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Ozet: Son yillarda gelisen teknoloji ile birlikte yeni teknolojik iiriin olarak nanopartikiillerin (NP, <100 nm) iiretimi ve farklt
alanlardaki kullanimlart hemen her alanda giderek yayginlasmistir. Sahip olduklar birgok avantaj sayesinde ¢ok farkli alanlarda
kullanilan NP’lerin insan sagligina ve gevreye etkileri hakkindaki bilgiler hala ¢ok yetersizdir. Bu nedenle son teknoloji tiriinii bu
maddelerin genotoksik potansiyellerinin tespiti bu maddelerin biyogiivenilirligi bakimindan 6nemlidir. Resveratrol (3, 4', 5-
trihidroksi-stilben: RSV) iiziim ¢ekirdeginde bol miktarda bulunan ve son yillarda farkli mekanizmalardaki yardimer etkileri
tizerinde yogun ¢aligilan dogal bir antioksidandir. Bu ¢aligmada, Drosophila melanogaster’de somatik mutasyon ve rekombinasyon
testi (SMART) ve tek hiicre alkali jel elektroforezi testi (KOMET) kullanilarak Kobalt nanopartikiillerinin (Co NP)
genotoksisitesine karst RSV ’{in antigenotoksik etkisi aragtirtlmigtir. SMART genetik degisimleri genis bir spektrumda hizli ve ucuz
sekilde belirlemeye yarayan giivenilir bir yontemdir. KOMET ise 6zgiin hiicrelerde degisen alkali lezyonlar1 ve DNA’daki tek iplik
kiriklarini tespit eden farkli genotoksik ajanlar ile indiiklenen genetik hasarin belirlenmesinde giiglii ve duyarli bir tekniktir. Yapmis
oldugumuz ¢aligma kapsamimda SMART ve KOMET yontemleri ile degerlendirilen ve somatik hiicreler olan kanat imajinal disk
hiicrelerinde ve Drosophila hemositlerinde genotoksik etkiye sahip oldugunu tespit ettigimiz Co NP’lerinin (10mM) RSV ile hem
on uygulamali hem de es zamanl ¢aligmalarinda Co NP’lerinin genotoksik etkisine karst RSV iin uygulanan tiim dozlarda (0.1,

0.5 ve 2.5 mM) antigenotoksik etkiye sahip oldugu gozlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Drosophila melanogaster, Kobalt nanopartikiilii, Resveratrol, Antigenotoksisite, SMART, KOMET

Antigenotoxic effect of resveratrol against genotoxicity induced by cobalt nanoparticles in
somatic cells of Drosophila melanogaster

Abstract: With the developing technology in recent years, the production of nanoparticles (NP, <100 nm) as a hew technological
product and their use in different fields have become increasingly widespread in almost every field. Although NPs are widely used
in many different fields due to their many advantages, the information about their effects on human health and the environment is
still very insufficient. Therefore, the determination of the genotoxic potential of these state-of-the-art substances is important for
their biosafety. Resveratrol (3, 4', 5-trihydroxy-stilbene: RSV) is a natural antioxidant that is abundant in grape seeds and its
auxiliary effects in different mechanisms have been studied intensively in recent years. The antigenotoxic effect of RSV against
genotoxicity of Cobalt Nanoparticles (Co NPs) was investigated using single cell alkaline gel electrophoresis test (KOMET).
SMART is a reliable method for quickly and inexpensively detecting a wide spectrum of genetic changes. KOMET, on the other
hand, is a powerful and sensitive technique for the detection of genetic damage induced by different genotoxic agents that detect
altered alkaline lesions and single strand breaks in DNA in specific cells. Within the scope of our study, Co NPs (10mM) which
were evaluated by SMART and KOMET methods and we found to have genotoxic effects in wing imaginal disc cells which are
somatic cells and Drosophila hemocytes, were able to resist the genotoxic effect of Co NP in both pre-application and simultaneous
studies with RSV. It was observed that RSV had an antigenotoxic effect at all doses (0.1, 0.5 and 2.5 mM).
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1. Giris

