hicrelerindeki hiicre canlihdr hem hicre ¢ogalma testi ile incelenmis, hem
de metabolik aktivite goOstergesi olan LDH ve glikoz seviyelerindeki
degdisimler ile takip edilmigtir. Hlcre cekirdek yapisindaki degisimler ise

4’,6’-diaminidino-2-fenilindol (DAPI) boyama ydntemi ile incelenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Elektromanyetik Alan ve Elektromanyetik Spektrum

Fizikte EM alan; elektrik yUikU olan pargaciklarin gcevrelerinde
yarattiklari ve diger yUKkIU parcaciklar Gzerinde kuvvet uygulayan bir etki

olarak tanimlanir. EM alan dért ayri nicelikle tanimlanir®. Bunlar;
E: Elektrik alan
D: Elektrik aki yogunlugu
H: Manyetik alan
B: Manyetik aki yogunlugu®.

Elektrik alan (E) bir noktadaki pozitif birim ylke etkiyen
kuvvettir ve vektorel bir blydkltktar. Herhangi bir bélgeye konmus elektrik
yUklU bir cisim Uzerine, elektriksel kdkenli bir kuvvet etkiyorsa bu noktada
bir elektrik alan vardir denir.

F q 1
E=—=k— (1)
q d?

Boslukta g yukianden d uzakliktaki E alan; yik miktari (q) ile

artmakta, uzakligin (d ) karesi ile azalmaktadir®.

Elektrik aki yogunlugu (D); bir bélgede bulunan elekirik alan

cizgileri ile dogru orantihdir. B manyetik indiksiyon (veya manyetik aki

* 1 k sabiti (bosluk veya hava igin) = 1/47e, = 9x10° Nm?%/C?,
€ : Boslugun dielektrik sabiti (8.85x10-12 C?/ N.m?)



yogunlugu); H ise manyetik alan siddeti olarak adlandinlir. GinimUzde
her ikisi i¢cin manyetik alan ifadesi kullanilabilir. Bu doért nicelik birer katsayi
ile ikiye indirilebilir:

D=¢-E )

Burada ¢ elektrik gecirgenlik (dielektrik sabit,permittivity) ve

W’ de manyetik gecirgenliktir (permeability)®.

Elektrik alanin birimi; Sl birimi sisteminde V/m ’ iken, Elektrik
aki yogunlugunun birimi C/ m? “dir. Manyetik alanin birimi ise A/m iken,
manyetik aki yogunlugunun birimi ise Tesla (T)'dir. Elektrik ve manyetik
alan siddeti, ortamin manyetik gegirgenligine bagh olarak artar veya azalir.
Elektrik gegirgenlik dederi boslukta €, ile gdsterilir. Birimi Farad/m olan
elektrik gecirgenlik 8,85 x10'? F/m’ dir. Boslugun manyetik gecirgenligi

(Mo) 4Tx107 Henry/m ’e esittir®®>°.

18. ve 19. ylzyilda elektrik ve manyetizma alaninda pek c¢ok
bulus yapilmistir. Bu buluslar iskogyali bilim adami James Clerk Maxwell
(1831-1879) tarafindan derlenmistir. Maxwell yasalari dért tanedir. Bu dort
denklem sirasiyla, elektrik alanin  elekirik  ylkler tarafindan
olusturuldugunu (Gauss Yasasi; Denklem 4 ve 5), hareketli yuklerin ve
degdisken elektrik alanlarin manyetik alan Grettigini (Ampere-Maxwell
Yasasli; Denklem 7) ve degisken manyetik alanin elektrik alan Urettigini

(Faraday' in indiiksiyon Yasasi; Denklem 6) gosterir.

V-D=p (4)



VXE:—E
VXxH= +6D )
=] ot

Boslukta, yani elektrik yik ve akimlarinin uzaginda, Maxwell
denklemlerindeki iki nicelik yani p ile gosterilen yik yogunlugu ve J ile
gbsterilen akim yodunlugu 0 a esit olur. Bu durumda denklemler asagidaki
gibi olur:

oxp. OB_ _ oH ®)
B T

. S ©)
T Tt TR G

Bu denklemler, elektromanyetik dalga teorisinin temelini
olustururlar®. Elektromanyetik dalga; 1simanin dalga teorisine gore,
uzayda ya da maddesel bir ortamda yayilan ve salinim yapan bir elektrik
alan ve manyetik alanin birlikte olusturdugu kabul edilen dalgalara verilen
addir. Elektromanyetik dalgada elekirik ve manyetik alanlar birbirlerine ve
Is1gin gidis yénine diktirler.
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Sekil 1: Elektromanyetik Dalganin Yayilimi

Elektrik ve manyetik gecirgenlik ile 1sik hizi (c) arasindaki
iligki;

1 (10)

Isigin bosluktaki yayilma hizi yaklasik 3x108 m/s’dir®®.

Elektromanyetik  (EM)  alanlar  yeryuzinin  dogal
bilesenleridir. Jeomanyetik alanlar, yerylzindeki konuma bagh olarak 25
uT ile 65 pT arasinda degdisim gbéstermektedir. Dinyada yasayan tim canli
organizmalar bu mevcut alan i¢indedirler. Kuslar ve balinalar gé¢ sirasinda
ybn bulmak amaciyla yerin jeomanyetik alanindan faydalanirlar. Pozitif
yUKIU iyonosferden ve negatif yukli yer yuzeyinden kaynakli jeomanyetik
alan gezegenin tarihi boyunca mevcuttur. lyi havalarda bu alan 200 V/m
civarinda iken, kasirgalar esnasinda 20000 V/m ya da daha buyuik
degerlere ulasabilmektedir®.

Elektromanyetik spektrum, evrenin herhangi bir yerinde fizik
kurallarinca mimkdn kilinan tim elekiromanyetik radyasyonu ve farkli
Isinim tdrevlerinin dalga boylari veya frekanslarina gére bu spektrumdaki

gb6receli  yerlerini ifade eden kavramdir. Herhangi bir cismin
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elektromanyetik spektrumu, o cisim tarafindan c¢evresine yayilan
karakteristik net elektromanyetik radyasyonu temsil eder.

Elektromanyetik spektrum, dalgaboylarina gbére gama igini
veya X- 1gini gibi atomalti degerlerden baglayip, dalga boyu ylz
kilometreye varan radyo dalgalarina kadar bircok farkli radyasyon tipini
icerir. Boslukta, belirli bir dalgaboyundaki (A ) elektromanyetik enerjinin bu
dalgaboyu ile orantili bir frekansi (f) ve proton enerjisi (E) bulunmaktadir.
Bu ylzden elektromanyetik spektrum bu (¢ dederden herhangi Dbiri

kullanilarak ifade edilebilir. Degerler birbirine asagidaki formdaller ile

baghdir:
C
= (11)
A=t
veya
E = hf (12)

Buradaki h Planck sabiti olup dederi h = 6.626 x 10-34 J-s
ya da h = 4136 peV/GHz ‘dir. Bu denklem, ylksek frekansli
elektromanyetik dalgalarin ylksek enerjiye ancak kisa dalgaboyuna,
disik frekansli elektromanyetik dalgalar ise disik enerjiye ancak uzun
dalgaboyuna sahip olduklarini belirtmektedir®.

Elektromanyetik radyasyon baglica dokuz kategoride
incelenir. Bunlar dusuk frekanstan yiksek frekansa dogru oldukca disik
frekans (ELF), dusuk frekans (LF), radyo dalgalar (RF), mikrodalga (MW),
kizilétesi, gérundr 1sik, morétesi (UV), X-isinlari ve Gama i1ginlaridir. Mor
Otesi radyasyonun bir kismi ile X-isinlari ve Gama isinlari iyonize

radyasyon olarak tanimlanir. lyonize radyasyon elekiron koparabilecek
9



kadar yuUksek enerjilidir, vicutta kimyasal reaksiyonlara neden olur ve
kanser gibi hastaliklara neden olabilir. Biyolojik sistemlerde, minimum 10
eV iyonizan radyasyon olarak tanimlanir. Elektromanyetik Spektrumun
iyonize olmayan radyasyon bandi ise; gorundr isik, kizil 6tesi isinlar,
Mikrodalga, Radyo dalgalari, Dustuk Frekans ve Cok Dusuk Frekans
olarak tanimlanir®® (Sekil 2).

Gama 1sinlari 1900 yilinda Villiard tarafindan bulunmustur.
Bilinen en enerjik elektromanyetik radyasyon tiri olan gama iginlari
nikleer aktivite ve cesitli kozmik kaynaklar tarafindan dretilirler. Gama
isinlari 3x10'® Hz ve 3x10?° Hz araliginda frekansa sahip dalgalardir. Tipta
kanser tedavisinde kullanilirlar. Fizikte, astronomide ise yuUksek enerijili

objelerin yerleri gama 1sin teleskoplari yardimiyla saptanmaktadir*'*3,

10
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Sekil 2 : Elektromanyetik Spektrum

X 1sinlari; frekanslari 10'® Hz — 3x10'® Hz olan fotonlardir.

Cesitli materyallerin iginden gecebildikleri igin tipta organ ve kemiklerin
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goruntilenmesinde sikga kullanildigi gibi, ayrica yuksek-enerji fizigi ve
gbkbilim uygulamalarinda da kullanim alani bulmustur. X-isinlarinin bir

baska adi Réntgen isinlaridir*’ 3,

Oldukga enerjik oldugu icin morétesi (UV) isinim kimyasal
baglari bozup cesitli molekilleri iyonize edebilir veya katalizdr etkisi
gosterebilir. UV radyasyon; frekansi 7.5x10' Hz ile 10'® Hz arasinda
degisirken, enerjisi de 3,1 eV—40 eV araliginda degisir. UV radyasyon;
UVA, UVB, UVC olarak 3 gruba ayrilir. UV radyasyonun UVC kisminin
enerjisi 10 eV den buyudktdr ve iyonizan olarak adlandirihir. UVA ve UVB
kisimlarinin enerjisi 10 eV’ dan dusik oldugu icin non-iyonizan radyasyon
sinifina dahildir Glnes vyaniklari mordtesi radyasyonun insan derisi
Uzerindeki etkisine 6rnek olarak verilebilir. Bazi durumlarda kansinojen etki
yapabilir. UV 1sinim ayrica etkin bir mutajendir ve hicrelerin DNA yapisini
bozarak kontrolsiiz mutasyona sebep olabilir. Dinya'ya glnesten gelen
UV radyasyonun buydk bir kismi ylzeye ulasmadan énce atmosferdeki

ozon tabakasi tarafindan emilir*! 3,

Gorundr Isik; insan gdzinun 1s1k veya renk olarak algiladigi
araliga denk gelen elektromanyetik enerjidir. Dalga boyu 400 nm ile 700
nm araliginda ve frekansi 4,3x10" Hz- 7,5x10' Hz ; enerjisi ise 1,8 eV ve
3,1 eV araliginda degisen enerjiye sahip olan fotonlardir. Beyaz 1sik bir
prizmadan gecirildiginde bilesenleri olan diger dalgaboylarina ayrilabilir.
Her dalgaboyu farkl bir frekansa sahiptir ve g6z tarafindan farkh bir renk
olarak algilanir. Gines ve yildizlar bu mertebede radyasyon yayarlar.
Gorundr 1s1gin yasamsal 6zelligi ise canlilar i¢in gerekli olusudur. Bir diger
degisle, 1sik etkisiyle baglayan ya da hizlanan kimyasal déntgstUmleri

isleyen, fotokimyasal ve fotobiyolojik reaksiyonlarin temel tasidir*' 2.

12



Kizil 6tesi (IR- infrared) radyasyon; dalga boyu 700 nm ile 3
mm araliginda, frekansi 10" Hz- 4,3x10'* Hz, eneriisi ise 4.10-3 ile 1,8 eV
araliginda degisir. infrared radyasyon; 0,3 mm-1000 nm dalga boyu Uzak
(Far), 1000 nm ile 2500 nm Ara (Mid), 2500 nm ile 700 nm arahg: ise
Yakin (Near) infrared olarak adlandirilir. Far-Infrared radyasyon; gaz fazli
molekullerinin rotasyonel hareketlerinde, sivilarda molekuler hareketlerde
ve katilarda fononlar tarafindan absorbe edilir. Atmosferin opak olmasini
saglayan; bu mertebedeki 1s1gin Dinya atmosferinde emilimidir. Mid-
infrared ise; sicak objeler (Blackbody radiators) tarafindan vyayilan
radyasyondur. insanlar ve diger tim canlilar da Mid-infrared bandinda
radyasyon yayarlar. Near infrared ise gorinir 1sik ile ayni 6zellikleri

gdstermektedir*'™°.

Cesitli frekanslardaki mikrodalga enerjisi bazi materyaller
tarafindan emilebilir ve bu silre¢ sonucunda Isi agiga ¢ikar. Mikrodalga
firnnlarda, su molekullerinin bu 6ézelliginden yararlanilir. Wi-Fi gibi kablosuz
sinyal aktariminda da duisik yogunluklu mikrodalga kullanilir. Radyo
dalgalar ise; sahip olduklari rezonansa uygun antenler ve modulasyon
teknikleri kullanarak analog veya sayisal veri aktarimi kanallar olarak
degerlendirilebilirler. Televizyon, cep telefonu, MRI, kablosuz bilgisayar
adlari ve benzeri uygulamalar radyo dalgalarini kullanir. Bazi kaynaklar
RF ve MW radyasyonu ayirmazken, bazilari kesin bir sekilde bu alanlan
birbirinden ayirmaktadir. Bu calismada, 3 kHz ve 300 GHz bandindaki

dalgalar RF alanlar olarak ifade edilmektedir*' ™.

Frekansi 3 kHZz'in altinda yUksek dalga boylu dalgalara diguk
frekansh (LF), 0-300 Hz frekans araligina ise oldukgca distk frekansh
(ELF) dalgalar adi verilir. Evde kullandigimiz elektrikli cihazlar, yiksek
gerilim hatlari, trafolar ELF radyasyon yayarlar. Gazi Universitesi Tip
Faklltesi  Biyofizik ~ Anabilim  Dal'na ait  Biyoelektromanyetik
Laboratuarlar’'nda 20 yili agkin bir sdredir, ELF Elektrik ve Manyetik
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alanlarin canl sistemlerle etkilesimleri ve bu etkilesimler neticesinde

olusan biyolojik cevaplar incelenmektedir® '’

. Son 10 yildir yapilan
calismalar ile RF alanlarin etkileri gerek deney hayvanlari Uzerinde
gerekse RF alan hesaplama ve simialasyon calismalan ile

arastiriimaktadir'’ 23234,

Ayrica, Biyofizik Anabilim Dali bunyesinde
Tirkiye’de ilk defa kurulan (22 Temmuz 2005 tarihli resmi gazete) Gazi
Non-iyonizan Radyasyondan Korunma (GNRK) Merkezi'nde ELF ve RF
bandinda ve 0-60 GHz frekans araliginda olmak Uzere evlerde ve
isyerlerinde, hastanelerde, havaalanlarinda, radarlar, trafolar, ylUksek
gerilim hatlari yakinlarinda, baz istasyonlari ve cep telefonlari bulunan
ortamlarda d&lcimler yapiimakta, o&lcimler uluslararasi standartlarla

karsilastirilarak sonuclar saglik etkileri bakimindan degerlendirilmektedir®.

Bu calismada ise; 900 ve 1800 MHz frekansli cep telefonu

radyasyonunun etkileri in vitro incelenmistir.

2.2. Radyo Frekans (RF) Alanlar

2.2.1. RF Alanlarin Fiziksel Ozellikleri

RF alanlar, 3 kHz - 300 GHz frekans aralginda, 100 m ile 1
mm dalga boylu EM alanlardir*®**’. RF ve MW alanlarin eneriileri biyolojik
yapilarda iyonlasmaya neden olan 1 eV enerji degerinden olduk¢a disik
oldugu igin, elektromanyetik spektrumun non-iyonizan bdliminde yer

almaktadirlar®.

Dalgalar; bosluk ya da havada isik hizi ile hareket ederler.
Dalganin hizini (v); frekansi (f) ve dalga boyu ( A ) belirler (vaqigq = fA).

Fakat dalganin yayilma hizi ortama gére degisir. YUksek miktarda su
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iceren biyolojik ortamda, ortamin yogunlugundan dolayi, EM dalgalari 1s1k
hiziyla hareket edemezler. Dalganin hizi azaldigi i¢in, hem frekansi hem

de dalga boyu azalir, baska bir dalgaya dénusiir*®*°.

Alan ve dalga yapilar kaynaktan uzakliga ve ortamdaki
objelere baglidir. Kaynaktan belli bir mesafe uzakta (uzak alan), EM
dalgalarin yayilimi genellikle birbirine diktir ve elektrik alan E, manyetik
alan H ve yayillm K vekt6éri birbirine dik olarak ilerler. Uzak alan
bolgesinde RF alanlar dizlem dalga (plane wave) olarak yayilirlar. EM
dalgalarin yayilliminin karmasik oldugu, dalganin dizlem dalga olarak
yayllmadigi bélgeye yakin alan adi verilir. DUzlem dalga modelinin gecerli
oldugu minimum uzaklik, kaynaga baglh olarak degisim g0sterir. Bu

uzaklik, Rayleigh yaklasimiyla hesaplanabilir®®:

2
R=22 (13)

A

A: kaynagin olusturdugu EM alanin dalga boyu,

D : antenin maksimum uzunlugu,

R: Kaynaga olan uzaklik olmak tzere,

Eger R > 2D?/A ise, bu mesafe uzak alan olarak tanimlanir.

Kaynak ile uzak alan arasinda kalan bdlge (R<2D?\) yakin
alan olarak tanimlanir. Bu bdlge reaktif ve frensel yakin alan bdlgeleri
olarak ikiye ayrilirlar. Yakin alana; kaynakla birebir ilgilenen kigiler ve

genellikle calisanlar maruz kalirlar. Bu bdlgede E ve H alan arasindaki
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iliskiyi tahmin etmek oldukg¢a gi¢ oldugundan, her ikisini de ayri ayri
6lcmek gerekir.

Uluslararasi  Non-iyonizan = Radyasyondan  Korunma
Komisyonu — ICNIRP(International Comission of Non- lonizing Radiation
Protection) biyolojik etkiler s6éz konusu oldugunda Rayleigh uzakligini (R),
dalga boyu (A) olarak belirlemistir. Standartlarinin oldugu kilavuzlarda
kaynaktan dalga boyu kadar uzakhgin icindeki bdlgeyi yakin alan, bu

alanin disindaki bélgeye de uzak alan olarak tanimlamistir 4647°"

Dizlem dalgalarda elekirik alan ve manyetik alan arasinda
matematiksel bir baginti bulunur. RF ve Mikrodalga cihazlarinin en énemli
elektriksel 6zelliklerinden biri olan empedans (Z), gerilimin akima orani

veya elektrik alanin manyetik alana oranidir.

Z_E
" H

Empedansin birimi icin boyut analizi yapilacak olursa,
(volt/m) / (amper/m) = volt/amper = ohm olarak bulunur. Bu oran elektrik

ve manyetik gegirgenlik kullanarak da hesaplanabilir:
Ho 1.256637061.107¢ (15)
L= |—~= — = 376.73
o 8.854187817.1012

Dalga empedansi boslukta yaklasik 377 Q yada 1207 olarak

kabul edilir. Bagka bir degisle, uzak alanda yayillan EM dalganin, E alan

bileseninin degeri biliniyor ise H alan degeri hesaplanabilir.
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EM dalganin gi¢ yodunlugu (S) birim alandan, birim
zamanda gecen enerji miktari olarak tanimlanir ve E ve H vektérlerin
vektorel carpimi ile bulunur (ExH=S). S, enerji transfer vektdru olarak da
tanimlanir. S, gid¢ yogunlugunun birimi, W/m? ‘dir. EM alan degerleri
kaynaga olan uzaklikla ters orantili olarak azalirken, gi¢ yogunlugu,

uzakligin karesiyle ters orantili olarak azalir*®?2.

Gulc yogdunlugu, E alan ya da H alan degeri bilindigi takdirde,

asagidaki formiiller ile hesaplanabilir °°°2,
S=ExH (16)
S = EHsin® (17)

E ve H alanlarin birbirine dik ilerledigine goére, aralarindaki
acl 6 =90° derecedir (sin90°=1). Boslukta gii¢c yogunlugu degeri:

S =EH = E*/,., = H2377 18)

olarak da ifade edilir.

Yiksek frekansli EM radyasyon; bilgi tagsimak igin degisik
metotlarla modiile edilir: Genlik modulasyonu (AM- Amplitude Modulation)
dalganin genliginin, frekans modulasyonu (FM- Frequency Modulation) ise

tastyici sinyalin frekansinin degistirilmesi ile saglanir.

