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Nanopartikiiller (NP’ler) 1 ile 100 nm arasinda bulunan partikiillere verilen isimdir. NP’ler normal malzemelerden farkl
belirli fiziksel ve kimyasal 6zelliklerinden dolay: ticari kullanim igin yapay olarak sentezlenmekte, endiistriyel iiretim
esnasinda kasitsiz bir yan iiriin veya dogal olarak meydana gelmektedir. Her giin gelismekte olan nanoteknoloji, elektronik,
tip, insaat, kozmetik, tekstil, otomotiv, ¢evre, gida, ev aletleri, yenilebilir enerji, petrol, tarim, matbaacilik, spor ve saglik
gibi alanlarda kullanilmaktadir. En yaygm kullanilan NP’ler ise glimiis (Ag), titanyum (Ti) ve silikon dioksit (SiO2) veya
karbon (C) tabanli olanlardir. Ticari olarak tiretilen NP’ler, iretim asamalarinda veya yasam dongiilerinin son agamasinda
atik Urilinler olarak sucul ortama desarj edilebilmektedir. Bu NP’ler yiizey veya yeralt1 suyu ortamlarina gecebilmektedir. Su
kaynaklarina dogrudan, yagis veya topraktan siiziiliip gelen NP’ler balik, kabuklular ve hatta tek hiicreli organizmalar gibi
sucul organizmalara yonelik dnemli etkilere neden olabilmektedirler. Sucul organizmalar NP’lere solungaglari, yutma,
dermal temas, hiicrelere adsorpsiyon gibi yollarla maruz kalmaktadirlar. NP’ler canlilarda lipid peroksidasyonuna, hiicre
yapisinin bozulmasina, mitokondride bozulmaya, protein oksidasyonuna ve DNA hasar1 gibi etkilere neden olmaktadirlar.
NP’ler gevresel risk degerlendirmeleri gogunlukla tiim risk faktorlerini dikkate almayan standart laboratuvar kosullari altinda
gerceklestirilmektedir. Bu nedenle gevre ve atik su ortamlari gibi karmagsik ortamlara salinan NP’lerin bu ortamlardaki
davraniglari laboratuvar ortamindan farkli olabilmektedir.
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Nanoparticle Toxicity in Aquaculture
ABSTRACT
Nanoparticles (NPs) are the name given to particles that exist between 1 and 100 nm. NPs are synthesized artificially for
commercial use due to certain physical and chemical properties different from normal materials, occur as an unintentional
by-product during industrial production, or occur naturally. Nanotechnology, which is developing every day, is used in fields
such as electronics, medicine, construction, cosmetics, textiles, automotive, environment, food, household appliances,
renewable energy, petroleum, agriculture, printing, sports and health. The most commonly used NPs are those based on
silver (Ag), titanium (Ti), and silicon dioxide (SiO2) or carbon (C). Commercially produced NPs can be discharged into the
aquatic environment as waste products during the production stages or at the final stage of their life cycle. These NPs can
migrate to surface or groundwater environments. NPs that leach into water sources directly from precipitation or soil can
cause significant effects on aquatic organisms such as fish, crustaceans and even single cell organisms. Aquatic organisms
are exposed to NPs through gills, ingestion, dermal contact, and adsorption to cells. NPs cause effects such as lipid
peroxidation, disruption of cell structure, deterioration in mitochondria, protein oxidation and DNA damage in living things.
Environmental risk assessments of NPs are often performed under standard laboratory conditions that do not consider all
risk factors. Because of that the behavior of NPs released into complex environments such as environment and wastewater
environments may be different from the laboratory environment.
Keywords: Nanoparticle, Nano Technology, Toxicity, Aquatic Creatures.
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GIRiS

Uluslararas1 Standardizasyon Organizasyonu (ISO)
Teknik komitesi 229, 2010 yilinda nanoteknolojiyi
(NT) “1-100 nm nano &lgekteki nesneleri ve
organizmalart  bilmek ve kullanmak” olarak
tanimlamugtir  (Ruttkay-Nedecky ve ark., 2018).
Nanopartikiiller (NP), en az bir boyutu 1 ile 100 nm
arasinda olan malzemeler olarak tanimlanir. NP’ lerin,
normal malzemelerinden farkli belirli fiziko-
kimyasal ozellikleri bulunmaktadir (Lopez-Serrano
ve ark., 2014). Bu pargaciklar kiiresel, boru seklinde
veya diizensiz formda olabilir. NP’ler, dogal ve
sentetik olarak iki gruba ayrilir. Bu iki grup da
NP’lerin kimyasal bilesimlerine gore organik ve
inorganik (mineral) olmak {izere alt gruplara ayrilir
(Taghavi ve ark., 2013).