“Nanoteknoloji” terimi Nobel 6diillii bilim insan1 Richard
P. Feynman tarafindan sunuldugu andan itibaren bir
arastirma alani olarak tanimlanmistir ve gilinlimiizde de
kullanilmaktadir (Feynman 1960, Khan ve ark. 2019). Bu
gelismeyi takiben nanoteknoloji alaninda yapilan
aragtirmalar ile nano 6lgek diizeyinde malzemeler iiretilerek
cok onemli bir asamaya gecilmistir (Khan ve ark. 2019).
Nanopartikiiller (NP’ler) olarak tanimlanan bu malzemeler,
en az bir boyutu 100 nm’den kiiciik olan partikiilat
maddeleri igeren genis bir malzeme snifi olarak
tanimlanmistir (Laurent ve ark. 2008). NP’ler farkli
kriterlere  gore  smiflandirilabilmektedirler.  Bunlar;
kdkenlerine gore; dogal ve antropojenik, boyutlarina gore;
1-10 nm, 10-100 nm ve 100 nm’den biiyiik olanlar ve
kimyasal bilegenlerine gore; inorganik maddeler, organik
maddeler ve elementler seklindedir (Strambeanu ve ark.
2015). NP’ler laboratuvar kosullarinda sentetik olarak
tiretilmesinin yani sira dogal olaylar sonucunda da meydana
gelebilmektedir. NP’lerin dogal kaynaklar1 arasinda
volkanik kiil, ¢6l tozlari, aerosoller Ornek olarak
verilebilmektedir (Bernhardt ve ark. 2010, Strambeanu ve
ark. 2015).

NP’ler ¢ok farkli gesitte ve boyutta olabilmeleri sayesinde,
ilaglarin farmakolojik ve terapotik etkilerini gelistirme,
molekiiler goriintilleme, ilag dagitimi ve ayrica NP’lerin
ylizeylerine baglanabilecek fonksiyonel gruplar sayesinde
de tiimérlerle miicadele i¢in yeni yontemler olmak {izere
cesitli alanlarda siklikla kullanilmaktadirlar (Krishna ve
ark. 2017). NP’lerin {iretimi ve tiiketici kullanimu
sonrasinda ¢evre, ekosistem ve sular bu materyaller ile
kontamine olmaktadir (Barker ve ark. 2006). Bu cevresel
kontaminasyonun yani sira insanlar, gida {riinlerinde
nanoteknoloji kullanimimin yayginlagmasi sonucunda da bu
materyallere maruz kalabilmektedir (Theodore ve Kunz
2005).

Ayrica NP’lerin endiistriyel teknolojideki kullanimi
artmasina ragmen bu partikiillerin insan sagligindaki olasi
zararl etkileri tartigilmaktadir (Colvin 2003, Gogotsi 2003,
Nel ve ark. 2006). insanlarm 6zellikle metal bazli NP’lere
olan maruziyeti, NP’lerin dogal olarak ortaya ¢iktiklari su,
hava ve NP’lerle kontamine olmus gida iiriinlerinde bir
kirletici madde olarak bulunmalar1 veya antropojenik
faktorlerdeki giderek artan aktivite nedeniyle dnemli 6l¢iide
artmaktadir (Mahmoud ve ark. 2016).

Ozellikle son yillarda yapilan pek ¢ok ¢alisma, disaridan
yiyecekler yoluyla veya ek olarak koruma amaciyla alinan
pek cok koruyucu molekiiliin savunma sisteminin yetersiz
kaldig1 durumlarda organizmay1 gesitli kimyasallarin ve
serbest radikallerin zararli etkilerine karsi korudugunu
gostermistir (Gokpinar ve ark. 2006, Demir ve ark. 2008a,
b, 2009, 2010, 2013a, 2013b). Bundan dolay1 bu galigma
kapsaminda laboratuar kosullarinda Co NP’lerinin (10mM)
indiikledigi genotoksik hasara karsi resveratroliin (RSV)
anti-genotoksik etkileri in vivo Drosophila SMART ve
KOMET yontemleri kullanilarak —arastirilmistir.  Son
yillarda NP’lerin endiistriyel teknolojideki kullaniminin
artmasina ragmen 6nemli hedeflerden olan genetik materyal
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ve cevreye olasi zararli etkileri tartisilmaktadir (Lux Report
2008). Bu baglamda yapmis oldugumuz ¢alisma literatiire
katkida bulunmaktadir.