Siarekli Dalga (CW- Continuous Wave) modulasyon
icermeyen, kaynaktan devamli olarak yayilan sinyalle olusur. Puls

modulasyonu (PW- Pulsed Wave), genlik modilasyonun 6zel bir tipi olup,
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kaynagin acilip kapatilarak kesikli sinyal olusturulmasidir. Mobil telefonlar,
radar gibi RF kaynaklari puls modulasyonlu dalga Uretirler.

2.2.2. RF Alan Kaynaklari

Radyo Frekans alan kaynaklari, dogal kaynaklar ve yapay
kaynaklar olmak Uzere iki grupta toplanabilir. RF alan kaynaklarinin
biyolojik etkileri; maruziyet suresi, maruz kalinan alanin gi¢ yogunlugu,
frekansi, polarizasyonu, maruz birakilan bélgenin yakin alan ya da uzak
alan olusu, maruz kalan canlinin vicut boyutlari gibi faktérlere baglidir.
Radyasyondan korunmak igin; radyasyon kaynaginin fiziksel 6zellikleri,
alan o6zellikleri ve bu alanlarin biyolojik sistemlerle etkilegiminin bilinmesi

gerekmektedir>°.

2.2.2.1. Dogal RF Alan Kaynaklari

Dinyanin o6zelliklerinden, glnesten, atmosferden ve uzayin
derinliklerinden kaynakli elektromanyetik alanlar mevcuttur. Dinyanin
etrafindaki atmosfer, iyonosfer ve magnetosfer, derin uzaydan kaynakli
radyasyona kargi dinyayr korur. Bu korumaylr delerek gecen
elektromanyetik alan frekans arahd 10 MHz - 37.5 GHZz' dir. 300 GHz
frekansa kadar dinyanin yaydigi radyasyonun gi¢ yogunlugu (S) 0.003
W/m2 ‘dir'12%8  Diinyanin DC (Direct Current- Dogru Akim) jeomanyetik
alani 0.5 G iken; AC (Alternating Current- Alternatif Akim) jeomanyetik
alani 3-10x107 ‘dir. insan vilcudunun jeomanyetik alanlari ise asagidaki
gibidir®® :

DC Alanlar:

= Zedeli kalp kasi: 3x107 G

= Abdominal bdlge:10® G

= Cigerlerimizde magnetit / asbestos kaynakli: 3x10™° G
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AC Alanlar:

= Beyin dalgalari (0.1 — 20 Hz) spontan aktivitede: 10® G
= Beyin dalgalari (0 — 100 Hz) uyariimis:10° G

» Goz (1-10Hz): 107 G

= Kalp kasi (0.1 —40 Hz) : 2x10° G

= [skelet kasi (1 —100 Hz) : 107 G

2.2.2.2. Yapay RF Alan Kaynaklar

Yapay RF alan kaynaklari, insan eliyle tretilmis kaynaklardir.
Bu radyasyon kaynaklarinin baslicalari evlerde kullanilan mikrodalga firin,
cep telefonu, kablosuz ve telsiz telefonlar, kablosuz internet, iletisim icin
ya da farkli amaclarla kullanilan askeri radarlar, trafik radarlari, baz
istasyonlari, TV ve Radyo vericileri, uzaktan kumanda cihazlari, Radyo
Frekansli Kimlik Belileme (RFID- Radyo Frequency Identification),
guvenlik sistemleri, medikal alanda kullanilan diatermi GUniteleri ve MRI

cihazlari; sanayide kullanilan eritme firinlanidir®®.

GUnumizde en yaygin kullanima sahip yapay RF alan
kaynagi cep telefonlari ve baz istasyonlaridir. Cep telefonlari hem beyin
gibi 6nemli ve hassas bir organa ¢cok yakin mesafede kullaniimaktadir hem
de gelisme sirecinde bulunan ¢ocuklar da dahil olmak Uzere her yastan
bireyler tarafindan ¢ok yaygin bir sekilde kabul gérmektedir. Baslica RF
alan kaynaklarinin frekans, gi¢ ve belli uzakhkta cevrelerine yaydiklar
radyasyon degerleri Tablo 1’de belirtilmistir.
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Tablo 1: RF Alan Kaynaklari ve Bu Kaynaklarin Frekans, Glg ve Belli Uzaklikta

Cevrelerine Yaydiklar Radyasyon Degerleri®®

Maruziyet Miktan

Kaynak Frekansi Gicl Uzakhik (E veya S)
LF Radyo 130-285 kHz | 1.8 MW 300 m 90 V/m
415-1606.5
MF Radyo KHz 18 MW 50 m 450 V/m
50 m 121 V/m (40
3.95-26.1 Wim?)
HF Radyo MHz 750 kW
220 m 27.5 V/m (2 W/m?)
5 cm <1000 V/m, < 0,2
A/m
Walki-Talkie 27 MHz Birkag watt
12 em <200 V/m, < 0,1
A/m
Cep 20 MHz—2 05 W 10cm 145 V/m
Telefonlar GHz ) 60 cm 242 V/m
UHF TV 470-890 MHz | <5MW 1.5km <5 mW/m?
47-68 MHz
VHF TV 100300 | 4 5km <20 mW/m2
174-230 MHz kw
FM 87.5-108 s
istasyonlari MHz <100 kW 1.5km <50 mW/m
Sehirlerde
HF - 1-1000 MHz - - -
maruziyeti
. <50 W/m?
Mlklr:tl)rcli:Iga 5 45 GHz 600;\1,000 5cm 10 W/me
1cm <0.25 mW/m?
Gavenlik | 9 10 GHz Sistem <2 mW/m?
Sistemleri icinde
0.1—1 km 0.1—10 W/m2
Radarlar 1-10 GHz | 0.2-20 kW T km <05 W/m2
Trafik 0.5-100 3m <250 mW/m?
Radarlan 9-35 GHz mwW 10m <10 mW/m?
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2.2.3. Cep Telefonunun Tarihsel Gelisimi ve Mobil iletisimde Kiiresel
Sistem (GSM) Teknolojileri

GUnUmuizde cep telefonlari ya da diger adiyla mobil
telefonlar, radyo frekans spektrumun 800—-2200 MHz frekans araliginda
belirli protokollere uygun olarak calismaktadirlar. Ancak, 1980'li yillarin
baslarinda, Avrupa Ulkelerinde birbirinden farkli ve uyumsuz sistemler
bulunmaktaydi. Avrupa Birligi fikrinin yayginlagsmasiyla kullanigh bir
sistemin standartlastiriimasi gerekliligi dogdu. Bu dogrultuda Conference
Europeenne des Postes et Telecommunications adli bir grup kurarak, Bati
Avrupa icin ortak bir mobil sistem ortaya konulmasina 6n ayak olundu. Bu
grup Groupe Spéciale Mobile adini aldi ve bu sisteme de GSM (Global
System for Mobile Communication- Mobil iletisimde Kiresel Sistem)
dendi. 1990'h yillarin basinda GSM, Dogu Avrupa ve Avustralya'ya yayildi.
Ardindan ABD ve Giney Amerika'da GSM sistemini kullanmaya basladi.
GSM sisteminin tUm dinya c¢apinda yayillimasiyla birlikte ulusal iletisim
tekelleri dagiimaya basladi. Japonya ise bu sisteme katiimayarak GSM ile

uyumlu olmayan kendi mobil sistemlerini kurdu®**°.

GSM teknolojisi dncesindeki ilk mobil telefonlar, analog
teknoloji temelliydi ve c¢ikis gict genellikle 600 mW’di. Avrupa, NTM
(Nordic Mobile Tecnology- iskandinav Mobil Teknolojisi) ve - TACS (Total
Access Communication System- Toplu Erisim iletisim Sistemi), Amerika
Birlesik Devletlerinde AMPS (Advanced Mobile Phone System- ileri Mobil
Telefon Sistemi) gibi ilk cep telefonu sistemleri analog teknolojiyi
kullandilar. Analog telefonlardan gelen radyo sinyalleri sureklidir. Yani,
telefon aramay: iletirken kesintisiz olarak sinyal génderir. Son yillarda,
dijital iletisim servisleri hizli bir sekilde artisa gegmistir. GSM gibi dijital
telefon sistemlerinde birkag kisi tek ve ayni frekansi paylagir. Bu sistemde

her aboneye tekrarlanan zaman dilimleri ayrihr. GSM’ de ayni frekansi
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sekiz arama kullanabilir. En yaygin olan cep telefonu standardi olarak 212
tlkede 2 milyardan fazla insan tarafindan kullaniimaktadir.

Mobil Telefon Sistemlerinin asagidaki nesilleri

bulunmaktadir:

* 0G ve 1G olarak adlandirilan ilk nesil sistemlerde,

analog veri akisi kullanilr.

* 2G olarak adlandirilan ikinci nesil sistemlerde sayisal

veri akigi kullanilir.

* 2.5G olarak adlandirilan ikinci nesil sistemlerde devre
anahtarlamali sistemlere ilave olarak paket bazli veri iletisimin eklenmesini
(GPRS, EDGE) iceren sebekeleri ifade eder. GSM [[2G] ve [2.5G]]
kategorisine giren ikinci nesil bir sistemdir

* 3G olarak adlandirilan Gglinct nesil sistem ile daha hizh

veri transferi ve bant genisliginin daha verimli kullanimi mimkin olmustur.

* 4G olarak adlandirilan doérdincd nesil sistem ile
kapsama alani basta olmak Uzere 3G ile ¢bzilememis olan sorunlarin

cozlilmesi beklenmektedir>®®.

Uclincii nesil UMTS (3G) mobil iletisimden &nce; CSD
(Circuit Switched Data - $ebeke Anahtarlamali Veri) GSM'e gbére hizh
baglanti imkani tanididi icin mobil teknolojilerde 2.5G ve 2.75G isimli ara
nesiller olusturulmustur. Pratikte saniyede 30-50 Kbit'e kadar veri akigl
saglayabilir. “General Packet Radio Service” sézinin bas harleri ile ifade

edilen GPRS teknolojisi, mevcut 2G cep telefonu sebekesi izerinden
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paket anahtarlamali olarak veri iletimi saglayan teknolojidir. Genellikle cep
telefonlar ve internet arasinda, kiglUk veri paketlerinin alisverisi amaciyla
kullanilir.  Tarkiye'de, GPRS'e ek olarak bu standardin daha da
hizlandirildigi Mobil iletisimde Kiiresel Sistem Evrimi icin Genisletilmis Veri
Aktarim Oranlari (EDGE) teknolojisi kullaniimaktadir. Acilimi Enhanced
Data rates for GSM (Global System for Mobile Communications) Evolution
olan EDGE teknolojisi mobil haberlesmede dc¢lncl neslin baslangici
olarak sayilabililecek hizli veri iletisimi teknolojisidir. Varolan 2. nesil GSM
teknolojisinin gelistiriimesi ile  ydksek  hizh veri  transferi

saglanmaktadir®-°.

2.2.4. RF Alanlarin Dozimetrik Analizi ve Ozgiil Sogurma Orani (SAR)

RF alanlarin, molekdllerin  vibrasyonel  durumlarini
etkileyerek cesitli biyolojik etkilere neden olabilecegi disiiniiimektedir®.
Ayrica RF alanlarin biyolojik sistemlerde en iyi bilinen etkisi dokulardaki
EM alan sogurulmasindan kaynakl sicaklik artisidir®”.

Dozimetri biyolojik dokunun maruz kaldigi elektromanyetik
alan miktari olarak tanimlanir. RF alanlarin dozimetrik analizi; biyolojik
etkilerinin degerlendirimesinde kullanilan birim Ozgiill Sogurma Orani
(Spesific Absorption Rate — SAR)’ dir*®4°%2 SAR viicudun sogurdugu
elektromanyetik enerji olarak ya da vicudun enerji sogurma hizi olarak
tanimlanabilir*®. Birimi W/kg * dir, ancak mW/kg'da kullanilabilir. RF enerjiyi
soguran viicudun 1 kg’ nin sicakligini 1 °C arttiran elektromanyetik enerji
miktart  4W  olarak tanimlanmistir. Bu nedenle standartlarin
olusturulmasinda 4W/kg ‘hk SAR degeri biyolojik etki goérllebilecek doz

olarak kullanilmaktadir. Formald,

.S'AR=2E2 =—E?
o RMS =5,
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Bu esitlikte Erus (E/N2), doku icinde indiklenen rms elekirik
alan (V/m), p (kg/m® cinsinden doku yogunlugu, o dokunun

Siemens/metre cinsinden iletkenligidir. SAR’In birimi W/kg ‘dir*®.

SAR ifadesi fizyolojik dokular igin de gecerli olmakla birlikte,
doku igerisinde elektrik alan siddetinin &lglilmesinin zorlugu asikardir.
Canli sistemlerde SAR o6lcimi pratikte imkansiz oldugundan, SAR
degerlerinin belirlenmesi icin genelde iki ydonteme basvurulmaktadir: SAR
degerleri, ya insanin elekiromagnetik 6zelliklerine benzeyen fantomlar

k58

Uzerinde alan sondalari vasitasiyla élgcmeler yapilarak™, ya da organizma

icinde indUklenen elektrik alan siddeti bilgisayar simulasyonlari ile

hesaplanarak belirlenir®*®°,

SAR hesaplamalarinda guvenilir sonuclar elde etmek igin
temel kosullarin basinda, anatomik bakimdan dodru modellerin
kullaniimasi gelmektedir. SAR hesaplamalar i¢in ginimuizde siklikla
Zamanda sonlu farklar (FDTD) ydntemi kullaniimaktadir. Bu yéntem,
diferansiyel formdaki Maxwell denklemlerinin dogrudan zamanda ve
konumda, merkezi farklar ydontemine gére ayriklastirilip iteratif olarak adim
adim c¢dzllmesine dayanir. ilk kez 1966 yilinda ortaya atilmasindan bu
yana FDTD, hemen her tirli elektromanyetik problem ¢ézimlerinde
kullanilan bir yontem olmustur. Yontemin o6ncelikli uygulamalan, farkl
tirdeki ortamlarda darbe iletimi, genis banth analizler ile 6zellikle
biyomedikal alaninda doku analizleri izerine olmustur. Bu uygulamalarda
FDTD yéntemi, 6nceleri ele alinan ortam igerisinde ilgilenilen cisimlerin
yakin civarindaki alanlarin hesabinda kullaniimigtir. Atmosferden biyolojik
materyallere ve deniz altlarina kadar farkh 6zelliklere sahip her ortamda
elektromanyetik sacilim ve yayillim karakteristiklerinin incelenmesinde ve
gerekli ¢dzimlemelerin yapilmasinda yaygin olarak kullanilan bir nimerik

¢6ziim metodu olmustur®’.
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RF alana maruz kalan nesneye kismi oranda enerji transfer
edilerek, sicakhginda bir artis olusturabilmektedir. Dolayisiyla dokuda ya
da in vitro kiltdr ortaminda SAR'’I belirlemede yaygin olarak kullanilan
tekniklerden biri de bu sicaklik degisiminin dlgimUyledir. SAR ile sicaklik
artisi arasindaki iligki;

At

SAR =

Burada cy, J/kg °C cinsinden dokunun 6zgul 1s1 kapasitesi;
AT, °C cinsinden dokudaki sicaklik artigi; At, saniye cinsinden maruziyet
suresini belirtmektedir.

SAR’In sicaklik farkindan vyola c¢ikarak hesaplanmasi,
gbzlenen biyolojik etkinin termal orijinli bir mekanizmadan kaynaklandigini
gbstermez. Ayrica dielektrik 6zellikler sicaklik ile degistidi igin, biyolojik
dokular ve modeller maruziyet deneyleri sirasinda mutlaka
sogutulmalidirlar. Bu nedenle RF alana maruz kalan in vivo ve in vitro
nesnelerdeki biyolojik etki galismalarindan 6nce, c¢alisma esnasinda ve
calisma sonrasinda mutlak sicaklik degerleri ve dagiliminin, kaydedilmesi
gerekmektedir. In vitro g¢alismalarda termal gradyan ve sicaklik dagilimi
Ozellikle kritiktir. Sicaklik ancak sabit sicakliktaki banyolar yardimiyla
kontrol edilebilir®.

SAR 6lciimii igin genellikle 3 temel prensipten yararlanilir®:

= i¢ E alan degerinin 6lglimii, bu amagla E alan probu ile i¢ alan
degerleri 6lculir ve 18 numarali SAR denkleminde yerine konularak
SAR degeri elde edilir.
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= Alan maruziyetinden kaynakli sicaklk degisiminin dlcimi igin, bu
amagla termal prob, kalorimetrik ve termografik yo&ntemler
kullaniimaktadir.

= Diger ybntem ise uygun bir ortamda gelen gig ile sagilan gig
arasindaki farktan absorblanan gliciin eldesine dayanir.

Temel dozimetri parametresi olarak hangi parametrelerin
kullanildigi  6nemli olmayip asil 6nemli olan maruziyetten kaynakli
dokudaki EM alaninin belirlenmesidir. Bu parametreler arasinda SAR,
Olcim birimi olarak EM alanlarin medikal uygulamalari ve biyolojik
etkilerini galisan arastirmacilar tarafindan yaygin olarak kabul gérmektedir.
EM alana maruz kalmis bir nesnenin icerisindeki alanin veya enerjinin
miktar Olgulmeden cesitli hayvan turlerinden ve farkh EM maruziyet
parametrelerinden elde edilen arastirma sonuclarinin karsilastiriimasi
zordur. Ayrica sadece dis alan degerlerini bilip, i¢ alan degeri bilinmeden
RF maruziyet guvenlik standartlarini gelistirmek icin biyolojik etki arastirma

sonugclarinin insana ekstrapolasyonu da miimkiin degildir %

2.2.5. RF Alanlarin Dokuya Etki Mekanizmalari

RF ve mikrodalga radyasyonun insan vicuduna etkileri,
gectigimiz ceyrek ylzyilda calisilmaya bagslanmigtir. Yeterince yUksek
yogunluktaki RF veya mikrodalga enerjinin bazi etkilere neden olabildidi
bilinen bir gercektir. Son dénemde arastirmalar, disuk seviyelerdeki hayat
boyu slren veya uzun sureli maruziyetlerden dogabilecek saglik etkilerini

incelemek yéonundedir.

Halen surdirilmekte olan galismalar ile ginlik yasamlarinda
RF ve MW alanlara yogun bir sekilde maruz kalan insanlarin biyolojik
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fonksiyonlarinin bu alanlara karsi gelistirdikleri cevaplarin belirlenmesi,
olasi mekanizmalarin agiklanmasi hedeflenmektedir. Bu konuda yapilan
deneysel c¢alismalarin bir kismi, insanlar Uzerinde gerceklestiriimesi
mdmkin olmayan calismalar oldugu icin, bu arastirmalarda deney
hayvanlari (in vivo) ya da laboratuvar sartlarinda olusturulan hicre

kiiltdirleri (in vitro) kullanilmaktadir®.

RF alan kaynaklarinin biyolojik yapilarda olusturduklarn

etkiler termal ve non-termal (termal olmayan) olarak siniflandiriimaktadir:

e Termal etkiler; biyolojik dokularda 1si etkisi olusturacak gucte
RF alanlarin uygulanmasi sonucunda, 1si1 artigi nedeniyle olusan
etkilerdir®.

e Termal olmayan etkiler; dokulara uygulanan RF alanlar isi
etkisi yaratmayacak seviyede oldugu halde, dokuda fizyolojik
degdisimlere neden oluyorsa, bu etkiler termal olmayan (non-

termal) etkiler olarak tanimlanir®.

Termal etki mekanizmalar ¢ogdu biyolojik dokunun elektriksel
iletkenligine bagll olarak RF enerjinin sogurulmasi nedeniyle meydana
gelir. RF elektrik alanlari akim olusturur ve bu da molekuler hareket
sonucunda bdlgesel sicaklik artisina neden olur. Ayrica, su molekdlu gibi
molekillerin rotasyonu da 6nemli bir mekanizmadir. Su, glcli dipol
momenti olan bir molekdldur. Elektrik alanlar, alanin yénine gére dipol
moment ydoninl  degigstirirler.  Mikrodalga isitme etkisi; termal
mekanizmalara 6rnek olarak verilebilir. Mikrodalga isitme etkisi, RF alan
uygulamasi nedeniyle olusan hizli sicaklik degisimi ile termoelestik basing
olusumuna neden olmasi seklinde agiklanabilir. Basing dalgasi yayilimi

ise, ses dalgasina neden olur. Diger bir termal mekanizma da “inci zinciri
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etkisi” olarak ifade edilir. Bu mekanizma ¢ok ylksek elektrik alan siddeti
(500 V/m) uygulamasi sonucunda kirmizi kan hucrelerinin siralanmasi
olarak agiklanir.