2. Materyal ve Metot
2.1. Kimyasallar

Co NP’leri (CAS No: 7440-48-4) ve RSV (CAS No: 501-
36-0), Sigma Aldrich (USA) firmasindan temin edilmistir.

2.2. Nanopartikiil Karakterizasyonu

Co NP’leri, Tecnai G2 F30 model cihaz ile Transmisyon
Elektron Mikroskobu (TEM) ile goriintiilenmistir. Ayrica
partikiil biiyiiklik dagilimi ve Zeta potansiyel Slglimleri
Malvem Zetasizer Nano-ZS model cihaz ile yapilmistir.

2.3. Drosophila Kanat
Rekombinasyon Testi (SMART)

Drosophila SMART yontemi, Drosophila kanat imajinal
disk hiicrelerinde olusan genetik degisimler sonucu
heterozigotlugun kaybolmast ve farkliligin fenotipte
gozlenmesi esasina dayandig1 ve nokta mutasyon, delesyon,
kromozomlarda ayrilmama ve rekombinasyon gibi bir¢ok
genetik sonucun belirlenebildigi bir test sistemidir (Graf ve
ark. 1984). Bu ¢aligmada, normal metabolik aktiviteye sahip
mwh / mwh ve flr® / TM3, Bd® bireylerin gaprazlanmasr ile
elde edilen transheterozigot larvalar kullanilmistir. Yapilan
caprazlamalar agagidaki gibidir:

@f1r3 /TM3,BdS X @ mwh / mwh ()

Kuru halde bulunan Drosophila hazir besininin
(Drosophila Instant Medium) yaklagik 4.5 grami1 hazirlanan
test edilecek madde derisimlerinin 9 mL’si ile 1slatilarak
farkli uygulamalar gergeklestirilmistir. Biitiin caligmalar
sabit sicaklik ayarli inkiibatorde (25+1 °C) yapilmustir.
Uygulamalar sonunda elde edilen bireylerin kanat
preparatlar1 Graf ve ark. (1984)’nin metoduna gore stereo
mikroskop altinda hazirlanmigtir. Hazirlanan preparatlar
151k mikroskobunda 40X biiyiitmede incelenmis ve elde
edilen veriler Kaya ve ark. (2000)’nin metoduna gore
smiflandirilarak bu test i¢in kullanilan Microsta istatistik
paket programi ile degerlendirilmistir (Frei ve Wiirgler
1988, Kaya ve ark. 2000).

2.4. Alkali Tek Hiicre Jel Elektroforezi Testi (KOMET)

Somatik Mutasyon ve

Bu calisma kapsaminda incelenecek olan Co NP, RSV ve
birlikte uygulamalarimin  Drosophila  hemositlerinde
muhtemel DNA hasar1 etkisi KOMET testi ile
belirlenmistir. Drosophila hemosit izolasyonu Irving ve ark.
(2005) metoduna gore gergeklestirilmistir. Hiicreler fosfat
tamponu (PBS) ile siispanse edilerek diisiik erime 1sisina
sahip agaroz (LMA) ile hizli bir sekilde karistirilmis ve
normal erime 1sisina sahip agaroz (NMA) ile kaplanmis
lamlar iizerine yayilmistir. Lamlar soguk plakada
bekletilmis ve sonrasinda igerisinde lizing soliisyonu (2.5 M
NaCl, 100 mM Na;EDTA, 10 mM Tris, %1 Triton X-100
ve %1 N-lauroylsarcosine sodium salt solution, pH = 10)
bulunan etrafi 151k almayan salelere yerlestirilmistir. Lizing
islemi sonrasinda preparatlar elektroforez tankinda bulunan
solisyon (1 mM NaEDTA ve 300 mM NaOH, pH = 13)
icerisine  konularak burada 30 dakika beklemesi