Diger RF alan mekanizmalari ise su sekilde siralanabilir:

Molekiillerin iyonizasyonu ve uyarilmasi adi verilen
mekanizma, bir molekull iyonize etmek icin gerekli enerjinin 1 eV oldugu
esasina dayanir. Ancak, 1 GHz frekansh RF dalganin enerjisinin 4 peV
olmasi nedeniyle bu mekanizmanin RF alanlar igin s6z konusu olmadigi

bazi bilim insanlarinca savunulmaktadir.

Molekdiillerin titregimsel modlarinin uyarilmasi
mekanizmasi ses dalgalar gibi molekdler titresimlerin uyariimasina
dayanmaktadir. RF alanlarin biyolojik sistemlere enerji transferinin bir yolu
da titresimsel modlar ile meydana gelir.

Protein konformasyonunda degisim modeli sicaklik
artisina bagh olarak protein konformasyonunun degisimi mantigina
dayanir. Proteinler peptit baglariyla bagli aminoasit zincirlerinden
olusmaktadir. Bohr ve Bohr'a gbére proteinin biyolojik 6zellikleri onun
konformasyonuna baghdir. Konformasyon sicaklik artisina bagll olarak
degisir. Bu degisiklikler 1 GHz mertebesinde RF alandaki vibrasyonel
modlarin uyariimasi ile olugur. Bu model RF enerji ile uyarilan modlarin

konformasyonel degisimlere neden oldugunu savunur.

Proteinlere baglanan ligandlarda degisim modeli su
sekilde aciklanabilir: Ca* gibi bir ligandin proteine baglanmasi onun
konformasyonunu ve reseptdr fonksiyonunu degistirir. Bu model; RF

enerjinin ligandin baglanma olasihgini degistirdigini savunmaktadir.
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Magnetit partikiiller ve manyetik alan etkilesimi, beyin gibi
bazi dokularin ferromanyetik magnetitler icermesi mantigina dayanir. Bu
ferromanyetik partiktller Ozellikle cep telefonu maruziyeti sirasinda
etkilenirler. 2 GHz modulasyonlu cep telefonu sinyalinin magnetitlerde
torka neden oldugu ve bunun da hiicre membranindaki iyon kanallarini
aktive ettigi belirtilmigtir. Diger bir calismada ise, 900 MHz cep telefonu
sinyalinin magnetit iceren bakteriye 8 dakika sireyle uygulanmasi
sonucunda bakteri élimleri gerceklesmistir.

Serbest radikal olusumu modeli Uzerine pek cok calisma
mevcuttur. Serbest radikaller ciftlenmemis elektronu bulunan iyonlardir.
Oldukga reaktif ve kisa 6mdrlidarler. Elektomanyetik alan uygulamasi ile
hicredeki yiksek demir iyonun Fenton reaksiyonu ile tetiklenerek hlicrede
serbest radikallerin artmasina neden olmaktadir. Ayrica, bagka bir gérise
gbre, serbest radikallerin spin tipleri arasindaki gegis suresini azaltarak;
ayrisma olasiliklarini artirir.

Baska bir mekanizma modeli ise; GSM modllasyon
frekansi gibi 217 Hz distk frekansh elektrik alanlarin olusturabilecedi
akimlara iliskin modeldir. Pulslu alanlarin demodilasyonu olarak
tanimlanan bu mekanizmada, demodulasyonun etkili olmasi icin biyolojik
komponentin dielektrik sabiti veya iletkenliginin uygulanan E alan altinda
degismesi beklenir.

Termoreseptoérler, sicakliga duyarli ézellesmis hcrelerdir.
Bu hicreler 0,003 °C’yi algilayabilirler. Deride, beyinde ve omurilikte
bulunurlar. Birgcok termoreseptdr ise deri altinda bulunur. Mikrodalgalar’in;
infrared radyasyondan daha derine penetre edebildikleri icin, reseptorler

lizerinde etkili olduklari bildirilmistir®®8
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2.3. Kanser Mekanizmalari, Hepatoselliller Karsinoma

Vicudunuz milyarlarca hicreyi iceren canli ve buytyen bir
sistemdir. Bu hdcreler metabolizma, transportasyon (tasima), salgi,
ureme, ve lokomosyon (hareket edebilme guct) gibi tim vicut
fonksiyonlarini yerine getirirler. Blylme ve gelisme yeni hUcrelerin
sayisindaki artisin ve bunlarin degisik tlrden dokulara dénlsmesinin
sonucu olarak ortaya ¢ikar. Yeni hlcreler htcre bélinmesi (mitoz) sireci
sirasinda yaratilirlar. Degisik hlcre gesitleri, buna eglik eden ve hicre
farklilasmasi denilen bir slOre¢ ile meydana gelirler ve farklilagsma
hicrelerin  6zel fonksiyonlar kazandidi bir sdrectir Hicre bdlinmesi
insanlarin normal biydme olayi ile ortaya ¢ikar; hicre farklilagmasi normal

gelisimin bir parcasidir®®.

Ancak kanser ve kanser hicrelerinin biyolojisi farklidir ve bu
farklar kanserin anlasiimasi agisindan énemlidir’®. Temelde viicudumuzda
U¢ degisik hlcre cesidi vardir: Statik hicreler (farklilasmis hucreler),
blytyen hicreler (farklilasmamis hicreler) ve yenileyen hucreler (bunlara
stem=kaynak veya destek gbérevi gbren hicreler de denir ve diger tlrden
hiicreleri ortaya cikarirlar). Ornegin sinir dokusu hiicreleri statiktir
(farklilasmistir), cinkd bunlar belli bir boyuta ulastiktan sonra bélinme ve
yeni hudcreleri Uretme yeteneklerini kaybederler. Bu hucreler oldukca
farkhlasmigtir ve zarar gérmesi veya kaybolmasi durumunda yerine

yenisinin gelmesi miimkiin olmaz. Ciinkdi yeniden Uretilemezler®®.

Vicudun bluytyen (farklilasmamis) hicreleri de, organ veya
doku, normal yetiskin boyutuna ulastigi zaman bulyUmeyi durdururlar.
Ancak statik ve blylyen hulcreler arasinda temel fark sudur: Eger doku
zarar gérmusse veya bir kismi alinmissa, buytyen hlcre yeniden harekete

gecebilir ve blyuyebilir. Karaciger, bébrek ve hormon salgilayan bezler bu
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tirden hicreleri iceren organlardir. E§er herhangi bir hastalik nedeniyle bu
organlarin herhangi bir parcasi zarar gérecek olursa veya ameliyatla
alinirsa, organ yeniden depolanmayi yapip normal veya normale yakin
fonksiyonuna kavusana kadar geriye kalan hicreler bélinmeye ve

bilyimeye devam edebilirler®®.

Yenileyen (stem) hucreler 6lar ve dizenli araliklarla
yenilenirler. Ornegin cilt, sa¢ ve sindirim sistemi yolunun etrafini saran
tabakayr yapan hicreler ile kan eskidikgce ve Oldikge yenilenen
hicrelerdir. Bu eskime ve O0lme normal slre¢ sirasinda olabildigi gibi
herhangi bir yaralanma veya hastalik ile de meydana gelebilir. Bu tirde
yenileyen htcreler 6len ve Olenlerin yerini almak igin gelisen yeni hiicreler
arasinda bir dengeyi korumak icin dahili bir mekanizma tarafindan kontrol
edilirler. Yenileyen hucrelerin buylmenin durmasi sinyallerine uyma
yetenekleri, bu hdcrelerin ani biyumelerini, kanser hucrelerinin kontrol
altina alinmamis biytumelerinden farkl kilar. Diger hicre tlrlerinin aksine,
kanser hucrelerinde normal hicrelerde goérilen blUyUmeyi durdurucu

kontrol mekanizmasi yoktur’""2.

Kanser hdcreleri bir dlcide kontrol altina alinmamis stem
(yenileyen) hucrelere benzer. Bunlar farkhlasmis veya farkllasmamis
olabilir - ancak herhangi bir sinirlama olmaksizin boélinmeye devam
ederler. Cogalarak komsu hticrelerin yerini alirlar. Kanser hicrelerinin
bdyUimesi besin maddelerini alarak, normal hicrelerin fonksiyonlarini ve
blyimesini de etkiler. Kanser hulcreleri normal hlcrelerden daha hizli
blylmezler. Ancak daha uzun silre yasarlar ve daha hizh bélindrler.
Boylelikle blUyime surecinde daha bulyldk kanser hcreleri oranini
yaratirlar. BlyUmelerini ve olgunlagsmalarini dizenleyemeyen hucrelerin
hepsi kanser hicresi degildir. Bazi hlicreler hizla bélindr ve timér denilen
kitleleri olustururlar. Ancak bunlar iyi huyludur. Glnkl bunlar da kéta
huylu timére déniisme egiliminin diger 6zelliklerine sahip degildir™.
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incelemelerden g¢ikan sonuglara gére kanserlerin birgogu
hicredeki kromozomlarin yeniden duzenlenmesi ile birlikte goéralar.
Onkogenler hiicrelerin anormal bir sekilde bélinmesine yol acarak kanser
gelisiminin baslangicinda rol oynayan &zel gen cesitleridir. Proto-
onkogenler ise tum hicrelerimizde bulunan; hicre blyimesi ve
farklilasmasini  didzenleyen proteinleri  kodlayan genlerdir.  Proto-
onkogenler mutasyonlar veya artmigs gen ekspresyonu nedeniyle
onkogene donlsebilen, normal genlerdir. Normal hicrelerde proto-
onkogenlerin hiicre bélinmesi ve hicre farklilagsmasini dizenlemelerinden
dolayi siki bir kontrol altinda oldugu gérindr. Bunlarin ayrica ameliyat gibi
bir olaydan sonra yarali vicut dokusunu onarmak igin gerekli olan hlcre
blyUimesini kontrol ettigi de goérGlir. Buna ek olarak bunlar organ
gelisiminde de rol oynarlar. Tumér supressér genler ise hicre
bélinmesinin  (siklusunun)  baskilanmasindan  sorumlu  genlerdir.
Bozukluklari halinde organizma genetik olarak anormal hucreleri yok
edemedidi icin kanser gelisir. Bu genler icinde en énemli gen p53 genidir.
Bu genin Urin0 olan p53 proteini birgok kompleks aktivitesi olan ve hiicre
siklusunu baskilayan bir proteindir. in vitro calismalar, kemoterapi ve
radyasyonun kanser hicrelerini DNA hasari yaratarak ve bdylece p53’le

indilklenen apoptozise yol acarak éldiirdiiklerini gdstermistir’"®.

Normal hucrelerde proto-onkogen fonksiyonunun siki bir
kontrolli, kanseri ortaya cikaran maddeler nedeniyle zayiflayabilir. Ornegin
bir proto-onkogen, genetik uzmanlarinin nokta degisimi (point mutation)
dedigi bir sirecle kansere neden olan bir onkogene dénusebilir. Bagka bir
degdigle; bazi kanserler gen pargaciklarindan birinin degisim veya
dénlsum gdbsterdigi noktada gelisirler. Diger kanser hicrelerinde, proto-
onkogenler DNA daki normal yerlerinden bir baska alana gecis yapmis ve
bdylelikle kanser olusturan (onkogenik) genlere dbénismis olabilirler.
Bunun vyanisira bazi kanserleri harekete geciren virGsler kendi

onkogenlerini normal hicrelere enjekte edebilirler. VirUsler ile yerlesmis
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bulunan yeni onkojenler normal hicre iglemleri (slregleri) tarafindan
kontrol edilemezler. Bdylelikle hlicreler kendi faaliyetlerini kontrol edebilme
yeteneklerini kaybederler ve anormal bir sekilde boltnurler. Tim olaylarda,
onkojenlerin direktifi ile yapilan proteinler olduk¢a bUyluk miktarlarda
dretilirler. Sonugta bu proteinler hiicrenin anormal olarak biylimesine ve

kansere neden olurlar’®.

Ancak onkogenler ve bunlarin protein Grlnleri yalnizca bir
hicrenin kansere déntisme egilimi icin meydana gelmesi gereken bir dizi
anormallik icerir. Kanser hicrelerinin  bircogunun  ¢alismalarini
anlayabilmemiz ve bunlarin Gremesini durdurma olanaklarimiz ilkel
dizeydedir. Ancak arastirmalar bizim kanser hakkindaki bilgilerimizi ve
kanserin islemesi hakkindaki bilgilerimizi artirmakta ve ayni zamanda hem
kanitlanmig bulunan, hem de deneysel asamada olan degisik ve c¢ok

sayida yaklasimlar, sayisiz yasami kurtarmaktadir’®.

Hepatoma olarak da bilinen Hepatoselltler Karsinom (HCC),
karacigerin en sik goérilen primer habis tUmoérd olup, dinyada en sik
gorilen kanserler siralamasinda altinci sirada yer almaktadir. Tum
dinyada, kotl prognozu nedeniyle kansere bagl 6limlerin Gglnci
sirasinda yer alan hepatoselller karsinom icin bagslica risk faktord,
etiyolojisine bakilmaksizin, karaciger sirozu olup; siroz nedeni olarak
olgularin ortalama %80’inde hepatit B ve C virlisleri saptanmaktadir.
Ulkemizde yapilan galismalarin verilerine gére de hepatit B ve C viriisleri,

hepatoseliiler karsinom igin baslica risk faktérlerini olusturmaktadir’”.

Bu calismada kullanilan insan karaciger hepatoselltler
karsinom hiicre hatti (HepG2) ATCC No. HB-8065 Hep G2 kodlu immortal

hicrelerinden tlretilmistir. HepG2 hiicre hatti 15 yasinda Amerikali beyaz
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bir erkegin hepatoselliler karsinom hucrelerinden cogaltilan 6limsiz

hiicrelerdir’®.

Sekil 3: insan Karaciger kesiti’
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Sekil 4: HepG2 hiicreleri”®

2.4.RF Alanlar ve Kanser Arasindaki iligki

GUnlik yasamimizin vazgecilmez bir pargasi haline gelen
cep telefonlarinin kulaga bastirilarak ve beyne ¢ok yakin kullanihyor
olmasi cep telefonu kullanimi ve artan beyin kanseri vakalari arasinda
iliski olup olmadigli sorusunu gundeme getirmistir. Bu konunun aciga
kavusturulmasi amaciyla ¢ok sayida arastirmanin yaninda Avrupa’da farkli
iceriklerde bazi blyUk proje ¢alismalari yapilmaktadir. Bu arastirmalarin
en kapsamli olanlarindan INTERPHONE calismasi, IARC (Uluslararasi
Kanser Arastirma Kurumu) tarafindan koordine edilen ve ydnetilen bir
projedir. Cep telefonu kullanimi ile beyin timdrleri arasindaki iligkinin
incelendigi, 6zellikle bas ve boyun bdlgesindeki kanser olusumlari Gzerine
kapsamli epidemiyolojik veri toplayarak, genellikle yliz ylze gérismelerle
yapilan halk temelli vaka-kontrol ¢calismasidir. Arastirmaya 16 merkezde, 9
AB (ye devleti (ingiltere, isvec, Norveg, italya, Israil, Almanya, Fransa,
Finlandiya, Danimarka) istirak etmis ve Avustralya, Kanada, Japonya ve

Yeni Zelanda'da paralel arastirmalar ytrGtmuslerdir. Bu calismada uzun
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suredir cep telefonu kullanmakta olan kigiler ve bdlgeler Uzerine
yodunlasilmis ve veri toplamak igin bilgisayar destekli sorgulamalar
yapilmistir®.

Birbirlerinden bagimsiz yarattlen bu ¢alismalar; tukarik bezi
(parotid gland= Kulak yanindaki tikdrik bezi) tGmorleri, menenjiyom
(meningioma=beyin zari timéri), akustik nérom (acustic neuroma=isitme
sinirinin ickulaga girdigi bélgede gelisen iyi huylu timdr) veya gliyom
(glioma: sinir sistemi kaynakli beyin veya omurilik timort) iligkileri icin
yapiimaktadir. S6z konusu calisma yaklasik olarak 2600 gliyom, 2300
menenjiyom, 1100 akustik nérom ve 400 tUkarik bezi timéorleri ve onlarin
bireysel kontrollerini icermektedir (2,765 gliyom, 2,425 menenjiyom, 1,121
akustik nérom, 109 tehlikeli tikdrik bezi timdr durumu ve 7,658 kontrol
géndllisu). Bu calismanin, tGmérler Gzerinde bugline kadar yapilan, acik

farkla en bilylik epidemiyolojik calisma oldugu sdylenebilir®.

Elde edilen sonuclara gére, ingiltere’nin bir kisminda ve
Kuzey ulkelerinde toplanan verilerin incelenmesiyle; 10 yil veya daha
fazla bir silire cep telefonu kullananlarda basin en cok kullanilan
kulak tarafinda gliyom timori gelisimi icin 6nemli bir risk artisi
oldugu kabul edilmistir®. Japonya’da yapilan arastirmada kanserli
hastalarda beyin tiumorleri ve cep telefonu kullanimi arasindaki iligki
tumorun lokalizasyonu ve kafatasi icinde sogurulan RF alan, yani timor igi
Ozgil Sogurma Orani (Spesific Absorption Rate - SAR)  degeri
saptanmigtir. Bu calisma timoér bdlgesindeki maksimum RF alan
sogurulma miktarinin degerlendiriimesi olup 10 saat ve daha fazla cep

telefonu kullaniminin yilksek SAR degerine sebep oldugu belirtilmistir®.

ingiltere ve Kuzey (lkelerindeki calismalarda toplanan veri

analizleri, uzun sireli veya yogun kullaniciya iliskin menenjiyom risk artigi
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olmadigini®®, fakat 10 yil veya daha fazla aralikli kullanimda kafa
bolgesinin yan tarafindaki tiimorle ilgili akustik norom’da 6nemli bir
risk artigi tespit edilmistir®. israil'deki calisma ise; yogun cep telefonu
kullanicilarina yonelik guvenilir bir rapor saglamak Uzere deneklerle
yapilan bir calisma olup, yogun cep telefonu kullanimi ve tikuirik bezi
timoérh riski arasinda olasi bir bagi belirten sonuclardir. Galismanin
sonucuna gobre, yogun cep telefonu kullanicilarinda Tulkurik bezi

tiimor riskinde artis oldugu rapor edilmistir®.

Dinya Saglik Orgiiti (World Health Organization - WHO)
Uluslararasi Kanser Arastirma Dernegi'nin (International Agency for
Research on Cancer - IARC) 2011 yihinin Mayis ayinda yaptigi acgiklama
ile RF alanlar insanlarda olasi kansinojen olarak siniflandiriimigtir.
Fransa’nin Lyon kentinde yapilan, 14 U(lkeden 31 bilim insaninin
olusturdugu calisma grubunun yaptidi toplantida RF alanlara maruziyetin
olasi kansinojenik hasarlara yol agabilecedi sonucuna variimistir. IARC
calisma grubu 6zellikle gocuklar ve gengler arasinda oldukga yayginlasan
cep telefonu kullanimi sonucunda maruz kalinan RF alanlarin olasi kanser
riski artis bagta olmak Uzere uzun dénem saglik risklerini arttirabilecegi
gercegine dikkat cekmislerdir®.

Olasi saghk riski degerlendirmelerinde epidemiyolojik
calismalarin yani sira, in vitro ve in vivo calismalar 6zellikle sUpheli
kansinojen arastirmalarinda biyolojik bilgiye ulagsmakta blyldk 6nem
tagimaktadirlar. RF alanlarin hayvan deneyleri ile hlicre kultUrlerinde olasi
kanser etkisi hakkinda yapilmis arastirmalar asagidaki bagliklar altinda

incelenebilir:
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2.4.1. Genetik Toksikoloji Calismalari

RF alan maruziyetinin kemirgenlerde primer DNA hasarina
yol acip acmadigi Lai ve Singh’in calismalarina kadar bilimsel belirsizlik
tasiyan bir konuydu®®®. Lai ve Singh (1997), sicanlar; 1.2 W/kg SAR
degerindeki puls moduilasyonlu (2us puls, 500 pps) 2450 MHz RF EM
alana tim vicut olarak 2 saat sure ile maruz birakmis ve bu alana maruz
birakilan siganlarin  beyin dokularinda DNA hasari olup olmadigi
arastirilmistir. DNA tek ve cift ipliklerinde kiriklarin oldugu tespit edilmistir.
Beyin hulcrelerinde olugan bu etkinin nérodejeneratif hastaliklara ve

kansere neden olabilecegi sonucuna variimistir®.

Lai ve Singh 2005 yilinda yaptiklar calismayla gurultd
dizeyindeki manyetik alanlarin mikrodalga kaynakl olusan DNA hasarini
baskiladigini géstermislerdir®®. Paulraj ve Behari'de 2,45 GHz frekansli RF
alanlarin in vivo maruziyeti sonucunda, rat beyin hicrelerinde DNA hasari
oldugunu rapor etmislerdir®™. Nikolova ve ark (2005), 1,71 GHz frekansli
RF alana 6 saat gibi kisa sUreli maruziyetinin gegici de olsa DNA cift
sarmalinda kirilmalarin arttigini saptamislardir®. Lixia ve ark hiicrelerinde
GSM modileli 1800 MHz RF alanlarin 2 saat siresince uygulamasi
sonucunda insan lens epitel hicrelerinde DNA hasari olustugunu
belirtmislerdir®®. Benzer sekilde; dusik seviyeli 1800 MHz RF alanlarin
farkl memeli hiicre hatlarinda DNA hasarina yol agtigi tespit edilmistir®.

Tomruk ve ark. ise hamile tavsanlar ve bunlarin yavrularinda
yaptiklari ¢alismada; 1800 MHz GSM modulasyonlu RF alanlarin; anne
karninda bu alanlara maruz kalan yenidogan yavrularin hem karaciger
DNA baz modikikasyonu (8 hidroksi deoksiguanozin - 8OHdG/dG)
miktarlarinda hemde malondialdehit (MDA) seviyelerinde, anne karninda
bu alanlara maruz kalmayan yavrulara goére farkliik gbstermedigini

saptamlslardlrzs. Fakat, ayni maruziyet kosullarinin anne ve yetigkin
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tavsanlarin beyin dokularinda DNA hasarina ve oksidatif hasara yol actigi
tespit edilmistir™® Giiler ve ark. bu konudaki son galismalarinda ayni alan
degerlerine hem anne karninda hem de 1 aylik olduklari zaman 1 hafta
sureyle ginde 15 dakika boyunca maruz kalan disi ve erkek yavrularin
karaciger dokularinda 80HdG/dG, MDA ve ferrdz iyon oksidasyonu (FOX)
seviyeleri incelenmigtir. Arastirma sonucunda, erkek yavrularda degisim
gbzlenmezken, disi yavrularda RF alan maruziyeti sonucunda 80HdG/dG

seviyesinde artis saptanmistir®.

Markova ve ark. (2005), saglikli insanlardan alinan kan
orneklerini; SAR degeri 37 mW/kg olan 905 MHz ve 915 MHz RF alanlara
1 saat boyunca maruz birakmig ve farkh frekanslarda uygulanan RF
alanlarin kromatin konformasyonu (zerine etkileri arastiriimistir®. Ayrica
lenfositlerde timo&r baskilayici protein olan p53 baglayici protein 1
(53BP1) ve is1 soku proteini 6zelligi tasiyan fosforlanmis histon H2AX
(gama-H2AX) DNA cift zincir kiriklarinin olusum gdstergesi olarak
incelenmistir. GSM mobil telefonlarin frekanslarina bagh olarak kromatin
olusumunda ve 1s1 soku proteinleri (izerinde etkili oldugu tespit edilmistir®.

DNA hasarinin yani sira; hlcrede veya dokuda
mikrogekirdek tayini ve kromozomal degdisimler genotoksisite testi icin
kullanilan ydntemlerden biridir. Zotti-Martelli ve ark. (2005) farkl periyod
ve farkli glc¢ yogunluklarinda maruz biraktiklar lenfosit kadltGrlerinde
mikrocekirdek frekansinda artis saptamlglardlr%. Trosic ve ark. (2004) ise,
2.45 GHz RF alanlarin rat polikromatik normo-kromatik eritrositlerinde
mikrocekirdek artigina yol actigini belirlemiglerdir. Baohong ve ark. (2005)
de komet tayin yontemi ile mitomisin-C saptayarak; 1.8 GHz RF

maruziyetin sinerjik etkisi oldugunu bildirmislerdir®.

39



2.4.2. Gen Ekspresyonu lzerine Calismalar

Genotoksisite veya hlicresel stres gostergesi olarak RF
alanlarin gen ekspresyonu Uzerine etkileri pek cok biyolojik sistemde
arastinlmistir.  DUOsUk seviyedeki RF alanlarin, 6zellikle kablosuz
telekominikasyon bandindaki alanlarin 1s1 soku proteinleri (heat-shock
proteins - HSP) ve proto-onkojen fos gibi ilk yanit veren genlerin
(Immediate-Early Gene, |IEG) ekspresyonunda degisime neden olup
olmadidi arastirilmigtir. HSP ve IEG’nin artan ekspresyonu hucrelerin
stres altinda oldugunun &nemli bir gdstergesidir®’. Ozellikle merkezi sinir
sisteminde IEG ekspresyonu 6énemlidir ¢linki bu gruba giren genler hlcre
blylimesi (growth), ¢cogalmasi (proliferasyonu), farklilasmasi
(differansiasyon) ve hicrenin programli 8limU (apoptosis) ile ilgili
transkripsiyon faktorleridir®®.

Goswami ve ark. (1999) 835.62 MHz frekans moddleli strekli
dalga ile 847.74 MHz CDMA (Code Division Multiple Access- Kod Bélmeli
Goklu Erisim) moduleli RF dalgalarin (0.6 W/kg SAR) degisik fazlardaki
fare embriyo fibroblastlarinda, proto-onkogen ekspresyonunda meydana
gelen degisimler incelenmigtir. Calismada, hicre bdélinmesinde
transkripsiyon  faktorlerini  kodlayan genlerden olan Fos geni
ekspresyonunda artis saptamiglardir.  Sonug¢ olarak, RF alanlarin ézel
gen ekspresyonlarini etkileyebilecegini vurgulamislardir®. Buttiglione ve
ark (2007) kisa sdreli 900 MHz RF alan maruziyetinin Egr-1 genini ve

hiicre regiilasyon fonksiyonunu etkiledigini géstermislerdir'®.

Lee ve ark. (2005) insan promiyelositik 16semi hicrelerini
(human HL-60) 2.45 GHz frekansh 10 W/kg SAR degerindeki RF alanlara
maruz birakmis ve gen ekspresyonunda farklilik gézlemislerdir'®'. Ayrica
yazarlarin 2006 yilinda basilan calismalarinda, insan T-lenfosit Jurkat

hiicreleri ve rat birincil astrosit hiicrelerini; ortalama SAR degeri 2 ya da 20

40



W/kg olan 1763 MHz RF alanlara 30 dakika ya da 1 saat boyunca maruz
birakilmis ve uygulanan RF alanlarin  1s1  soku proteinlerinin
ekspresyonlarinda degisime olup olmadigi arastinimistir’® HSp 90, HSp
70 ve HSp 27 ekspresyon seviyelerinde herhangi bir degisim olmadigi

tespit edilmistir'®.

Belyaev ve ark.’nin 2006 yilinda yaptigi ¢alismada 915 MHz
frekansli RF alana maruz birakilan ratlarin cerebellum hicrelerinde gen
degisimlerine rastlandigi belirtilmistir'®. Zhao ve ark. (2007) kdltiire
edilmis rat néronlarinda RF alanlarin etkilerini arastirmislar; 24 saat
suresince kesikli (5 dakika agik/ 10 dakika kapall) maruziyet sonucunda
test edilen 1200 gen iginden; 24 tanesinde upregulasyona (Otonom sinir
sisteminde noérotransmiter saliverilmesinin  kontrolinde postsinaptik
regulasyon sirasinda fonksiyonel reseptér sayisinda artma); 10 tanesinde
de downregllasyon (Otonom  sinir  sisteminde  ndrotransmiter
saliverilmesinin kontroliinde postsinaptik regllasyon sirasinda fonksiyonel
reseptdr sayisinda azalma) saptanmistir'®.  Zhadobov ve ark. (2007) ise
disUk glg seviyesindeki 60 GHz frekansh RF alanlarin insan beyin hiicre
hattinda strese bagli geni ve 1sI soku proteini expresyonunda degisime

neden oldugunu tespit etmislerdir'®.

Shallom ve ark. (2002), ortalama SAR degerleri sirasiyla
1.75 ve 25 W/kg olan 915 MHz mikrodalga radyasyona tavuk
embriyolarini; 30 dakika slre ile 4 saat boyunca maruz birakmisglar ve
uygulanan alanin HSp 70 seviyesinde olusturdugu degisimleri
arastirmiglardir. HSp 70 seviyesinde maruziyetin 2. saatinde artis oldugu
ve maksimum ekspresyonun maruziyetin 3. saatinde gerceklestigi tespit

edilmistir'®’.
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Leszcyzinski ve ark. (2002), kultir ortaminda insan endotel
hucrelerini, ortalama SAR degeri 2 W/kg olan 900 MHz GSM sinyallerine 1
saat boyunca maruz birakmis ve uygulanan RF alanin HSp27 ekspresyon

seviyelerinde gecici degisimlere neden oldugu tespit edilmistir'®.

2.4.3. Hucre Fonksiyonu, Canliigi ve Apoptosis Uuzerine
Calismalar

Hucre 6limu, 6zellikle apoptosis RF maruziyet sonrasinda
olusabilir. Farkli hiicre hatlarinda RF alan kaynakli apoptosise ydnelik bazi
in vitro ¢galismalar mevcuttur. Bu ¢alismalar farkl sonuglara sahiptir ve bu
da farkli hdcrelerin RF alanlara kargl farkli hassasiyeti oldugunu
gbstermektedir.

Capri ve ark. (2004) 900 MHz RF radyasyonun ginde 1 saat
suresince, 3 gun boyunca saglikli ddnérlerden alinan perifer kan
mononukleer hiicrelerine uygulanmasinin hicre ¢ogalmasinda azalmaya

neden oldugunu saptamislardir'®.

Markkenen ve ark. (2004) ise ultraviyole radyasyon ile
birlikte uyguladiklari 900 veya 872 MHz frekansli 0,4 veya 3 W/kg SAR
degerindeki RF alanlarin maya mantar hicrelerinin 6limuUne yol agtigini

tespit etmislerdir''°.

Marinelli ve ark. (2004), kdltara yapilmis insan T-lenfoblast
|I6semi hicre kultdrand;  SAR degeri 3.5 mW/kg olan 900 MHz
radyofrekans alana 2—48 saat sire ile maruz birakmis ve uygulanan alan
degerinin hlcre gelisim orani ve apoptozis Uzerine etkileri arastirmistir.
Kisa sureli maruziyet (2-12 saat) sonrasinda DNA kiriklarinin meydana

geldigi, p53-bagimli ve bagimsiz yolaklarinin erken aktivasyonunun
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indUklendigi tespit edilmigtir. Uzun slreli maruziyette (24—48 saat) ise pro-
apoptotik sinyallerin, hicre i¢i (Bcl-2) ve hicre digi (Ras ve Akt1)
sinyallerin dahil oldugu genlerde aktivasyonunun azaldigi tespit

edilmistir'"".

Caraglia ve ark. (2005), insan epidermoid kanser hicre
kaltarinG, SAR degeri 3.6 £ 0.2 mW/g araliginda degisen 1950 MHz MW
EM alana 1 ila 3 saat arasinda degisen sirelerde maruz birakmis ve
uygulanan MW EM alanin stres bagdimli yolaginda HSp70 ve 27
ekspresyonlarindaki artis ile farklilasmayi indikledigi ve bunun sonucunda

apoptozisi engelleyebilecegi tespit edilmistir' 2.

Merola ve ark. (2006), néroblastoma hcre kiiltirlerini; SAR
degeri 1W/kg olan GSM modilasyonlu 900 MHz radyofrekans alana 24,
48, 72 saatleri boyunca maruz birakmig ve degigik surelerde uygulanan
RF EM alanlarin, néroblastoma hucrelerinin gelisim ve farklilagsmalarinda
meydana getirebilecedi olasi degdisimler ve apoptozis olayina etkileri
arastinimistir. Yetmis iki saatlik maruziyete kadar RF EM alanlarin
néroblastoma hicrelerinde meydana gelen bu 3 temel aktivite (zerinde

herhangi bir etkiyi indiiklemedigi tespit edilmistir' ™.

Hirose ve ark. ( 2006), insan gliyoblastoma A172 hicrelerini;
SAR degerleri 80, 250 ve 800 mW/kg olan W-CDMA ve SAR degeri 80
mW/kg olan CW 2142.5 MHz radyasyona 24 ve 48 saatlik strelerle maruz
birakmistir. Ayrica, insan fetls akcigerlerinden elde edilen insan IMR-90
fibroblastlar da; SAR degeri 80 mW/kg olan W-CDMA ve CW 2142.5 MHz
radyasyona 28 saat suresince maruz birakilmigtir. Maruz birakilan
hiicrelerde apoptozis ve stres faktorleri arastirilmistir. SAR degeri 800

mW/kg’a kadar olan disik seviyedeki RF sinyallerinin p53-bagimli
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apoptozisi, DNA hasarini ve diger stres cevaplarini indiklemedigi tespit

edilmistir'*“.
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3. GEREC ve YONTEM

Calisma, karaciger kanseri olan insanlarin cep telefonu ile
konusmalari sonucunda varolan kanser hiicrelerinde olusabilecek etkileri
simile etmek amaciyla planlandi. Bu amag dogrultusunda, hepatoselltler
karsinom hucrelerine 1 saat, 2 saat, 3 saat ve 4 saat slresince 15
dakikalik surelerle kesikli olarak 900 MHz ve 1800 MHz dijital GSM-EDGE
sinyali uygulandi. Tim maruziyetler Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyofizik Anabilim Dali Biyoelektromanyetik Laboratuari RF alan uygulama
sistemi ile gerceklestirildi. Uygulanan RF alanlarin HepG2 hiicre canlihgi
ve apoptosiz Uzerine etkileri incelendi. Hlcre canliigi ve c¢ogalmasi
Quickcell hiicre cogalma testi ile incelendi. Maruziyet sonrasinda alinan
supernatantda LDH ve glikoz seviyeleri incelendi. Ayrica, varolan
degdisimler hiicresel boyama teknikleri ile mikroskop altinda fotograflanarak
4’,6’-diaminidino-2-fenilindol (DAPI) boyama yoéntemi ile canli hlcre
cekirdekleri goérintilendi. Bu amagcla yapilan biyokimyasal deneyler ve
mikroskobik goriintilemeler Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi
Biyokimya  Anabilim  Dali  Molekller  Biyoloji  laboratuarlarinda
gerceklestirildi.

3.1. Arastirmada Kullanilan Cihaz ve Malzemeler

Radyo Frekans Radyasyon Sistemi

Calismada, sinyal jeneratéri olarak R&S®SMBV100A
Vektér Sinyal Jeneratori (Sekil 5) kullanilmistir. Sinyal jeneratértnin

teknik 6zellikleri Tablo 2‘de verilmistir.
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Sekil 5 : R&S®SMBV100A Vektdr Sinyal Jeneratori

Tablo 2: Vektdr Sinyal jeneratéri teknik ézellikleri

Frekans araligi 9 kHz to 3.2 GHz

Frekans ¢ozinurligi 0.001 Hz

1 MHz <f<6 GHz: (-145 dBm) — (+30 dBm)
300 kHz < f <1 MHz: (—145 dBm) — (+18 dBm)

Cikis gliici
100 kHz < f < 300 kHz: (—145 dBm) — (+13 dBm)
9 kHz < f < 100 kHz: (—145 dBm) — (+8 dBm)
Gili¢c cozinirligi 0.01 dB

200 kHz<f<3GHz:<0.5dB

ikis dogrulugu
Gikis dog d f>3GHz:<0.9dB

Cikis empedansi 50 Ohm

Modiilasyon AM, FM, Puls, Faz, 1/Q

Sistemde alan yayihmi igin Schwarzbeck BBHA 9120 L3F

horn anten (Double ridged broadband horn antenna, DRHA) (D-96250
Schénau, Germany) (Sekil 6) kullanmiimistir. Horn antenler, RF alan
sinyallerinin dogrultusal olarak gdénderilmesi ya da alinmasi icin kullanilan
anten tiplerindendir. Basit geometrilere sahip olmalari nedeniyle analizleri,
tasarimlari ve imal edilmeleri kolay olan bu antenler, diger antenlere gore
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yuksek kazang¢ verdiklerinden tercih edilmektedir. Horn antene ait teknik
Ozellikler Tablo 3’ de verilmigtir.

Sekil 6: Horn Anten

Tablo 3: Horn Antenin Teknik Ozellikleri

Frekans araligi 0.5-2.8 GHz
Anten kazanci 5-14 dBi
Anten faktoéri 19-26dB/m
VSWR <2
Boyutlari (en x boy x derinlik) 416 x 240 x 550 mm

Maruziyet icin 25 dBm ¢ikis guictinde, 900 MHz ve 1800 MHz
GSM-EDGE dijital modulasyonlu cep telefonu sinyali tipinde RF alanlar
kullanildi. Olusturulan alanin frekans ve siddeti R&S®FSH3/6/18 spektrum
analizér ile deney suresince kontrol edildi (Sekil 7).
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Sekil 7: R&S®FSH3/6/18 spektrum analizoér

Radyo Frekans Radyasyon Maruziyetinde Kullanilan Cihazlar
R&S®SMBV100A Vektér Sinyal Jeneratdri
Schwarzbeck BBHA 9120 L3F Horn Anten (0.5-2.8 GHz)
Gug Yukseltici

Agilent E3633A DC Gili¢c Kaynagi

R&S®FSH3/6/18 spektrum analizér

Narda EMR 300 Ana Unitesi ve Tip 26.1 Elektrik Alan Probu;
300 kHz — 40 GHz

2O O

Sicaklik Kontroliinde Kullanilan Aletler
1. Hassas oda termometresi

2. lIsi tablasi

Kimyasal Calismada Kullanilan Cihazlar
1. Su banyosu (Nive)
2. Saf su cihazi (Millipore Synergy)
3. Spin Santrifuj (Continental Lab Products), sogutmali santrifuj
(MPW)
4. Otomatik Mikropipetler (10 pl, 100 pl, 1000 pl) ve diger rutin

laboratuar malzemeleri
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5. Mikroskop, invert, trinokller (Olympus), Klasik 1s1k mikroskobu
(Leica)

COgz ‘li inklbatér (Sanyo)

Steril Givenlik kabini (Holten)

ELISA okuyucu (Tecan)

Vorteks (Biosan)

= © © N o

0.Hassas terazi (Shimadzu)

Hiicre Kdiltiiriiniin Hazirlanmasi''®

Calismada kullanilan Hepatosellller karsinom hicre hatt
olan HepG2 hiicreler, Ankara Universitesi Veteriner Fakilltesi Biyokimya

Anabilim Dali’'ndan temin edilmisgtir.

Sivi  azotta bekletilen hicreler, su banyosunda oda
sicakligina getirildikten sonra, flasklara %10 Fetal Dana Serumu (FBS), 50
mg/l Gentamisin stlfat ve 300 mg/I L-glutamin iceren RPMI 1640 Medium
(Sigma Aldrich, USA) besi ortami igerisinde, 37 °C’de %5 CO, varliginda
hiicre kiltiri inkibatdriinde dretildi. Uretim sirasinda kontaminasyonu
6nlemek amaciyla filitre kapakli hiicre kltara flasklari kullanildi. Hucrelerin
besi yerleri iki ginde bir degistirilerek ve canlliklari, gogalma hizlari ve
morfolojik yapilari mikroskop ile incelendi.

Yeterli hdcre yogunluguna sahip flasklarin besiyerleri
vakumlanarak bosaltildi. Hiicreler bir kez Ca ve Mg tuzlari icermeyen steril
PBS ile yikandi. Daha sonra 1: 205 Tripsin-EDTA ¢dzeltisi ile 8-10 dakika
37 °C’de inkubasyona birakildi. Yizeyden ayrilan hlcreler trypan mavisi
ile boyanip Neubaer Hemositometri Lami ile sayildiktan sonra 1/3
oraninda pasajlandi. Bu islemlerin tamami hicre kiltrG laboratuarinda ve

steril guvenlik kabini i¢cerisinde gergeklestirildi.
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Hicrelerin 5 ml besi yeri icerisinde homojen sekilde
dagiimasi igin, steril konik tUp icerisinde altist edildi. Bu hicre
stuspansiyonundan Neubauer Hemositemetri Lami’nda sayiimak (zere
100 pl Ornek alindi. Hemositometrede dort karedeki hicreler sayilip
ortalamasi alindi. Elde edilen sayi Diliisyon etkeni x 10*ile carpilip 1
ml'deki hicre sayisi (hdcre/ml) bulundu. Bu islem U¢ kez tekrarlanip
ortalamasi alinarak degerlendirildi. Bu islem hdcre sayiminin gerekli

oldugu tim asamalarda uygulandi.