AY Kursun ve ark..

saglanmistir. Daha sonra, 25 V, 300 mA’de 30 dakika
elektroforez ylriitme islemi gergeklestirilmistir.
Elektroforezden sonra lamlar, igerisinde noétralizasyon
soliisyonu (400 mM Tris buffer, pH = 7.5) bulunan sale

igerisine almmugtir. Her bir doz i¢in Drosophila
hemositlerinde 50 hiicre 40X biiyiitmede Floresan (Nikon
Eclipse E200) mikroskopta sayilarak deney

tamamlanmigtir. Tim Olglimler Comet-1V (Version 4.11)
programi ile otomatik 6l¢lim seklinde yapilmistir.

3. Sonuglar
3.1. Nanopartikiil Karakterizasyonu

Co NP’lerinin ortalama boyutu 50 nm olarak belirlenmistir.
Ayrica zeta potansiyel degeri -11.8 mV olarak bulunmustur.
Co NP’lerinin ozellikleri Sekil 1, 2 ve 3’te 6zetlenmistir.

Sekil. 1 Co NP’lerinin TEM goriintiileri

.

Boyut Dagilim (26)

100 1000 10000

Boyut (nm)
Sekil. 2 Co NP’lerinin Partikiil Biiyiikliik Dagilim1
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Zeta Potansiyel Dagilhim
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Sekil. 3 Co NP’lerinin Zeta Potansiyeli

3.2. Drosophila melanogaster Kanat Somatik Mutasyon ve
Rekombinasyon Testi (SMART)

7244 saatlik distile su uygulamasinda, 80 kanat sayilan
preparatta 13 adet kiigiik tek tip klon, 2 adet biiylik tek tip
klon bulunurken ikiz klon saptanmamistir. Toplamda 15
adet klon sayilmigtir. Toplam mwh klon sayist 15 adet
bulunmustur. Distile su uygulamasinda klon indiiksiyon
frekans1 ise 0.77 olarak hesaplanmistir. Pozitif kontrol
grubu olarak kullanilan EMS, negatif kontrol grubu olan
distile su ile karsilastirildiginda tiim klon tiplerinde pozitif
sonu¢ elde edilmistir. RSV’in tiim dozlar1 distile su ile
kargilagtirildiginda  istatistiksel ~anlamda  bir  fark
bulunmamistir. Co NP’leri (10mM) ise ¢oziiciileri olan
etanol (%]1) ile karsilagtirildiginda istatistiksel olarak
anlamli pozitif sonug (p<0.05) verdigi goriilmiistiir. Ayrica
Co NP’leri ile RSV’iin es zamanli ve 6n uygulama sonuglari
kontrol gruplar ile karsilagtirildiginda istatistiksel olarak
genotoksisitenin indirgenmesi agisindan anlamli (p<0.05)
bir azalmanm oldugu gozlenmistir. Ozellikle RSV 6n
uygulamasimin es zamanli uygulamaya gore Co NP
toksisitesini daha fazla indirgedigi tespit edilmistir.
SMART yontemi sonuglar1 Tablo 1 ve Tablo 2’de
gosterilmistir.