Hlcreler hem 96 kuyucuklu diz zeminli, kirilabilir hicre
kaltart plaklarinda hem de iki bélmeli boyama icin uygun olan slaytlarda
dretildi (Sekil 8).

8 sira ve 12 sltundan olugan bu hicre kiltrd plakalarinin
kinlabilir olmasi sayesinde her bir sOtun, yani 8 kuyucuk plakadan
istenildigi taktirde ayrlabiliyordu. Her bir kuyucukta 100.000 hiicre olacak
sekilde Uretildikten sonra; plakalar 24 saat karbondioksitli inkibatorde
inkilbe edildi. Inkiilbasyon sonrasi mikroskop ile hiicrelerin durumlari

kontrol edildikten sonra RF alan maruziyetleri baslatildi.
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Sekil 8: 96 kuyucuklu kirilabilir hiicre kiltir( plaklari (Greiner One, 09100143)

2 Dbolmeli slaytlar; hicre kaltiri deneylerinde boyama
yapmak amaciyla kullanilan steril 6zel slaytlardir (Sekil 9). Bu slaytlarin
Ozelligi, bdlmelerde ayri uygulamalar yapilarak, boyama prosedirl
sonunda plaktan ayrilabilen bélme kisimlari ile tek bir slayt halinde
inceleme yapilabilmesidir. Bu slaytlarin her bdlmesinde 1 milyon hlcre
olacak sekilde dretildikten sonra; plakalar 24 saat karbondioksitli
inkiibatorde inkiibe edildi. inkiibasyon sonrasi mikroskop ile hiicrelerin

durumlari kontrol edildikten sonra RF alan maruziyetleri baslatildi.
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Sekil 9: iki bélmeli hiicre kiiltlir( slayti (Lab-Tek Il Chamber Slide 154461)

RF Alan Maruziyet Gruplari

Hucre canlilik testleri icin hlcreler 4 farkh siire boyunca ve iki
farkh frekansda RF alana maruz birakiimigtir. Bu maruziyet gruplarinin
sham maruziyet ve kontrol gruplarn da calisiimigtir. Kontrol grubu; ayni
slrede inkubator icerisinde bekletilip; slire sonunda analizleri yapiimisgtir.
Sham maruziyet gruplarinda ise; RF maruziyeti kosullari aynen saglanmis
ancak sinyal jeneratoru kapali konumdadir. Bdylelikle, sham-maruziyet ve
kontrol arasinda karsilastirma yapilarak; RF alanlar haricinde, deneyin
dogal kosullarinda hcreleri etkileyecek baska bir faktdér olup olmadigi

incelenebilmistir.

Bu amacla 4 adet plaka kullaniimigtir. Her bir plaka 4’e
bolinerek, her 3 sutun 1 grubun analizleri yapilacak sekilde uygulama

yapilmasi planlanmistir. incelenen tim gruplar asagidaki gibidir:

Grup | (Kontrol, 1 saat): Hiucreler inklbatér icinde,
cogalmalarina en uygun kosulda 1 saat stiresince bekletilmiglerdir.
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Grup Il (Sham-maruziyet, 1 saat): Hlcreler maruziyet
sistemi kapali konumda, yani sinyal jeneratéri OFF konumda iken; 15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inkibatérde

olacak sekilde 1 saat slresince uygulama yapilmigtir.

Grup Il (900 MHz maruziyet, 1 saat): Hicreler 900 MHz
GSM-EDGE modiuleli RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli olarak (15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inkUbatérde

olacak sekilde) 1 saat slresince maruz birakilmistir.

Grup IV (1800 MHz maruziyet, 1 saat): Hiicreler 1800 MHz
GSM-EDGE modileli RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli olarak (15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inkUbatérde

olacak sekilde) 1 saat stresince maruz birakilmistir.

Grup V (Kontrol, 2 saat): Hucreler inkibatdr icinde,
¢cogalmalarina en uygun kosulda 2 saat stresince bekletilmiglerdir.

Grup VI (Sham-maruziyet, 2 saat): Hlcreler maruziyet
sistemi kapali konumda, yani sinyal jeneratéri OFF konumda iken; 15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inkibatérde

olacak sekilde 2 saat slresince uygulama yapilmigtir.

Grup VIl (900 MHz maruziyet, 2 saat): Hicreler 900 MHz
GSM-EDGE modileli RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli olarak (15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inkUbat6rde

olacak sekilde) 2 saat slresince maruz birakilmistir.

Grup VIl (1800 MHz maruziyet, 2 saat): Hucreler 1800
MHz GSM-EDGE moduleli RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli
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olarak (15 dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca
inkUbatérde olacak sekilde) 2 saat siresince maruz birakiimistir.

Grup IX (Kontrol, 3 saat): Hiucreler inkUbatér icinde,

cogalmalarina en uygun kosulda 3 saat suresince bekletilmislerdir.

Grup X (Sham-maruziyet, 3 saat): Hlcreler maruziyet
sistemi kapali konumda, yani sinyal jeneratéri OFF konumda iken; 15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inklbatérde

olacak sekilde 3 saat slresince uygulama yapilmigtir.

Grup Xl (900 MHz maruziyet, 3 saat): Hicreler 900 MHz
GSM-EDGE modiuleli RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli olarak (15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inklbatérde

olacak sekilde) 3 saat suresince maruz birakilmistir.

Grup XlI (1800 MHz maruziyet, 3 saat): Hlicreler 1800 MHz
GSM-EDGE moduleli RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli olarak (15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inkibatérde
olacak sekilde) 3 saat suresince maruz birakilmistir.

Grup Xlll (Kontrol, 4 saat): Hducreler inkibatér icinde,

cogalmalarina en uygun kosulda 4 saat suresince bekletilmislerdir.

Grup XIV (Sham-maruziyet, 4 saat): Hicreler maruziyet
sistemi kapali konumda, yani sinyal jeneratéri OFF konumda iken; 15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inkibatorde

olacak sekilde 4 saat slresince uygulama yapilmistir.

54



Grup XV (900 MHz maruziyet, 4 saat): Hicreler 900 MHz
GSM-EDGE moduleli RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli olarak (15
dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inkibatérde

olacak sekilde) 4 saat slresince maruz birakilmistir.

Grup XVI (1800 MHz maruziyet, 4 saat): Hicreler 1800
MHz GSM-EDGE modileli RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli
olarak (15 dakika boyunca maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca

inkUbatdrde olacak sekilde) 4 saat slresince maruz birakilmigtir.

Her maruziyet sonunda kontrol, sham ve maruziyet gruplari
alinarak hticre canhligi analizi quickcell testleri ile LDH ile glikoz analizleri

yapimistir.

3.2. Yontem

Galismada, hicreler 1 saat, 2 saat, 3 saat ve 4 saat
suresince 15 dakikalik surelerle kesikli olarak 900 MHz ve 1800 MHz dijital
GSM-EDGE RF alana maruz birakildi. Maruziyet sonrasinda hicre
canlihdr Quick Cell proliferation testi ile spektrofotometrik olarak saptandi.
Hucre canlihdi metabolik aktivite gostergesi olan LDH ve glikoz da hlcre
sUpernatatinda kalorimetrik olarak saptandi. Canli hicre ¢ekirdeklerinin ve
DNA’nin goéruntilenmesi igin de DAPI ¢gekirdek boyama teknigi kullanildi.

3.2.1. RF Alan Maruziyeti

RF alan uygulamasi R&S®SMBV100A Vektér Sinyal
Jenerat6ri ve Schwarzbeck BBHA 9120 L3F Horn Anten (0.5-2.8 GHz)
kullanilarak gerceklestirildi. Tiom deney surecinde ortamdaki alan
R&S®FSH3/6/18 spektrum analizér ve Narda EMR 300 Ana Unitesi ve Tip
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26.1 Elektrik Alan Probu;300 kHz — 40 GHz 6élcim cihazi kullanilarak
saptandi. HepG2 hcreleri 900 MHz ve 1800 MHz GSM-EDGE moddleli
RF alana; 15 dakikalik periyodlarla kesikli olarak (15 dakika boyunca
maruziyet ortaminda; 15 dakika boyunca inklbatérde olacak sekilde) 1
saat, 2 saat, 3 saat ve 4 saat suresince maruz birakildi. Hlcrelerin maruz
kaldigi RF alan degerinin 10 V/m olmasi ve hucrelerin dizlem dalgaya
maruz kalmasi i¢in maruziyet deneyleri 6ncesinde 6ncul élgcim ve testler
yapildi. Vektdr sinyal jeneratéri 900 MHz ve 1800 MHz GSM-EDGE
moduleli dalga igin en fazla 25 dBm gigte sinyal olusturabildigi icin
yUkseltici ile bu yukselticiyi besleyen DC gl¢ kaynagi kullanildi. Uzak alan
maruziyeti yapiimasi i¢cin 900 MHz uygulanan gruplar, antenden 40 cm,
1800 MHz uygulanan gruplar ise 20 cm uzaga konularak, hcrelerin
oldugu bdlgedeki alan degerinin 10 V/m olmasi saglandi. Béylelikle farkli
frekansli uygulamalarda ayni E alan degerine maruz birakiimis oldu (Sekil
10).
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Sekil 10: RF Alan Maruziyet Sistemi

3.2.2. Hiicre Canhligi Analiz Yontemi

Hulcre canliligi ve proliferasyonunu saptamak amaciyla Quick
Cell Proliferation Test Kiti (Biovision, USA) kullaniimistir. Bu yéntem diger

ybntemlere gére daha yeni, hassas ve hizli sonug veren bir ydontemdir.

Test; tetrazolum tuzu WST-1’in mitokondriyal dehidrogenaz
enzim aktivitesi sonucunda formazana ddénUslUp sollsyonun renk

degistirmesi ilkesine dayanir ' (Sekil 11).
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Sekil 11: Tetrazolum tuzu WST-1 (4-[3-(4-lodophenyl)- 2-(4-nitrophenyl)-2H-5-tetrazolio]-
1,3-benzene disulfonate) 'in formazana déniismesi. EC: Elektron baglanma reaktifi; RS:

mitokondriyel tetrazolum rediktase sistemi

Yasayan hlcre sayisindaki artig, Ornekteki mitokondrial
dehidrogenaz enzim aktivetisinin artmasinin bir sonucudur. Bu enzim
aktivitesinin artisi, formazan boyasinin artmasina neden olur. Metabolik
olarak aktif hcrelerin formazan ile boyanmasi c¢ok kuyucuklu
spektrometrede, ELISA okuyucusu ile 450 nm absorbansta boyal

sollsyonun 6lctlmesi ile saptanir.
Quick Cell Proliferation Test Kit kapsaminda Kullanilan Kimyasallar:

e Leofilize edilmig WST-1 ayraci

e Elektron baglanma reaktifi
Reaktif Hazirlama ve Saklama

Leofilize edilmis WST ayiract 5 ml elektron baglama

solusyonunda ¢6zduruldid. 1 ml solisyon 96 kuyucuklu plakada test igin
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yeterli oldugu icin solUsyonlari alikuot hale getirildi. WST solusyonu isiktan
korundugu taktirde -20 C de 1 yil, 4 C de ise 6 ay boyunca tutulabildigi igin
solusyonlar -20 C de saklandi.

Hiicre Canlilik Test Prensibi

HepG2 hicreleri her bir kuyucukta 100.000 hicre olacak
sekilde 96 kuyucuklu kirilabilir hiicre kultrd plaklarina ekildi. Bu hucrel
plaklari 24 saat slresince 37 °C sicaklikta ve %5 CO, bulunan etlv
ortaminda inkilbe edildi. inkilbasyon siresi sonunda, canlliklari
mikroskopda kontrol edilen hicrelere; WST-1/ECS sollisyonundan her bir
kuyucuga 10 pl olacak sekilde eklendi. Hicreler 1 saat sureyle etivde
inklbe edildi. Daha sonra 450 nm absorbans degderinde ELISA okuyucuda
olculda (Sekil 12).
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Sekil 12: Quick Cell Proliferation Testi icin Absorbans spektrumu, mitokondrial
dehidrogenaz aktivitesi sonucunda WST-1 (...... ) ve reaksiyon Uriini formazan (——)

grafigi.
3.2.3. Laktat dehidrajenaz (LDH) Tayin Yontemi

LDH seviyesi hiicre supernatantlarinda kalorimetrik analiz kiti
(TML Medikal, Turkiye) kullanilarak ERBA XL 600 Klinik Analizér ile
yapildi"”.LDH'In kinematik determinasyonu asagidaki reaksiyona gére
gerceklesir:

LDH 21
Pirtivat + NADH + H* — L — Laktat + NAD® @1

LDH Test Kit kapsaminda Kullanilan Kimyasallar:
e 80 mmol/L Tris tamponu, pH 7.20
e 200 mmol/L Sodyum Kilorid
e 1.6 mmol/L PirGvat
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e 240 umol/L NADH
Reaktif Hazirlama ve Saklama

Tris tamponu, sodyum klorid ve piruvat Reaktif 1 ve NADH
ise reaktif 2 olarak adlandilmaktadir. Reaktifler 2-8 °C de saklandiginda ve
Isiktan korundugunda, etiketinin Gzerinde belirtilen son kullanma tarihine
kadar dayanabilmektedirler. Tek reaktifli prosedire gére 10 hacim reaktif 1
ile 1 hacim reaktif 2 karistirilir. iki reaktifli prosediirde reaktifler olduklari

sekilde kullanihirlar.
LDH Test Prensibi

HepG2 hiicreleri her bir kuyucukta 100.000 hiicre olacak
sekilde 96 kuyucuklu kinlabilir htcre kiltird plaklarina ekildi. Bu hlcre
plaklari 24 saat slresince 37 °C sicaklikta ve %5 CO, bulunan etlv
ortaminda inkiibbe edildi. Inkiibasyon siiresi sonunda canliliklari
mikroskopda kontrol edilen hiicrelere deney protokoll uygulandiktan sonra
hicre sUpernatantlari toplandi. Her bir kuyucuk ayri ayri ependorflara
alindi. Bdylece bir maruziyet grubuna ait 8 ayri érnek alinmis oldu. Herbir
epondorftan 20 pl érnek alinarak kivetlere yerlestirildi. Her bir klvete 1 ml
reaktif 1 konuldu ve karigtirildi. Bir dakika beklendikten sonra 200 pl reaktif
2 konuldu ve tekrar kanistinldi. Bir dakikalik inkibasyon sonrasinda, 340
nm absorbansda okundu. Optik dansitedeki her 1 dakikadaki degisimi
(AOD/dak) 3 dakika boyunca élculdu.

LDH Aktivite Degeri agagidaki formlle gore saptandi:
Aktivite(U/, ) = 40D/, x 8888 (22)
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OD: Optik Dansite
3.2.4. Glukoz Tayin Yéntemi

Glukoz seviyesi hiicre slipernatantlarinda kalorimetrik analiz
kiti (IBL Medikal, Turkiye) kullanilarak ERBA XL 600 Klinik Analizér ile

100118

yapildi Glukozun enzimatik tespiti asagidaki reaksiyona goére

gerceklesir:

Glukoz Oksidaz . ) (23)
Glukoz + 0, —— > Glukonik asit + H,0,

2 H,0, + Fenol + 4 — Aminoantipirin

Peroksidaz . L
— Quinoneimine + 4 H,0

Glukoz Testi Kit kapsaminda Kullanilan Kimyasallar:
e 13.8 mmol/L Fosfat tamponu, pH 7.4
e 10 mmol/L Fenol
e 0.3 mmol/L 4-Aminoantipirin
e Glukoz oksidaz = 10000 U/L
e Peroksidaz 2 700 U/L

Reaktif Hazirlama ve Saklama

Fosfat tamponu, Fenol, 4-Aminoantipirin, glukoz oksidaz ve

peroksidaz reaktiflerin icerigini olusturmaktadir. Reaktifler 2-8 C de
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saklandiginda ve isiktan korundugunda, etiketinin Gzerinde belirtilen son
kullanma tarihine kadar dayanabilmektedirler. Reaktif kullanima hazirdir.

Glukoz Test Prensibi

HepG2 hiicreleri her bir kuyucukta 100.000 hiicre olacak
sekilde 96 kuyucuklu kinlabilir htcre kiltird plaklarina ekildi. Bu hlcre
plaklari 24 saat suresince 37 C sicaklikta ve %5 CO. bulunan etlv
ortaminda inkilbe edildiler. inkiibasyon slresi sonunda canliliklari
mikroskopda kontrol edilen hlcrelere deney protokolu uygulandiktan sonra
hicre sUpernatantlari toplandi. Her bir kuyucuk ayri ayri ependorflara
alindi. Bbylece bir maruziyet grubuna ait 8 ayri 6rnek alinmis oldu. Kérdn
oldugu kivete 1 mL calisma reaktifi, 10 uL distile su; standardin oldugu
kivete 1 mL ¢alisma reaktifi ve 10 pL standart; érneklerin oldugu kivete
ise 1 mL calisma reaktifi ile 10 pL 6rnek konuldu. On dakikalik inkiibasyon
sonrasinda, 500 nm absorbansda okundu. Olglim 30 dakika icinde

tamamlandi.

Glukoz Degerleri asagidaki formile gére saptandi:

oD “
GlEkoz (mg/dl) = < 6rnek/0Dstanda1‘d> n

n : standart konsantrasyonu
OD: Optik Dansite

3.2.5. DAPI Floresan Maddesi ile Cekirdek Boyama Yontemi

DAPI, mavi floresan 4'.6-diamidino-2-phenylindole nikleik

asit boyasi ¢ift zircirli DNA'ya (dsDNA) baglanma egilimindedir. Bagka bir
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deyisle, hicre morfolojisindeki degisimler ve apoptosis karakteristigi DAPI
ile boyanmig hlcrelerde floresan mikroskop altinda incelenebilir.

Numuneye 6zel gérintl veya sinyal almak igin floresan
mikroskopi yontemi gelistirilmistir. Florasan prensip temel seviyedeki
(ground state) bir elektronun digaridan eneriji ile uyarilarak bir st seviyeye
yUkseltilmesi ve bu seviyede kararli olan elektronun tekrar temel seviyeye
dbénerken 6zgln bir dalga boyunda 1sima yapmasi seklinde 6zetlenebilir.
Eger uyari enerjisi bir 151k kaynagiysa buna uyari (excitation) 1s131, geri

déndste yayilan isiga da emisyon (emission) denir.

Floresan boyama, floresan maddelerin (6rn. Hoechst boyasi,
DAPI, propidium iyodir) kullaniimasiyla yapilan bir boyama seklidir.
Floresan boyalar DNA’ya baglanabildiklerinden hlcrenin kromatini
dolayisiyla nukleusu gortndr hale gelebilir. Floresan sistemler 1sik
mikroskopuna gére c¢ok daha pahalidir. Fakat eger hucre kualtiri
calismasinda kullanilirlarsa, canli hlicre ile yasamayan hicrenin ayirimina
olanak tanirlar. Oysa hematoksilen ya da Giemsa boyamanin kullanildigi
Orneklerde hicrelerin - tamami ydntemin prensibi  geredi zaten

Olmektedirler.

Protokole gore, iki bdlmeli slaytlarin her bélmesinde 1 milyon
hicre olacak sekilde Uretildikten sonra; plakalar 24 saat karbondioksitli
inkUbatorde inkibe edildi. Inkubasyon sonrasi mikroskop ile hicrelerin
durumlan kontrol edildikten sonra RF alan maruziyeti baslatildi. Maruziyet
sonrasi kontrol, sham ve uygulama yapilan gruplar iglemler icin steril
glvenlik kabinine alindi. %10 FBS iceren RPMI 1640 Medium kullanilarak
uretilen ve uygulama yapilan htcreler 2 kez 1xPBS ile yikandi. Daha
sonra %0,1 Triton X iceren PBS ilave edilerek 10 dk buz Uzerinde

bekletildi. Hicreler 2 kez 1xPBS ile yikandiktan sonra 10ug/ml
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konsantrasyonda DAPI iceren 1xPBS ile 15dk inkubasyona birakildi.
inkubasyon sonunda DAPI apire edilerek uzaklastirildi ve floresan

mikroskop altinda 350 nm eksitasyon dalgaboyunda gériintiilendi'®.
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4. BULGULAR

Gahismada 900 MHz ve 1800 MHz GSM-EDGE
modulasyonlu cep telefonu sinyallerinin (10 V/m, uzak alan) HepG2 hiicre
canlihginda ve hicre ¢ekirdeginde olusturdugu degisimler biyokimyasal ve
morfolojik olarak incelenmistir. Hep G2 hicre canlihgi Quick Cell
proliferation testi ile spektrofotometrik olarak; metabolik aktivite gdstergesi
olan sUpernatant LDH ve glikoz degerleri de kalorimetrik olarak
saptanmistir. Elde edilen verilerin istatistiksel analizleri SPSS 11.5 (SPSS,
Chicago, IL, USA) istatistik programi ile yapilmistir. Tam gruplarin
istatistiksel farklliklari igin Kruskal-Wallis non parametrik testi kullanilirken,
gruplar arasi farkliliklari degerlendirmek amaciyla Mann-Whitney U testi
kullaniimistir. istatistiksel degerlendirmelerde p<0.05 oldugu kosullarda

gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu kabul edilmigtir.

Hucre canhli@r ve proliferasyonunu, Quick Cell Proliferation
Test Kiti (Biovision, USA) kullanilarak ELISA okuyucusu ile 450 nm
absorbansta boyali solisyonun &lgilmesi ile saptanmistir. Elde edilen
optik dansite degerleri Tablo 4° de ve \verilerin istatistiksel
degerlendirmeleri ise Tablo 5’ de verilmistir. Hicre canhligi optik densite
degerleri kontrole gbre ylzde degisim olarak degerlendirilmis ve grafigi
Sekil 13’ de verilmistir.

Hicre canhliginin  bir diger gobstergesi olan laktat
dehidrajenaz (LDH) seviyesi hicre stpernatantlarinda kalorimetrik analiz
kiti (TML Medikal, Turkiye) kullanilarak, ERBA XL 600 Klinik Analiz6r ile
yapiimistir. HepG2 hicrelerinin slpernatantinda saptanan LDH degerleri
(IU/L) Tablo 6" da ve verilerin gruplararasi karsilagtiriimasi Tablo 7' de

verilmistir. LDH degerleri grafiksel olarak Sekil 14’de gdsterilmistir.
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Baska bir metabolik bulgu olarak hicre canlihdini
yitirdiginde, sUpernatantinda seviyesinin yikselmesi beklenen glukoz
degerleri saptandi. Glukoz seviyesi HepG2 hucre supernatantlarinda
kalorimetrik analiz kiti (IBL Medikal, Turkiye) kullanilarak, ERBA XL 600
Klinik Analizér ile yapildi. Glukoz degerleri (mg/dl) Tablo 8’ de ve verilerin
gruplararasi karsilastirlmasi Tablo 9 da verilmistir. Glukoz degerleri
grafiksel olarak Sekil 15°de gdsterilmistir.

Calismada ayrica hicrelerin  morfolojik degisimleri mavi
floresan 4',6-diamidino-2-phenylindole (DAPI) nikleik asit boyasi ile
floresan mikroskop altinda degerlendirilmistir. Hlcre canliliginda
istatistiksel olarak anlamh degisim saptanan gruplarda DAPI boyamasi ile
hicre DNA’sinda olusan degisimler gézlenmistir. Floresan mikroskop ile
cekilen resimler Sekil 16’ da gosteriimektedir.

4.1. Hiicre Canliligi Degisimi Bulgulari

Sekil 13'de HepG2 hiicre canhliginin kontrol hicrelerine gére
ylUzde degisim miktarlari gésterilmektedir. 1800 MHz RF alana 1 saat
suresince 15 dakikalik sdrelerle kesikli olarak maruz birakilan hicrelerde
(Grup V) kontrol (Grup I) ve sham maruziyet (Grup Il) gruplarina gére
hicre cogalmasinda istatistiksel artis oldugu saptandi (p<0.05). 900 MHz
RF alana 1 saat, 2 saat, 3 saat ve 4 saat slUresince 15 dakikalik slrelerle
kesikli olarak maruz birakilan hiicrelerde (Grup Ill, Grup VII, Grup Xl, Grup
V') ise kontrol (Grup |) ve sham maruziyet (Grup Il) gruplarina gére hiicre
canlihdinin azaldigi ve bu azalmanin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptandi (p<0.05). 1. saat sonundaki artisin aksine, 1800 MHz RF alana
daha uzun sdreler maruziyet sonucunda, hicre canlihginda azalma

g6zlenirken bu azalmanin 3 saat ve 4 saat slresince maruz kalan
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hicrelerde (Grup Xl ve Grup XVI), kontrol ve sham maruziyet gruplarina
gore istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (Tablo 5).

1401 A *

120 -

100 +

&0 4

&0 4

A0 A

Hucre Canlihg (Fukontrol)

20 -

1. saat 2 saat 3. saat

[0 Kontrol @ Sharm @ 800 MHZ RFR m 1800 MHz FFR |

Sekil 13: Hiicre canlihgi optik densite degerleri kontrole gore ylzde degisim grafigi

(* p<0,05).

68



Tablo 4: HepG2 hiicre canlhlik testi spektrofotometrik 6l¢giim sonucu optik densite degerleri

n I I I v % VI VII VIII IX X XI XII XIII XIV XV XVI
1 0,58 0,534 0,445 0,797 0,559 0,584 0,411 0,599 0,579 0,534 0,413 0,445 0,589 0,534 0,386 | 0,388
2 0,588 0,531 0,456 0,717 0,577 0,528 0,415 0,609 0,588 0,491 0,431 0,507 0,588 0,551 0402 | 0,354
3 0,587 0,558 0,57 0,741 0,584 0,52 0,399 0,593 0,588 0,588 0,431 0,445 0,578 0,578 0,389 | 0317
4 0,584 0,525 0,523 0,687 0,564 0,505 0,379 0,646 0,586 0,535 0,415 0,457 0,586 0,545 0,436 0,34
5 0,581 0,525 0,524 0,673 0,579 0,577 0,395 0,658 0,579 0,525 0,402 0,609 0,579 0,558 0,388 | 0,307
6 0,554 0,558 0,477 0,644 0,56 0,584 0,367 0,574 0,567 0,544 0,405 0,472 0,554 0,525 0,386 | 0,333
7 0,5133 | 0,569 0,417 0,638 0,576 0,541 0,373 0,521 0,493 0,579 0,375 0,439 0,543 0,589 0,365 0,38
8 0,546 0,554 0,486 0,594 0,583 0,542 0,383 0,498 0,554 0,558 0,366 0,407 0,567 0,544 0,489 | 0,344

X +Sd | 0,57+0,03 | 0,5420,02 | 0,49+0,05 | 0,69+0,06 | 0,57+0,01 | 0,550,03 | 0,39+0,01 | 0,59+0,06 | 0,57+0,03 | 0,54+0,03 | 0,41:+0,24 | 0,47+0,06 | 0,57+0,02 | 0,53+0,02 | 0,41+0,04 | 0,3520,3
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Tablo 5: Hicre canhhdi sonuglarinin gruplararasi karsilastiriimasi, p degerleri

Gruplar p degerleri
-l 0,083
Il 0,003
-V 0,0001
-l 0,01
-1v 0,0001

- v 0,0001
V-VI 0,161
V-Vii 0,0001
V-Viii 0,328
VI-VII 0,0001
VI-Viil 0,130
VALRVALL 0,0001
IX-X 0,130
IX-XI 0,0001
IX-Xil 0,015
X-XI 0,0001
X-XIl 0,015
XI-XII 0,002

XII-XIv 0,105

Xl-XV 0,0001

Xli-XVi 0,0001

XXIV-XV 0,0001

XIV-XVI 0,0001

XV-VI 0,0002




4.2. Laktat Dehidrajenaz Degisim Bulgulari

Sekil 14'de HepG2 hicre supernatantinda saptanan LDH
degerleri gbsterilmektedir. 900 MHz ve 1800 MHz RF alana 1 saat, 2 saat,
3 saat sidresince 15 dakikalik sdrelerle kesikli olarak maruz kalan
hiicrelerde (Grup Il ve IV; Grup VII ve VIII; Grup XI ve Xll) kontrollere
(Grup I; Grup V; Grup IX; Grup XIll) ve sham maruziyet (Grup II; Grup VI,
Grup X; Grup XIV ) gruplarina gére istatistiksel farkhlik saptanmamistir.
Ancak, 4 saat slireyle uygulama yapilan gruplarda (Grup XV ve Grup Xl);
stpernatanta yani hicre digina ¢ikan LDH miktarinda kontrol ve sham
maruziyet gruplarina goére istatistiksel olarak anlami artis saptanmistir
(Tablo 7).

300 4

250 4

200 4

150 H

LDH (IUIL)

100 ~

50 4

1. saat 2. saat 3. saat 4. saat

|E| Wontrol @ Sham &8 800 MHz FFR. = 1800 MHz RFR |

Sekil 14: HepG2 Hicre Sipernatantinda Saptanan LDH (IU/L) Degerleri (* p<0,05).
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Tablo 6: HepG2 Hiicre Sipernatantinda Saptanan LDH (IU/L) Degerleri

n I I I IV v VI VI VIII IX X XI XII XIII XIV XV XVI
1 203 203 197 194 205 205 174 198 236 222 230 221 236 227 251 258
2 200 200 191 198 210 210 204 189 222 223 221 216 222 223 245 269
3 178 210 199 208 206 206 212 204 223 223 212 224 223 220 250 259
4 201 206 208 180 191 190 212 208 223 218 231 222 223 232 235 250
5 210 209 208 204 190 198 176 218 218 216 250 214 218 224 255 247
6 206 225 209 205 198 203 194 218 216 227 224 232 216 218 246 246
7 209 208 203 198 200 203 195 206 223 223 228 220 224 225 248 255
8 203 209 210 195 203 201 195,286 208 227 220 227 208 227 223 257 249

X +Sd |201,2+10,0 | 208,8+7,4 | 203,126,9 | 197,728,7 | 200,427,1 | 202,0+6,0 | 195,3+14,5 | 206,1+9,7 | 223,5+6,1 | 221,5+3,4 | 227,9+10,8 | 219,6+7,2 | 223,616,1 | 224+4,3 | 248,426,8 | 254,127,7
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Tablo 7: LDH sonuglarinin gruplararasi karsilastiriimasi, p degerleri

Gruplar p degerleri
-1l 0,161
11l 0,959
-1V 0,279
-1 0,234

l-1v 0,007
- 1v 0,195
V-Vi 0,721
V-V 0,645
V-VIil 0,234
VI-VII 0,442
VI-VII 0,279
VII-VII 0,130
IX-X 0,574
IX-XI 0,234
IX-XII 0,234
X-XI 0,065
X-XII 0,442
XI-XII 0,105

XHI-XIV 0,645

XIHI-XV 0,0001

XIHI-XVI 0,0001

XXIV-XV 0,0001

XIV-XVI 0,0001

XV-VI 0,195
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4.3. Glukoz Degisim Bulgulari

Sekil 15°de HepG2 hiicre supernatantinda saptanan glukoz
degerleri gbsterilmektedir. 900 MHz ve 1800 MHz RF alana 1 saat, 2 saat,
3 saat sidresince 15 dakikalik sirelerle kesikli olarak maruz kalan
hiicrelerde (Grup Il ve IV; Grup VII ve VIII; Grup XI ve Xll) kontrollerine
(Grup I; Grup V; Grup IX; Grup XIIl) ve sham maruziyet (Grup Il; Grup VI;
Grup X; Grup XIV ) gruplarina kiyasla istatistiksel farklilik saptanmamistir.
Ancak, 4 saat slireyle uygulama yapilan gruplarda (Grup XV ve Grup Xl);
stpernatanta yani hicre digina ¢ikan glukoz miktarinda kontrol ve sham
maruziyet gruplarina gore istatistiksel olarak anlamlh artis saptanmistir
(Tablo 9).

600 - *

200 A

400 A

300 A

Glukoz (mgidl)

200 A

100 1

1. saat 2. saat 3. saat 4. saat

|0 Kontrol @ Sham = 800 MHz RFR_m 1800 MHz RFR |

Sekil 15: HepG2 Hiicre Sitipernatantinda Saptanan Glukoz (mg/dl) Degerleri

(* p<0,05).
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Tablo 8: HepG2 Hiicre Sipernatantinda Saptanan Glukoz (mg/dl) Degerleri

n I 1l 111 v \4 VI VII VIII IX X XI XII XIII XIV XV XVI
1 4471 3922 463,6 444,1 4539 4539 474,3 467,4 469,5 469,5 490,6 4825 452,6 516,6 513,7 567,9
2 428,1 428,1 466,4 450,3 4425 442,5 462,2 4573 452,6 452,6 475,5 478,8 498,1 498,1 546,9 567,5
3 455,1 455,1 454.4 461,1 4192 419,1 4771 434,1 476,3 476,3 505,8 476,4 452,6 495,1 530,5 579,9
4 465,4 465,4 469,4 4514 446,1 460,9 494,7 462,7 483,5 483,5 4753 4734 473,8 473,8 528,5 572
5 444 444,1 446,3 452,6 456,7 456,7 4715 463,3 470,8 470,8 479.9 4795 496,4 496,4 5231 569,9
6 4378 4378 465,4 4394 448,9 448,9 4752 468,5 452,6 471,1 485,7 488,7 464 464 526,1 592,8
7 4453 4372 4582 4481 4433 446,1 476,7 465,3 466,1 470,3 484,1 477,6 4751 489.8 526,9 5738
8 445,7 445,7 449,6 4473 4483 4483 476,2 439,9 465,9 465,9 477,6 462 486,7 486,7 5222 569,7

X +Sd | 446,1+11,0 | 438,2421,8 | 459,2+8.4 | 449,3+6,4 | 444,9+11,5 | 447,1211,5 | 476,7+8,8 | 457,3+13,1 | 467,2£10,7 | 47088 | 484,3+10,2 | 477,4+7,7 | 474,9+17.9 | 490,1+16,0 | 527,249,5 | 524,248,5
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Tablo 9: Glukoz sonuglarinin gruplararasi karsilastiriimasi, p degerleri

Gruplar p degerleri
I-1l 0,442
Il 0,015
-1V 0,328
-l 0,01

-1v 0,161
- v 0,038
V-VI 0,645
V-VII 0,0001
V-Viii 0,065
VI-VII 0,0001
VI-Viil 0,005
VII-Vill 0,038
IX-X 0,505
IX-XI 0,005
IX-Xil 0,05
X-XI 0,005
X-XIl 0,65
XI-XII 0,234

XII-XIv 0,161

Xl-XV 0,0001

Xl-XVi 0,0001

XXIV-XV 0,0001

XIV-XVI 0,0001

XV-Vi 0,0001




4.4. Floresan Mikroskopi ile Belirtilen Morfolojik Degisimler

Sekil 16'da DAPI boyama ile floresan mikroskopda
goéruntilenen Hep G2 hdcreleri gérilmektedir. Hicre morfolojisindeki
degisim ve apoptosis belirtecleri DAPI boyali hlcrelerde floresan
mikroskop altinda incelendi. DAPI boyali HepG2 hicreleri 400x buyutmeli
floresan mikroskop altinda 340/380 uyariima kullanilarak incelendi. $ekil
16F’de gorilen oklar ile belirtilen uzun dénem apoptosis gostergesi olan

DNA fragmantasyonu ve ¢ekirdek yogunlagmasi izlendi.
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Sekil 16: DAPI boyamasi ile floresan mikroskop altinda izlenen HepG2 hiicreleri

A Fham- 1. saat B- 900 WHz- 1. saat - 1200 WHz- 1. saat

D-Sham- 4.5aat E-200 WMHz-4. saat F- 1800 WiHz- 4. saat
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5. TARTISMA

Dlinya Kanser Raporunun verilerine gére kanser oranlari tim
dinyada ylUksek oranda artma egilimindedir. Rapora gére 2020 yilinda
kanser oraninin %50 artarak, yeni kanser vakalarinin 15 milyona
ulasabilecegi belirtiimistir'?®. Artan kanser oranlari ve cep telefonu, baz
istasyonu gibi insan eliyle Uretilen RF alan kaynaklarinin artigi arasinda
iliski olup olmadig! bilim dinyasi kadar halk tarafindan da merak edilen
konular arasindadir. Bu nedenle WHO 1999 yilinda Elektromanyetik Alan
projesini baslatmistir. Projeye 50 Ulkeden bu konuda uzman bilim insanlari
katilmistir. Tarkiye projeye 2001 yilinda Gazi Biyofizik ile dahil olmustur.
2001 yilindan beri WHO Elektromanyetik Alan Danisma Kurulu Uyeligini
yuratmektedir.

GUnumUzde dlinyada 6zellikle de Avrupa ulkelerinde kanseri
anlamak, kansere neden olan ajanlari saptamak ve kanseri yenmek igin
blylk o&lcekli projeler bagslatilmakta, calismalar yapiimaktadir. Cep
telefonlarn benzeri RF alanlarin kansere yol agip agmadigi konusunda
ginimizde c¢ok uluslu arastirmalar yapilmakta, sonuca ulasiimaya
calisiimaktadir.

Bu calismada kanser ve cep telefonlari dizeyindeki RF
alanlarin kanser hicreleri Gzerindeki in vitro etkilerini arastirarak, bu
alanlarin kanserli doku Uzerindeki etkilerini gézlemlemek hedeflendi. Bu
amagla, 900 MHz ve 1800 MHz frekansh ve GSM-EDGE dalga
modulasyonlu sinyal, 15 dakikalik araliklarla kesikli olarak 1 saat, 2 saat, 3
saat ve 4 saat slresince primer karaciger kanser hilicreleri olan Hep G2
hicrelerine uygulanmistir. Uygulama sirasinda sinyalin modualasyonu
dijital olarak saglayan vektér sinyal jeneratort kullanildi. Her iki frekansta

vektdr sinyal jeneratérinin cikis glct 25 dBm’e ayarlandi. Uygulanan
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sinyalin tipi ve siddetinden emin olmak i¢in deney slresince spektrum
analizér ile dlgimler yapildi.

Hlcre KkaltirG ortaminin sicaklik ile degistigi géz 6nlne
alinarak, ortamin 37 °C de sabit tutulmasina 6zen gdsterildi. Kontrol
gruplarina ait hicreler uygulamalar sirasinda devamh olarak inkUbatér
icerisinde tutuldu. Ayrica, RF alanlarin termal etkileri géz 6nine alinarak,
hicrelerin maruziyetler sirasinda sicakliklarinin degisip degismedigi 6ncul
deneylerde fiber optik termometre yardimiyla O&lgllerek, sicaklik

degisiminin en fazla 0.1 °C oldugu saptandi.

Galismada RF alanlarin HepG2 hicrelerinin canlihk ve
¢ogalma oranlari ile hicre batinlagine etkilerinin - aydinlatilmasi
hedeflendi. Hassas bir analiz yapabilmek amaciyla RF alan uygulama
gruplarini kargilastirmak icin, her maruziyet dilimine ait hem kontrol, hem
de tim maruziyet kosullarinin ayni oldugu ancak RF alanin olmadigi sham
maruziyet gruplarn olusturuldu. Tdm deney gruplarinin hicre canlilik testi
spektrofotometrik olarak ELISA okuyucusuyla saptandi. Hlcre canhlik
testleri sonucunda, 1800 MHz RF alanin 1 saat suUreyle 15 dakikalik
araliklarla uygulanmasinin hicre canhliginda artisa, yani hucrelerin
¢ogalmasina katkida bulundugu saptandi (p<0,05). Buna karslilik, 4 saat
sonunda hem 900 MHz hem de 1800 MHz RF alan uygulamasi

sonrasinda HepG2 hucrelerinin canliliklarinda azalma gézlendi (p<0,05).

Hicre canhh@inin,  dolayisiyla  hdcrenin  metabolik
aktivitesinin géstergesi olan LDH ve glukoz, hiicre formunun devam ettigi
strece hucre icinde varligini strdrdr, ancak hlcre formunda bozulma,
apoptosiz yada nekroz sonucu hicre 6limU gerceklestiginde hlcre disi
siviya salinir, yani sUpernatantta seviyesi yiUkselir. Bu nedenle, bu

calismada hcrelerde 6lim olup olmadigini stipernatant LDH ve glukoz
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seviyeleri oOlgllerek saptandi. LDH ve glukoz seviyeleri hicre
supernatantlarinda kalorimetrik analiz kiti kullanilarak klinik analizér ile
yapildi. Tim deney gruplar incelendiginde, LDH ve glukoz seviyelerinde
1., 2. ve 3. saat sonunda RF alan uygulama gruplarinda kontrol ve sham
maruziyet gruplarina kiyasla degisim olmadigi saptandi (p>0,05). Ancak,
4. saat sonunda hucre digi sivisindaki LDH ve glukoz seviyesinin kontrol
ve sham maruziyet gruplarina gére hem 900 MHz hem de 1800 MHz RF
alan uygulamasi sonrasinda arttigi saptandi (p<0,05). Bu sonugclar, hiicre
canllik testi ile tespit edilen sonuclar ile uyumlu bulundu. 4. saat
sonucunda hicre canliiginda azalma g6zlenmisken, LDH ve glukoz

seviyesinin bu hlcre sUpernatantlarinda artmasi beklenen bir sonugtur.