3.3. Alkali Tek Hiicre Jel Elektroforezi (KOMET)

Elde edilen sonuglara gore pozitif kontrol grubu olan
konsantrasyonu 5 mM olan EMS’nin tiim parametreler
(kuyruk yogunlugu ve kuyruk momenti) agisindan kontrol
grubu olan distile suya gore istatistiksel olarak anlamli
(p<0.001) tek iplik DNA hasari gozlenmistir. Bunun
yaninda RSV’iin tiim konsantrasyonlarmin (0.1, 0.5 ve 2.5
mM) biitlin parametreler agisindan kontrol grubu olan
distile suya oranla istatistiksel olarak anlamli tek iplik DNA
hasar1 gozlenmemistir. Co NP’lerinin (10 mM) ¢oziiciisii
olan etil alkole gore istatistiksel olarak anlamli (p<0.001)
tek iplik DNA hasarina yol agtig1 gézlemlenmistir. Ayrica
Co NP’leri ve RSV’iin birlikte uygulamalarinin timii Co
NP’leri ¢oziiciisii olan etil alkol ve RSV c¢dziiciisii olan
distile suya gore kiyaslandiginda tiim parametreler
acisindan istatistiksel olarak tek iplik DNA hasarina yol
acmadig1 tespit edilmistir. KOMET yo6ntemi sonuglari Sekil
4 ve Sekil 5°de gosterilmistir.
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Tablo 1. D. melanogaster’in Normal Kanatli Bireylerinde (mwh/flr®) Co NP Genotoksisitesine Karsi Resveratrol’iin On

Uygulamasimin in vivo Antigenotoksik Etkileri

Derisimler (mM) Kanat Kiigiik tek tip klonlar Biylik tek tip ikiz klonlar Toplam mwh klonlar ~ Toplam klonlar Klon indiisiyon
Sayisi  (1-2 hiicre) (m=2)  klonlar (>2hiicre) (m=5) (m=2) (m=2) Frekansi (10°
No.  Fr. D. No. Fr. D. No. Fr. D. No Fr. D. No. Fr. D hiicre)

Normal Kanat
Distile Su (48h) 80 12 015 2 002 0 0 14 018 14 018 0.72
Etanol %1 (48h) 80 5 006 3 004 i 0 0 i 8 010 - 8 010 0.41
EMS (1ImM) 271 29 + 27 087 + 9 029 + 105 339 + 108 348 + 13.45
48t4h
Resveratrol 0.1mM 8 17 02 i 004 i 0 0 i 20 025 i 20 025 i 1.02
Resveratrol 0.5mM 80 19 024 i 006 i 0 0 i 24 030 i 24 030 i 123
Resveratrol 2.5mM 80 18 0.2 i 004 i 1 001 i 22 028 i 22 028 i 113
CoNP (50nm) 10mM 80 36 045 + 5 006 i 0 0 i 40 0.5 + 41 051 + 2.05
72+4h 10mM CoNP (50nm) + 484 h Resveratrol (mM)

0.1 80 28 035 3 004 - 1 001 i 32 0.4 - 32 040 1.64

0.5 80 24 030 - 2 002 - 1 001 i 27 034 - 27 034 1.38

25 80 19 024 - 6 008 - 2 002 i 27 034 - 27 034 1.38

Fr, frekans; D, istatistik sonuglarinin gésterimi; +, pozitif; -, negatif, i, onemsizfark; m=carpimfaktorii; olasilik diizeyi=0.05.

Tablo 2. D. melanogaster’in Normal Kanatli Bireylerinde (mwh/flr®) Co NP Genotoksisitesine Kars1 Resveratrol’iin Es Zamanli

Uygulamasinin in vivo Antigenotoksik Etkileri

Derisimler (m\) Kanat Kiiciik tek tip klonlar Blyik tek tip ikiz klonlar Toplam mwh klonlar ~ Toplam klonlar Klon indiisiyon
Sayisi  (1-2 hiicre) (m=2)  klonlar (>2hiicre) (m=5) (m=2) (m=2) Frekansi (10°

No. Fr. D. No. F. D. No. Fr. D. No. F. D. No. F. D hiicre)
Normal Kanat
Distile Su (72h) 8 13 016 2002 0 0 15 019 15 019 0.77
Etanol %1 (72h) 8 14 018 i 2002 i 3004 i 19 024 i 19 024 i 0.97
EMS (1ImM) 2 N 229 o+ 27 087 + 9 029 + 105 339 + 108 348 + 13.45
724 h
Resveratrol 0.1mM 80 0.02 - 1 001 i 0 0 i 3004 - 3 004 0.15
Resveratrol 0.5mM 80 0.10 - 2002 i 0 0 i 10 012 - 10 012 0.51
Resveratrol 2.5mM 80 0.05 - 1 001 i 2002 i 7 009 - 7 009 0.36
CoNP (50nm) 10mMm 8 36 04 + 5 006 i 0 0 i 40 050 + 4 051 + 2.05
724 h 10mM CoNP (50nm) + 7244 h Resveratrol (mM)
CoNP 10mM+0.ImMRSV 80 27 034 - g8 010 - 2 002 i % 045 - 37 046 1.84
CoNP 10mM+0.5mMRSV 80 26 032 - 6 008 - 0 0 i 2 040 - 32 040 1.64
CoNP 10mM+2.5mMRSV 80 28 0.35 - 2 002 - 1 001 i 31 039 - 31 039 1.59