Arastirmalarda hicreye iligkin saptanan biyokimyasal
verilerin  kontroll, htcrelerin  mikroskop altinda morfolojik olarak
incelenmesi ile mimkinddr. Bu inceleme sonucunda RF uygulamasi ile
hicrede olusan etki mikroskop altinda incelenerek olusan etkinin sebepleri
gorsel olarak tanimlanir. Bu c¢alismada da, hdcre canliik testi ve
supernatant LDH ve glukoz seviyelerindeki degisimin nedenleri DAPI
boyama ybéntemi ile floresan mikroskop altinda incelenmesiyle htcrede
olusan hasarin nekroz ya da apoptosiz kaynakl oldugu saptandi.
Inceleme sonucunda ¢ok az sayida nekrotik hiicreye rastlanirken, daha
cok apoptoza ugramis hucreler gbézlendi. Ayrica, DAPI boyamalari ile
inceleme sirasinda, bazi kisalmig kromotin olusumlari gézlendi. Kromatin

kisalmasinin nekrozdan ziyade, apoptoz sirasinda olustugu bilinmektedir.

Kanser ve RF alan arasindaki iligki yirmi yili askin suredir
arastirlan bir konudur. Clearly ve ark. (1990a) 2 saat ile 27 saat
sureleriyle uygulanan 2450 MHz surekli RF alanin (50 W/kg) beyin glioma

hiicrelerinin cogalmasini artirdigini belirtmislerdir'?’

. Ayrica ayni grubun
yaptigi diger calismalarda; ayni maruziyet kosullarinda insan lenfositleri ve

sitolitik T lenfositlerinde etki oldugu saptanmistir'?*'%, Donnellan ve ark.
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(1997) ise mast hicre hatti olan RBL-2H3 hticrelerinin 835 MHz RF alana
(8.1 +/- 3 mW/cm? 20 dakikalik periyodlarla giinde 3 defa, 1 hafta
suresince maruz birakilmasinin hicre c¢ogalmasinda etkili oldugunu
bildirmislerdir'®*. Ancak tiim calismalarda sicaklik kontrol edilmis olsa da,
maruziyet dozimetre degerleri oldukca yuksektir.

RF enerjinin yaygin bir sekilde kullanildigi iletisim, endUstri
ve saglik alanlarinda calisan veya gunlik yasamlarinda bilgisayar, cep
telefonu, kablosuz telefonlar, kablosuz internet ve cagri cihazlan gibi
teknolojik cihazlari kullanan insanlar yogun bir sekilde RF alanlara maruz
kalmaktadir. GUnimize kadar yapilan deneysel (in vivo/ in vitro)
calismalar gostermistir ki; mevcut dizenleyici limitlerin altindaki maruziyet
kosullarinda RF alanlar hicre membran fonksiyonlarinda, htcresel
iletisimde, hicre metabolizmasinda, proto-onkogenlerin aktivasyonunda
degisimlere neden olabilir, stres proteinlerinin olusumuna yol agabilir.
Stres proteinlerin olusumunda tespit edilen artis ve hicre igerisinde
meydana gelen geri dénisimll ya da dontsimsiz degisimler DNA
kiriklari, kromozomlarda anormallikler ve hicre 6limlerine neden

olmaktadir.

Uluslararasi Non-lyonize Radyasyondan Korunma
Komisyonu (ICNIRP), 1998 yilinda yayinladigi kilavuzunda, EM alan
maruziyetinden kaynakli 1s1 artisinin neden olabilecegi zararli etkileri
6nlemek amaciyla 6zgul sogurma orani (SAR)’na sinirlamalar getirmigtir.
Bu amagla belirlenen 4W/kg’lik SAR degerinin ICNIRP tarafindan saglik
etkisi olugturabilecek limit deger olarak saptanmistir. Ancak, gerek saglikh
hicre kultirinde yapilan calismalarda, gerekse kanser hlcre hatlarinda
yapilan ¢alismalarda bu degerin altinda da etki saptandidi rapor edilmistir.
Capri ve ark. (2004) periferal kan monontikleer hiicrelerinin 900 MHz GSM
sinyaline 3 gun sireyle ginde 1 saat boyunca maruz kalmasinin hiicre

109

canlihgini azalttigini saptamisglardir™. De lulis ve ark. (2009) insan

82



sperminde c¢alismis ve 4.3 W/kg SAR degerindeki 1800 MHz RF alan
maruziyetinin spermlerin hareketliliinde ve canlihdinda azalmaya neden
oldugunu gdstermiglerdiri24. Diem ve ark. (2005) 1800 MHz kesikli ve
strekli RF alanlarn farkli modilasyon ve SAR degerlerinde insan diploid
fibroblast hiicreleri ve sigan grantilasa hlcrelerinde ¢alismis ve non-termal
yolaklar sonucunda DNA da hasara yol actigini belirtmislerdir. Ayrica bu
calisma grubu insan periferal kan lenfositlerinde (PBL) strekli RF alan
uygulamasinin kromozom kaybina veya kazancina yol actigini yani en
temel somatik mutasyona neden oldugunu vurgulamislardir’’*®. Palumbo
ve ark. (2008) calismalarinda ise, insan jurkat hlcrelerine uygulanan 1.35
W/kg SAR degerinde 900 MHz RF alan uygulamasi sonrasinda hicrelerde

apoptosis saptamislardir'®.

Bu calismalara ek olarak, arastirmacilar farkli kanser hicre
tiplerinde de cep telefonu dlzeyinde RF alanlarin etkilerini
calismiglardir®111:112.126.127 “Ancak literatiir taramasi yapildiginda, Hep G2
hicrelerinde cep telefonu modilasyonlu RF alanlarin termal olmayan
etkilerinin arastirildigi bir c¢alisma bulunmadigi gértldid. Bu ac¢idan
gerceklestirilen bu calisma cep telefonu seviyesindeki RF alanlarin
HepG2 kanser hicrelerine etkisinin arastinldigi ilk calisma
niteligindedir.

Literatirde var olan diger calismalarin elektromanyetik
alanlarin kanser Gzerine etkisini arastirmayi hedefleyen calismalar oldugu
gorulda. Kirson ve ark. (2004) yaptiklan ¢alismada dusuk gugteki, 100-300
kHz bandindaki degisen elektrik alanlarin insan ve kemirgenlerdeki timaor
gelisimini inhibe ettigi belirtilmistir'?®. Ayrica, Hernandez- Bule ve ark.
(2004) yuksek frekansl RF alanlarin HepG2 hicreleri tGzerindeki terapatik
etkilerini arastirmiglardir. Arastirmacilar 0.57 MHz elektrik akimi ile ¢aligsan
kapasitif- rezistif elektrik transfer (CRET) adi verilen non-invaziv elektro-

termal terapinin HepG2 hiicre siklusu ve hiicre gogalmasi Uzerine etkilerini
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arastirmiglardir. Sonugta non-termal dizeyde CRET benzeri akim
uygulamalarinin da HepG2 hicrelerinin  ¢ogalmasina engel oldugu,

canliliklarinda azalmaya neden oldugu belirtilmistir'?®.

RF alan etkisiyle kanser hicrelerinin 6lime ydnelmesinin
nedenlerine iligkin termal mekanizma yaklagimlarinin yani sira, non-termal
mekanizmalara yonelik hipotezler de bulunmaktadir. Velizarv ve ark
(1999) RF alan uygulamasi kaynakli hiicre cogalmasindaki degisimlerin 1si
degisiminden kaynakl olmadigini, hicre siklisini etkileyen stres
proteinleriyle ilgili oldugunu savunmustir'*®. Benzer sekilde, Lai ve Singh
(2010) elektromanyetik alanlardan kaynakli hlcre hasarinda hicrede
serbest radikal olusumunun blyUdk rol oynadigini ileri strmektedir.
Arastirmacilar bu siregte Fenton reaksiyonu sonucunda demir iyonunun
rol oynadigini belirtmiglerdir. Kanser hicrelerinin fazla sayida bélinmeleri
nedeniyle hicre igine yuksek oranda demir girisi oldugunu

vurgulamislardir™?.

Toyokini (2008) ise demiri iki uclu bir kilica
benzeterek, ylksek oranda demirin normal hiicrede reaktif oksijen tarlerini
arttirdigini belirterek kansere neden oldugunu sdylemistir' ™. Lai ve Singh
(2010) ise, elektomanyetik alan uygulamasi ile kanser hicresindeki
yUksek demir iyonun Fenton reaksiyonu ile tetiklenerek hicrede serbest
radikallerin artmasi sonucunda kanser hicresinin 6lumine neden

olabilecegini savunmaktadirlar'2.

Hlcre hasar mekanizmasinin tam olarak anlasilmasi igin
hicre 6limundn ne sekilde oldugunun saptanmasi énemlidir. Hicre 6lUmu
apoptosiz ya da nekroz adi verilen iki sekilde olabilir. Apoptosiz, hiicre
kokenli 6lam tipi, yani bir nevi intihar iken, nekroz ise enfeksiyon, toksinler

yada travma gibi dis etkenlerden kdken alir.
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Bu calismada hicrede bulunan stabil sitoplazmik enzim olan
LDH ile hacre igi enerji kaynagi glukoz plazma membraninda olugan hasar
nedeniyle kualtir ortamina ¢ikmaktadir. LDH salinimi her ne kadar
dogrudan nekroz gdéstergesi olmasa da, plazma membran hasari nekrotik
hucrelerin bir gdstergesidir ve nekrozu saptamak igin kullanilan diger
parametrelerle  birlikte bulunabilir. Calismada yapilan morfolojik
incelemelerde c¢ok az nekrotik hlcre saptanirken, daha c¢ok apoptotik
hicreler gbzlendi. Apoptotik hicrelerin in vivo ortama goére, in vitro
ortamda fagositoz ile yok edilmesi daha ge¢ oldugu i¢in LDH saliniminin
nedeni gec¢c apoptotok htcreler olabilir. Ayrica, DAPI boyamalari ile
inceleme sirasinda, bazi kisalmig kromotin olusumlari gbézlenmigtir.
Kromatin kisalmasi; nekrozun aksine apoptosiz olusumunun sz konusu

oldugu durumlarda gerceklesmektedir.

Apoptosiz, pek ¢ok gelisimsel ve fizyolojik durumlarda hicre
sayisini kontrol etmekte énemli bir roli olmasinin yani sira, kemoterapi ile
induklenen hicre 6lumleri de bu sekilde gerceklesmektedir. Bu sirecin
bozulmasi timér olusumu ya da bazi hastaliklarin geligsimi ile ilgili
olabilmektedir. Tumoér hicrelerinin  apoptosize gitmeleri; kotd huylu
timorlerin iyilestirilmesi igin temel bir strateji olabilmektedir. Pek ¢ok
kemoterapi ilaci, timér hicrelerinde apoptosizi indikleyerek tamor
hicrelerine zarar vermek mantidiyla calismaktadir. Belli bir sire RFR
uygulamasinin da HepG2 hicrelerinde apoptoza neden oldugu bu calisma
ile de gosterilmistir. Bu uygulama geligtirilerek, klinikte timor retardasyonu
amaciyla kullanilabilecek, non-invasiv ve non-thermal bir metod haline
getirilebilir. Boylelikle kanser hastalarinin karsilastigi yan etkilerin

azaltilmasi da s6z konusu olabilir.
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6. SONUC

Cep telefonu seviyesindeki RF alanlarin  karaciger
Hepatosellller Karsinom hucrelerine etkilerinin arastinldigr ilk calisma
niteliginde olan bu calisma da; RF alanlarin HepG2 hicre canliligina
etkilerinin aydinlatiimasi hedeflendi. Bu amagla Ankara Universitesi
Veterinerlik Fakultesi Biyokimya Anabilim Dal’'ndan temin edilen HepG2
hlcrelerine in vitro kosullarda 1 saat, 2 saat, 3 saat ve 4 saat slresince 15
dakikalik sirelerle kesikli olarak 900 MHz ve 1800 MHz dijital GSM-EDGE
sinyali (10 V/m, uzak alan) uygulandi. Hassas bir analiz yapabilmek
amaciyla RF alan uygulama gruplarini kargilastirmak icin, her maruziyet
dilimine ait hem kontrol, hem de tim maruziyet kosullarinin ayni oldugu
ancak RF alanin olmadigi sham maruziyet gruplar olusturuldu. Tdm
maruziyetler Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Biyofizik Anabilim Dali
Biyoelektromanyetik Laboratuart RF alan uygulama sistemi ile
gerceklestirildi. Tum deney gruplarinin hicre canlihdi ve c¢ogalmasi
Quickcell hicre c¢ogalma testi ile spektrofotometrik olarak ELISA
okuyucusuyla saptandi. Maruziyet sonrasinda alinan stpernatantda LDH
ve glikoz seviyeleri incelendi. Ayrica, varolan degisimler hiicresel boyama
teknikleri ile mikroskop altinda fotograflanarak 4’,6’-diaminidino-2-fenilindol
(DAPI) boyama yontemi ile canh hicre c¢ekirdekleri gorintilendi. Bu
amagla yapilan biyokimyasal deneyler ve mikroskobik goérintilemeler
Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali

Mikrobiyoloji laboratuarlarinda gergeklestirildi.

Hicre canlilik testleri sonucunda, 1800 MHz RF alanin
(10 V/m) bu alana 15 dakikalik araliklarla 1 saat maruz birakilan
hiicrelerin hiicre canlihginda artisa neden oldugu, yani hiicrelerin

cogalmasina katkida bulundugu saptandi (p<0,05). Buna karsilik, 4
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saat sonunda hem 900 MHz hem de 1800 MHz RF alan uygulamasi
sonrasinda hucrelerin canliiklarinda azalma gozlendi (p<0,05). Hicre
canlihginin, dolayisiyla hicrenin metabolik aktivitesinin géstergesi olan
LDH ve glukoz seviyeleri, hicre formunun devam ettigi strece hicre
icinde varhigini strdarir. Ancak hicre formunda bozulma, apoptosiz ya da
nekroz sonucu hlcre 6lUmU gergeklestiginde hicre digi sivida, yani
stpernatantta LDH ve glukoz seviyeleri ylUkselir. Bu nedenle, bu
calismada hdcrelerde 6lim olup olmadigini sipernatant LDH ve glukoz
seviyeleri Olgulerek saptandi. LDH ve glukoz seviyeleri hicre
stpernatantlarinda kalorimetrik analiz kiti kullanilarak klinik analizér ile
Ol¢lldd. Tum deney gruplar incelendiginde, LDH ve glukoz seviyelerinde
1., 2. ve 3. saat sonunda RF alan uygulama gruplarinda kontrol ve sham
maruziyet gruplarina kiyasla degisim olmadigi saptandi (p>0,05). Ancak,
4. saat sonunda hicre digi sivisindaki LDH ve glukozun seviyesinin
kontrol ve sham maruziyet gruplarina gére hem 900 MHz hem de 1800
MHz RF alan uygulamasi sonrasinda arttiyi saptandi (p<0,05). Bu
sonuglar, hicre canlilik testi ile tespit edilen sonuclar ile uyumlu
bulundu. 4 saat RF maruziyeti sonucunda hiicre canliliginda azalma
gozlenmisken, LDH ve glukoz seviyesinin hiicre slipernatantinda
artmasi 4 saat RF maruziyetinin karaciger kanser hiicrelerinin hiicre

canlihigini azalttiginin biyokimyasal olarak dogrulanmasidir.

Arastirmalarda hicreye iligkin saptanan biyokimyasal
verilerin  kontroli  htcrelerin  mikroskop altinda morfolojik olarak
incelenmesi ile mimkinddr. Bu inceleme sonucunda RF uygulamasi ile
hicrede olusan etki mikroskop altinda incelenerek olugan etkinin sebepleri
g6rsel olarak tanimlanir. Bu calismada da, hicre canhlik testi ve
supernatant LDH ve glukoz seviyelerindeki degisimin nedenleri DAPI
boyama ydntemi ile floresan mikroskop altinda incelenip, hiicrede olugsan
hasarin nekroz ya da apoptosiz kaynakli olup olmadigi saptandi. inceleme
sonucunda ¢ok az sayida nekrotik hicreye rastlanirken, daha c¢ok
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apoptoza ugramis hicreler gbzlendi. Ayrica, DAPI boyamalari ile inceleme
sirasinda, bazi kisalmig kromotin olusumlari  gdzlendi. Kromatin
kisalmasinin, nekrozdan ziyade apopitoz sirasinda olustugu bilinmektedir.
Sonug olarak, bu calisma ile karaciger kanser hiicrelerini 4 saat sire ile
RF alana maruz birakilmasinin apoptoza neden oldugu gdsterildi.
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7.0ZET

Dlnya capinda artan kanser oranlari ve cep telefonu, baz
istasyonu gibi insan eliyle Uretilen RF alan kaynaklarinin artigi arasinda
iliski olup olmadidi bilim dinyasi kadar halk tarafindan da merak edilen
konular arasindadir. Bu ¢alismada, 15 dakikalik araliklarla, kesikli sekilde
uygulanan GSM-EDGE (Global Mobil iletisim Evrimi icin Genisletilmis Veri
Aktarim Oranlari)) modilasyonlu 900 MHz ve 1800 MHz frekansli RF
(Radyo Frekans) alanlarin (10 V/m, uzak alan) 1 saat, 2 saat, 3 saat ve 4
saat slresinde HepG2 (Hepatosellller Karsinom) hicrelerinin canlligina
etkisi arastirildi. Hep G2 hilcre canliigi, tetrazolum tuzu WST-1’in
mitokondriyal dehidrogenaz enzim aktivitesi sonucunda formazana
dénismesi ilkesine dayanan spektrofotometrik test ile saptandi. Hicre
hasar gostergesi olan LDH ve glukoz seviyesi hicre sUpernatantlarinda
kalorimetrik analiz kiti kullanilarak saptandi. Morfolojik incelemeler mavi
floresan 4',6-diamidino-2-phenylindole (DAPI) nikleik asit boyasi ile 400
kat buyutulen floresan mikroskop altinda incelendi. Hlcre canlilik testleri
sonucunda, 1800 MHz RF alanin 1 saat sireyle 15 dakikalik araliklarla
uygulanmasinin hiicre canlihdinda artisa neden oldugu goérildi (p<0,05).
Buna karsin, 4 saat sonunda hem 900 MHz hem de 1800 MHz RF alan
uygulamasi sonrasinda HepG2 hdcrelerinin - canliliklarinda azalma
g6zlendi (p<0,05). Supernatant LDH ve glukoz seviyelerinin bu sonuglar ile
uyumlu olarak, 4. saat sonunda istatistiksel olarak arttigi saptandi
(p<0,05). Morfolojik incelemeler biyokimyasal bulgular dogruladi. 4. saat
uygulama sonrasinda alinan goérintllerde ge¢ dbénem apoptosiz
gostergesi olan cekirdek oriintisiinde dizensizlikler saptandi. ilerki
calismalarda farkh frekans bantlarinda RF alanlar kullanilarak, farkli
surelerde uygulamalar yapilarak RF alanlarin HepG2 kanser hicrelerini
yok edici etkisi arastirilacaktir.

Anahtar kelimeler: Cep telefonu, Radyofrekans Alanlar, HepG2,hiicre
canhligr, DAPI
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8. SUMMARY

It is not just scientists but also the public at large who are
concerned about the increasing use of mobile phones. This study aims to
investigate the possible adverse effects of intermittent (15 min RF on, 15
min RF off) exposure to Enhanced Data rates for Global System for Mobile
Communication Evolution (GSM-EDGE) modulated Radiofrequency
Radiation (RFR) in 900 MHz and 1800 MHz frequencies (10 V/m, far field)
during four different periods as 1 hour, 2, 3 and 4 hours on the viability of
the Hepatocarcinoma cells (Hep G2). Hep G2 cell proliferation was
measured by a spectrophotometric assay based on the cleavage of the
tetrazolium salt WST-1 by mitochondrial dehydrogenases in viable cells.
Cell injury was evaluated by analyzing the levels of lactate dehydrogenase
(LDH) and glucose released from lysed cells into the bathing medium.
Morphological observation was carried out by 4',6-diamidino-2-
phenylindole (DAPI) staining using the fluorescence microscopy at 400x
magnification. Results showed that the cell viability, correlated with the
LDH and glucose levels changed according to the frequency and the
duration of RFR exposure. Four-hour-exposure was more effective than
the other exposure durations, besides, 1800 MHz RFR had more impact
on the cell viability and the injury of Hep G2 than RFR in the frequency of
900 MHz. Morphological observation confirmed these results that most of
the cells showed irregular nuclei pattern as a marker of late stage
apoptosis via DAPI staining method especially in the 4-hour-exposure of
1800 MHz RFR. Further studies will involve other frequency bands of

RFR and longer duration of exposure.

KEYWORDS: Mobile phone; Radio Frequency Radiation; Hep G2; Cell
viability; DAPI
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11.SPSS ANALIZLERI

Ranks

GRUP Mean Rank

QUICKCEL kontrol1 8 87,69
kontrol2 8 92,19
kontrol3 8 88,44
kontrol4 8 91,25
sham1 8 68,69
sham2 8 72,13
sham3 8 71,88
sham4 8 76,19
900-1 8 47,38
900-2 8 17,56
900-3 8 23,00
900-4 8 21,63
1800-1 8 123,19
1800-2 8 97,31
1800-3 8 47,06
1800-4 8 6,44
Total 128

LDH kontrol1 8 33,13
kontrol2 8 28,00
kontrol3 8 87,31
kontrol4 8 88,19
sham1 8 50,81
sham2 8 31,00
sham3 8 82,88
sham4 8 91,13
900-1 8 35,25
900-2 8 24,88
900-3 8 97,00
900-4 8 118,13
1800-1 8 23,00
1800-2 8 42,38
1800-3 8 77,31
1800-4 8 121,63
Total 128

GLIKOZ kontrol1 8 24,13
kontrol2 8 24,25
kontrol3 8 65,31
kontrol4 8 75,31
sham1 8 20,06
sham2 8 28,50
sham3 8 70,88
sham4 8 96,56
900-1 8 49,00
900-2 8 82,75
900-3 8 94,94
900-4 8 116,38
1800-1 8 28,63
1800-2 8 45,25
1800-3 8 85,56
1800-4 8 124,50
Total 128
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Descriptive Statistics

N Mean Std. Deviation | Minimum | Maximum
QUICKCEL 128 ,5155 ,09440 ,31 ,80
LDH 128 | 216,0804 18,63982 174,00 269,00
GLIKOZ 128 | 473,9945 35,59932 392,20 592,80
GRUP 128 8,5000 4,62789 1,00 16,00
Test Statistics*?
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Chi-Square 99,521 103,342 102,338
df 15 15 15
Asymp. Sig. ,000 ,000 ,000

a. Kruskal Wallis Test
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test

Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL kontrol1 8 10,56 84,50
sham1 8 6,44 51,50
Total 16
LDH kontrol1 8 6,81 54,50
sham1 8 10,19 81,50
Total 16
GLIKOZ kontrol1 8 9,44 75,50
sham1 8 7,56 60,50
Total 16
Test Statistics®
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 15,500 18,500 24,500
Wilcoxon W 51,500 54,500 60,500
VA -1,737 -1,429 -,791
Asymp. Sig. (2-tailed) ,082 ,153 ,429
Exact Sig. [2%(1-tailed a a a
Sig.)] ,083 ,161 ,442

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test
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Ranks

GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks

QUICKCEL kontrol1 8 11,88 95,00
900-1 8 5,13 41,00
Total 16

LDH kontrol1 8 8,38 67,00
900-1 8 8,63 69,00
Total 16

GLIKOZ kontrol1 8 5,69 45,50
900-1 8 11,31 90,50
Total 16

Test Statisticd

QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 5,000 31,000 9,500
Wilcoxon W 41,000 67,000 45,500
z -2,836 -,106 -2,365
Asymp. Sig. (2-tailed) ,005 ,916 ,018
E?<act Sig. [2*(1-tailed !0038 !9598 ’015?1
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test

Ranks

GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks

QUICKCEL  kontrol1 8 4,50 36,00
1800-1 8 12,50 100,00
Total 16

LDH kontrol1 8 9,88 79,00
1800-1 8 7,13 57,00
Total 16

GLIKOZ kontrol1 8 7,25 58,00
1800-1 8 9,75 78,00
Total 16

Test Statistics”

QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 21,000 22,000
Wilcoxon W 36,000 57,000 58,000
Z -3,361 -1,157 -1,050
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,247 ,294
E?<act Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,2798 ,SZSa
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test
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Ranks

GRUP N Mean Rank [ Sum of Ranks
QUICKCEL sham1 8 11,50 92,00
900-1 8 5,50 44,00
Total 16
LDH sham1 8 10,00 80,00
900-1 8 7,00 56,00
Total 16
GLIKOZ sham1 8 5,56 44,50
900-1 8 11,44 91,50
Total 16
Test Statistics?
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 8,000 20,000 8,500
Wilcoxon W 44,000 56,000 44,500
V4 -2,524 -1,270 -2,470
Asymp. Sig. (2-tailed) ,012 ,204 ,014
Elxact Sig. [2*(1-tailed ’Oma ’234a ’0103
Sig.)]
a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP
NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL  sham1 8 4,50 36,00
1800-1 8 12,50 100,00
Total 16
LDH sham1 8 11,56 92,50
1800-1 8 5,44 43,50
Total 16
GLIKOZ sham1 8 6,81 54,50
1800-1 8 10,19 81,50
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 7,500 18,500
Wilcoxon W 36,000 43,500 54,500
Z -3,366 -2,579 -1,419
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,010 ,156
Exact Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,Oo7a ,161a
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests

Mann-Whitney Test
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Ranks

GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL 900-1 8 4,50 36,00
1800-1 8 12,50 100,00
Total 16
LDH 900-1 8 10,13 81,00
1800-1 8 6,88 55,00
Total 16
GLIKOZ 900-1 8 11,00 88,00
1800-1 8 6,00 48,00
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 19,000 12,000
Wilcoxon W 36,000 55,000 48,000
Z -3,361 -1,370 -2,100
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 171 ,036
E?<act Sig. [2*(1-tailed !oooa !195a !038a
Sig.)]
a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP
NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL  kontrol2 8 10,25 82,00
sham2 8 6,75 54,00
Total 16
LDH kontrol2 8 8,06 64,50
sham2 8 8,94 71,50
Total 16
GLIKOZ kontrol2 8 7,88 63,00
sham2 8 9,18 73,00
Total 16
Test Statisticd
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 18,000 28,500 27,000
Wilcoxon W 54,000 64,500 63,000
Z -1,482 -,370 -,527
Asymp. Sig. (2-tailed) ,138 711 ,598
Exact Sig. [2*(1-tailed ,161a ,721a ,645a
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests

Mann-Whitney Test
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GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL kontrol2 8 12,50 100,00
900-2 8 4,50 36,00
Total 16
LDH kontrol2 8 9,13 73,00
900-2 8 7,88 63,00
Total 16
GLIKOZ kontrol2 8 4,50 36,00
900-2 8 12,50 100,00
Total 16
Test Statistics®
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 27,000 ,000
Wilcoxon W 36,000 63,000 36,000
VA -3,366 -,525 -3,361
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,599 ,001
E_xact Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,645a ,OOOa
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL kontrol2 8 7,25 58,00
1800-2 8 9,75 78,00
Total 16
LDH kontrol2 8 7,00 56,00
1800-2 8 10,00 80,00
Total 16
GLIKOZ kontrol2 8 6,25 50,00
1800-2 8 10,75 86,00
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 22,000 20,000 14,000
Wilcoxon W 58,000 56,000 50,000
V4 -1,052 -1,264 -1,890
Asymp. Sig. (2-tailed) ,293 ,206 ,059
E?<act Sig. [2*(1-tailed ,SZSa ’2348 ’06521
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests

Mann-Whitney Test
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Ranks

GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL sham2 8 12,50 100,00
900-2 8 4,50 36,00
Total 16
LDH sham2 8 9,50 76,00
900-2 8 7,50 60,00
Total 16
GLIKOZ sham2 8 4,50 36,00
900-2 8 12,50 100,00
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 24,000 ,000
Wilcoxon W 36,000 60,000 36,000
Z -3,363 -,841 -3,361
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,400 ,001
E?<act Sig. [2*(1-tailed !oooa !442a !oooa
Sig.)]
a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP
NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL sham2 8 6,63 53,00
1800-2 8 10,38 83,00
Total 16
LDH sham2 8 7,13 57,00
1800-2 8 9,88 79,00
Total 16
GLIKOZ sham2 8 6,38 51,00
1800-2 8 10,63 85,00
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 17,000 21,000 15,000
Wilcoxon W 53,000 57,000 51,000
z -1,576 -1,160 -1,785
Asymp. Sig. (2-tailed) ,115 ,246 ,074
giza;:]t Sig. [2*(1-tailed !130a !279a !083a

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests

Mann-Whitney Test
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Ranks

GRUP N Mean Rank [ Sum of Ranks
QUICKCEL 900-2 8 4,50 36,00
1800-2 8 12,50 100,00
Total 16
LDH 900-2 8 6,69 53,50
1800-2 8 10,31 82,50
Total 16
GLIKOZ 900-2 8 11,88 95,00
1800-2 8 5,13 41,00
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 17,500 5,000
Wilcoxon W 36,000 53,500 41,000
VA -3,361 -1,527 -2,836
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 127 ,005
gi;f]t Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ’1308 ,003a

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test

Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL kontrol3 8 10,38 83,00
sham3 8 6,63 53,00
Total 16
LDH kontrol3 8 9,19 73,50
sham3 8 7,81 62,50
Total 16
GLIKOZ kontrol3 8 7,69 61,50
sham3 8 9,31 74,50
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 17,000 26,500 25,500
Wilcoxon W 53,000 62,500 61,500
V4 -1,585 -,595 -,687
Asymp. Sig. (2-tailed) 113 ,552 ,492
gi;f]t Sig. [2*(1-tailed ’1308 ’5748 ’50521

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test
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GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL  kontrol3 8 12,50 100,00
900-3 8 4,50 36,00
Total 16
LDH kontrol3 8 7,06 56,50
900-3 8 9,94 79,50
Total 16
GLIKOZ kontrol3 8 5,25 42,00
900-3 8 11,75 94,00
Total 16
Test Statistics?
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 20,500 6,000
Wilcoxon W 36,000 56,500 42,000
Z -3,368 -1,212 -2,733
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,225 ,006
E?<act Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,234a ,005a
Sig.)]
a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP
NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL sham3 8 12,50 100,00
900-3 8 4,50 36,00
Total 16
LDH sham3 8 6,31 50,50
900-3 8 10,69 85,50
Total 16
GLIKOZ sham3 8 5,25 42,00
900-3 8 11,75 94,00
Total 16
Test Statistics?
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 14,500 6,000
Wilcoxon W 36,000 50,500 42,000
A -3,363 -1,845 -2,731
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,065 ,006
g;:;)c]t Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,065a ,005a

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP
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NPar Tests
Mann-Whitney Test

Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL sham3 8 11,38 91,00
1800-3 8 5,63 45,00
Total 16
LDH sham3 8 9,44 75,50
1800-3 8 7,56 60,50
Total 16
GLIKOZ sham3 8 6,25 50,00
1800-3 8 10,75 86,00
Total 16
Test Statistics”
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 9,000 24,500 14,000
Wilcoxon W 45,000 60,500 50,000
Z -2,417 -,792 -1,890
Asymp. Sig. (2-tailed) ,016 ,429 ,059
E?<act Sig. [2*(1-tailed ’015a !442‘3 ,OGSa
Sig.)]
a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP
NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL 900-3 8 5,00 40,00
1800-3 8 12,00 96,00
Total 16
LDH 900-3 8 10,50 84,00
1800-3 8 6,50 52,00
Total 16
GLIKOZ 900-3 8 9,94 79,50
1800-3 8 7,06 56,50
Total 16
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Test Statistics®

QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 4,000 16,000 20,500
Wilcoxon W 40,000 52,000 56,500
Z -2,945 -1,683 -1,209
Asymp. Sig. (2-tailed) ,003 ,092 ,227
E_xact Sig. [2*(1-tailed ,002a ,10561 ,2346
Sig.)]
a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP
NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL kontrol4 8 10,50 84,00
sham4 8 6,50 52,00
Total 16
LDH kontrol4 8 7,94 63,50
sham4 8 9,06 72,50
Total 16
GLIKOZ kontrol4 8 6,81 54,50
sham4 8 10,19 81,50
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 16,000 27,500 18,500
Wilcoxon W 52,000 63,500 54,500
Z -1,683 -, 477 -1,424
Asymp. Sig. (2-tailed) ,092 ,633 ,154
gixga;:]t Sig. [2*(1-tailed !105a !645a !161a

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests

Mann-Whitney Test
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Ranks

GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL  kontrol4 8 12,50 100,00
900-4 8 4,50 36,00
Total 16
LDH kontrol4 8 4,63 37,00
900-4 8 12,38 99,00
Total 16
GLIKOZ kontrol4 8 4,50 36,00
900-4 8 12,50 100,00
Total 16
Test Statistics
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 1,000 ,000
Wilcoxon W 36,000 37,000 36,000
Z -3,363 -3,258 -3,363
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,001 ,001
E?<act Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,OOOa ,OOOa
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test

Ranks
GRUP N Mean Rank [ Sum of Ranks
QUICKCEL kontrol4 8 12,50 100,00
1800-4 8 4,50 36,00
Total 16
LDH kontrol4 8 4,50 36,00
1800-4 8 12,50 100,00
Total 16
GLIKOZ kontrol4 8 4,50 36,00
1800-4 8 12,50 100,00
Total 16
Test Statisticd
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 ,000 ,000
Wilcoxon W 36,000 36,000 36,000
V4 -3,361 -3,363 -3,363
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,001 ,001
g;:;;:]t Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,OOOa ,OOOa

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test
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Ranks

GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL sham4 8 12,50 100,00
900-4 8 4,50 36,00
Total 16
LDH sham4 8 4,50 36,00
900-4 8 12,50 100,00
Total 16
GLIKOZ sham4 8 4,63 37,00
900-4 8 12,38 99,00
Total 16
Test Statistics®
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 ,000 1,000
Wilcoxon W 36,000 36,000 37,000
V4 -3,363 -3,363 -3,256
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,001 ,001
E?<act Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,OOOa ,OOOa
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test

Ranks

GRUP N Mean Rank [ Sum of Ranks

QUICKCEL sham4 8 12,50 100,00
1800-4 8 4,50 36,00
Total 16

LDH sham4 8 4,50 36,00
1800-4 8 12,50 100,00
Total 16

GLIKOZ sham4 8 4,50 36,00
1800-4 8 12,50 100,00
Total 16

Test Statistics

QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U ,000 ,000 ,000
Wilcoxon W 36,000 36,000 36,000
Z -3,361 -3,363 -3,361
Asymp. Sig. (2-tailed) ,001 ,001 ,001
Elxact Sig. [2*(1-tailed ,OOOa ,OOOa ,OOOa
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP

NPar Tests
Mann-Whitney Test
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Ranks

GRUP N Mean Rank | Sum of Ranks
QUICKCEL 900-4 8 11,94 95,50
1800-4 8 5,06 40,50
Total 16
LDH 900-4 8 6,94 55,50
1800-4 8 10,06 80,50
Total 16
GLIKOZ 900-4 8 4,50 36,00
1800-4 8 12,50 100,00
Total 16
Test Statistics?
QUICKCEL LDH GLIKOZ
Mann-Whitney U 4,500 19,500 ,000
Wilcoxon W 40,500 55,500 36,000
z -2,892 -1,316 -3,361
Asymp. Sig. (2-tailed) ,004 ,188 ,001
E.xact Sig. [2*(1-tailed ,002a !19521 ,OOOa
Sig.)]

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: GRUP
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Yiksek Lisans Tez Baslig: ve Danismani: Cep Telefonu Radyasyonunun Farkl Frekans-
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Arastirma Konulan

= Canl sistemlere uygulamaya yoénelik RF (Radyo Frekans) Alan sisteminin tasarimi,
olusturulmasi, uygulamaya konulmasi ve Dozimetri

= Kollagen sentezi ve dizilimi, radikal olusumu, vitaminler, enzimler, yapisal ve morfolojik
farklilagmalar,

= Hidroksiprolin miktar tayini: Stegemann-Stalder, Jamall-V.N. Finell ve TS ISO
3496 Hidroksiprolin Tayin Yéntemleri

= Non-iyonizan radyasyon standartlari (ICNIRP, IEEE, FCC, Cenelec, italya, Kanada ve
Gin)

= Hamile hayvan, fetiis ve yeni dodanlarda RF (Radyo Frekans) Alan etkilerinin
arastiriimasi

* 0-300 GHz Frekans Bandindaki Non-lyonizan Radyasyon Kaynaklari ve Bu
Kaynaklarin Olgim0 ve Saglik Etkileri Agisindan Degerlendirilmesi

Projeler

= Gazi Universitesi Bilimsel Arastirmalar Projesi : TF.01/2010-62 : GSM-EDGE
Modulasyonlu Radyo Frekans Alanlarin Hepatoselliler Karsinom Hiicrelerine Etkileri”
projesi devam etmektedir.

= Gazi Universitesi Bilimsel Arastirmalar Projesi : TF.01/2010-14 : "Radyo Frekans
Alanin Biyolojik Etki Mekanizmalari: Hamile ve Yeni Dogan Tavganlarin Dokularinda
Reaktif Oksijen Uriinleri ve Apoptozis” projesi devam etmektedir.
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» Gazi Universitesi Bilimsel Arastirmalar Projesi : TF.01/2005-07 : "Radyo Frekans
Alanlarin Hamile ve Yeni Dogan Tavsanlarin Géz Dokusuna Etkileri” projesi
tamamlandi.
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Diizenlenmesinde Rol Aldigi Bilimsel Toplantilar

Seminer Serisi 5: “Biological Effects of Non-ionizing Electromagnetic Fields - Mobile
Phones”, Prof. Dr. Henry LAI, 12-16 Ekim 2009. (GUTF Biyofizik ve NATO RTA
tarafindan diizenlenmistir. )

Seminer Serisi 4: “Mechanisms for Interaction between RF Fields and Biological
Tissue” , 8-9 Mayis 2008. Prof. Dr. Lawrie CHALLIS. (GUTF Biyofizik ve NATO RTA
tarafindan dizenlenmistir. )

Seminer Serisi 3: “Mechanisms for Interaction between RF Fields and Biological
Tissue”, 5-7 Mayis 2008. Prof. Dr. James C. LIN. (GUTF Biyofizik ve NATO RTA
tarafindan diizenlenmistir.)

Seminer Serisi 2: “Electrical properties of tissue and microdosimetry, Biophysical
mechanisms of interaction and dosimetry: ELF and RF fields, Health Risk
Assessment: RF and ELF fields, New biomedical applications, RF fields and Exposure
limits and the Precautionary Principle” , 10-12 Mart 2008. Prof. Dr. Kenneth FOSTER.
(GUTF Biyofizik ve NATO RTA tarafindan diizenlenmistir.)

Seminer serisi 1: "Design of radio-frequency exposure set-ups for bioelectromagnetic
experiments ‘in vivo’ and ‘in vitro™, 1-5 Ekim 2007. Dr.Andreas Bitz. GUTF Biyofizik ve
NATO RTA tarafindan dlzenlenmistir.

Dinya Saghk Orgiti Cocuklarin Elektromanyetik Alanlara Hassasiyeti Calistayi
(WHO Workshop : Sensitivity of Children to EMF Exposure), 9-10 Haziran 2004,
Crowne Plaza Otel Toplanti Salonu, Istanbul.

Dinya Saglk Orglti Elektromanyetik Alanlar (WHO EMF 9th International Advisory
Committee Meeting ) 9. Danisma Komitesi Toplantisi, 7-8 Haziran 2004, Crowne
Plaza Otel Toplanti Salonu, istanbul.
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The 2nd International Biophysics Congress and Biotechnology at GAP & 21st National
Biophysics Congress (2. Uluslararasi Biyofizik Kongresi ve GAP’da Biyoteknoloji, 21.
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2. Ankara Tip Biyokimya Ginu, 30 Nisan 2009, ANKARA

20. Ulusal Biyofizik Kongresi, 22-25 Ekim 2008, MERSIN
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Biophysics at the Nanoscale”, Prof. Recep Avci, 23 Ekim 2008, Mersin, Turkiye.
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= 4th International Workshop on Biological Effects of Electromagnetic Field (4.
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Bilgisayar Bilgileri
=  Windows 98, 2000, XP, NT ; Unix, DOS igletim sistemleri
=  C/C++ ve C# yazilim dilleri ve .NET uygulamalari

Yabanci Dil
= Ingilizce (lleri)
= Almanca (Orta)

Uyelikler

= Tirk Biyofizik Dernegi

= Molekuler Kanser Arastirma Dernegi

= Avrupa Biyoelektromanyetik Birligi (EBEA - European BioElectromagnetics
Association)
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