Fr, frekans; D, istatistik sonuglarinin gdsterimi; 4, pozitif, -, negatif, i, onemsizfark; m=carpimfaktdrd; olasilik diizeyi=0.05.
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Sekil. 4 KOMET Testinde Drosophila Larvalarina Co NP, RSV
ve Co NP ile RSV’in Birlikte Uygulanmasmdan Sonra
Drosophila Hemositlerinde Meydana Gelen DNA Hasari (Kuyruk
Yogunlugu %)[%Ug bagimsiz deneyden elde edilen +standart hata
(her deney setinde 50 hiicre sayilmustir)]
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Sekil. 5 KOMET Testinde Drosophila Larvalarina Co NP, RSV
ve Co NP ile RSV’in Birlikte Uygulanmasindan Sonra
Drosophila Hemositlerinde Meydana Gelen DNA Hasari (Kuyruk
Momenti pm?)[2Ug bagimsiz deneyden elde edilen +standart hata
(her deney setinde 50 hiicre sayilmstir)]

4. Tartisma

Son yillarda gelistirilen ve ¢ok farkli alanlarda kullanilan
nanopartikiillerin ~ genotoksisitesi hakkindaki veriler;
tirtinlerin ¢ok yeni olmasi, her nanoboyutta farkl etkilere
sahip olmasindan dolay1, hem yetersiz hem de farkli test
sistemlerinde celigkili sonuglar yaratmaktadir.
Nanopartikiillerin fizikokimyasal O6zellikleri teknoloji ve
endiistriyel uygulamalar i¢in oldukga elverislidir, biyolojik
uygulamalardaki  kullanimi  ise  canli  hiicrelerin
biyouyumluluguna baghdir (Lappas 2015). Ancak bu
fizikokimyasal 6zellikleri saglik risklerini de beraberinde
tasir ki bunlardan birisi de toksik etki gostermeleridir.
Nanopartikiiller 6zellikle kiiciik boyutlarda olmalari
nedeniyle kolayca hiicre zarmi gecerek niikleusa
ulasabilmekte ve niikleer porlardan da girerek DNA ile
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etkilesime gecip DNA hasarina sebep olabilmektedir.
Genotoksisitede nanopartikiillerin indiikledigi toksik ve
genotoksik mekanizmalar sadece DNA ile etkilesime
gecerek degil mitozda gorev alan proteinleri etkileyerek,
reaktif oksijen tirleri (ROS) fireterek ve hiicrelerdeki
antioksidan bariyerinin (siiperoksit dismutaz (SOD) ve
glutatyon (GSH)) kirtlmasina neden olarak da DNA
hasarina yol agabilirler (Carmona ve ark. 2015a, 2015b).
RSV, iiziim ¢ekirdeginde bol miktarda bulunan ve son
yillarda farkli mekanizmalardaki yardimci etkileri iizerinde
yogun ¢alisilan dogal bir antioksidandir. RSV biyotik ve
abiyotik stres kosullarina karsi, tiziimlerde sentezlenen
stiloen grubu bir fitoaleksindir (Zhang ve ark. 2013). RSV
giiclii antioksidan ve antiinflamatuar 6zelliklere sahiptir ve
koruyucu etkisi hem in vitro hem de in vivo deneylerle
kanitlanmistir (Lee ve ark. 2012). RSV antioksidan etkisini;
koenzim Q ile yarisip oksidatif zincir kompleksini
azaltarak, mitokondride olusan siiperoksit radikalini
yakalayarak ve fenton reaksiyonu iriinleri tarafindan
indiiklenen lipid peroksidasyonunun inhibisyonuna neden
olarak gostermektedir (Sayin ve ark. 2008). Bunun yaninda
antiaging, antidiyabetik, antiplatelet 6zelliklere sahiptir ve
lipoproteinlerin oksidasyonunun inhibisyonunu sagladig
yapilan calismalarla gosterilmistir (Mallebrera ve ark.
2015). Antiplatelet 6zelligi sayesinde RSV’iin, nitrik oksit
sentaz Uretimini etkileyerek (Das ve Maulik 2006),
indiiklenen oksidatif strese kars1 hiicre i¢i indirgenmis GSH
diizeyini arttirarak ve miyokardiyumdaki katalaz etkinligini
arttirarak kalpte koruyucu bir etki gésterdigi saptanmistir
(Saymn ve ark. 2008). Son zamanlarda yapilan ¢aligmalar
RSV’in ¢esitli hiicre tiplerinde intraselliiler serbest
radikalleri ve diger oksidanlar1 etkili olarak temizledigini
gostermistir (Zhang ve ark. 2013). Goriildiigi {izere son
zamanlarda pek ¢ok aragtirmaci tarafindan RSV’iin
koruyucu etkileri hakkinda cesitli ¢alismalar yapilmistir.
Fakat gergeklestirilen literatiir incelemesi sonucunda Co
NP’lerinin genotoksisitesine karsi, RSV iin olasi koruyucu
etkilerinin Drosophila KOMET ve SMART yontemleri ile
arastiritlmadigi tespit edilmistir. Gergeklestirmis oldugumuz
calisma kapsaminda SMART yontemi ile degerlendirilen ve
somatik hiicreler olan kanat imajinal disk hiicrelerinde
genotoksik etkiye sahip oldugu bilinen Co NP’leri, RSV ile
es zamanli ve O6n uygulama seklinde calisilmigtir. Co
NP’lerinin genotoksik etkisine karst RSV’iin uygulanan
tim dozlarda (0.1, 0.5 ve 2.5 mM) antigenotoksik etkiye
sahip oldugu gozlenmistir. Ozellikle RSV’iin Co NP’e kars1
6n uygulamasinin birlikte uygulamaya gore toksisiteyi daha
fazla indirgedigi belirlenmistir. Bu durum da RSV’iin giiclii
bir koruyucu olarak genotoksisiteyi indirgeyebilecegine
isaret etmektedir. KOMET yontemi ile degerlendirilen
hemositlerde Co NP’lerinin etkisiyle meydana gelen DNA
hasarina karst iki parametre agisindan da (kuyruk
yogunlugu, kuyruk moment) RSV’iin tiim derigimlerinin
koruyucu etki gosterdigi belirlenmistir. Bu ¢alismadan
RSV’iin koruyucu etkisine dair elde edilen veriler dnceki
calismalarin sonuclart ile de parelelik gostermektedir ve
RSV’in genotoksisiteye karst giicli  bir koruyucu
olabilecegi fikrini gliglendirmektedir.



AY Kursun ve ark..

5.Sonuc¢

Caligmamiz sonucunda elde ettigimiz Drosophila KOMET
ve SMART verileri literatiirii destekler sekilde Co
NP’lerinin sahip oldugu yiiksek genotoksisiteyi ve bu
yliksek genotoksisiteyi RSV’iin gii¢lii bir koruyucu olarak
distirebildigine isaret etmektedir. Ancak bu caligmada
indiiklenen genetik hasara karst RSV’iin gosterdigi
koruyucu  etkinin  altinda  yatan = mekanizmanin
aydinlatilmasi i¢in farkli mekanizmalarla c¢alisan test
sistemleri ve farkli model organizmalarla yeni ¢aligmalarin
yapilmasi gerekmektedir.

Tesekkiir

Bu calisma TUBITAK tarafindan 1002 Hizhi Destek
Programi1 kapsaminda (Proje No: 113Z564) desteklenmistir.
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