Hem organik hem de inorganik NP’ler, potansiyel
kirleticiler olabilirler. Gegmiste analitik tekniklerdeki
smirlamalar nedeniyle cogunlukla
tanimlanamamuglardir. NP’ler ticari kullanim igin
yapay olarak sentezlenebilir, kasitsiz bir yan iirlin
olarak {retilebilir veya dogal olarak meydana
gelebilirler. Biyosfer, antropojenik nano boyutlu
pargaciklar ve diger dogal NP’ler agisindan zengindir
(Malakar ve ark., 2021). Volkanik kiilden, orman
yangmlarindan, yildirnmdan veya uzayda olusan
dogal NP'ler havada kolayca bulunabilir. Kurumdan
tretilen dogal olarak olusan ¢ok duvarli karbon
nanotiipler, havada 15 ile 70 nm arasinda degisen
boyutlarda bulunmustur (Griffin ve ark., 2018).
Antropojenik endiistriyel siireclerin (6rnegin dizel
egzozu, komiir yakma ve kaynak dumani) sonucu
olusan, atik veya antropojenik partikiiller olarak da
tanimlanan kasitsiz iretilen NP’lerdir (Ma ve ark.,
2016). NP’lerin sentezi i¢in fiziksel, kimyasal ve
¢evre dostu yesil sentez yontemleri kullanilmaktadir.
Her yontemin kendine 6zgii artilar1 ve sinirlamalari
bulunmaktadir (Andag ve ark., 2022). NP’ler,
kimyasal bilesime bagli olarak karbon NP’ler
(fullerenler ve nanotiipler), metal oksitler (titanyum
dioksit (TiOz) ve ¢inko oksit (Zn0O)), metal NP’ler (
altin (Au)), yar iletkenler (kuantum noktalar1) ve
organik polimerik NP’ler (dendrimerler) olarak
gruplandirilir (Krysanov ve ark., 2010).

NT veri tabaninda 7 Ocak 2022 tarihi itibariyle
elektronik, tip, insaat, kozmetik, tekstil, otomotiv,
gevre, gida, ev aletleri, yenilebilir enerji, petrol, tarim,
matbaacilik, spor ve saglik ile diger olmak iizere 15
sinifta toplam 9471 nano iiriin oldugu ve bu smiflarda
en yaygm kullanilan NP’lerin ise glimiis (Ag),
titanyum (Ti) ve silikon dioksit (SiO2) veya karbon
(C) tabanl olanlar oldugu goriilmektedir (Filazi ve
Simsek, 2022).

NP’ler, boyutlari, dagilimlari ve morfolojileri
nedeniyle benzersiz fiziksel, kimyasal ve biyolojik
ozelliklere sahip bir tir nanomalzemedir (NM)
(Haghighat ve ark., 2021). NP’lerin biiyiik oranda
uygulamalari, normal malzemeler ve bunlarin
tuzlarina kryasla ¢ok yiiksek yiizey alani/hacim orani,
daha yiiksek reaktivite, yiizey potansiyeli,

ayarlanabilir fiziksel/kimyasal ozellikler, molekiiler
manipiilasyon vb. gibi benzersiz 6zellikleri nedeniyle
miimkiindiir ve tercih edilir (Ameen ve ark., 2021).
Yukarida bahsedilen olaganiistii 6zellikleri nedeniyle
NT, en hizli biiyiiyen teknolojik sektérlerden biridir
ve yiiksek ekonomik etkiye sahiptir (Lopez-Serrano
ve ark., 2014). Ticari olarak tiretilen NP’ler, iiretim
asamalarinda veya yasam dongiilerinin  son
asamasinda atik iiriinler olarak sucul ortama desarj
edilebilir. Bu NP'ler yavas yavas yiizey ve yeraltt
suyu ortamlarina gegebilir veya daha sonra bitkiler
veya hayvanlar tarafindan alinmak iizere toprakta
kalabilirler. Atik su, NP'leri dogal gevreye dagitmak
icin  birincil vektorlerden biri olarak kabul
edilmektedir (Malakar ve ark., 2021).

NP ¢esitlerinin giinden giline artmast ve hiicreler
iizerindeki kesfedilmemis etkilesim mekanizmalari
nedeniyle, fitotoksik, sitotoksik ve genotoksik
Ozelliklerinin belirlenmesi de dahil olmak iizere
organizmalar iizerindeki potansiyel zararli etkileri
icin siirekli testler yapilmaktadir (Dlugosz ve ark.,
2021). NP’lerin ekotoksikolojik etkilerinin ve
toksisitesinden sorumlu igsel ve digsal faktérlerin
(boyut, kimyasal bilesim, sekil, egrilik agisi, kristal
yap1, yilizey puriizliligi, hidrofobiklik vb.)
aragtirtlmas1 6nem arz etmektedir (Bakshi ve ark.,
2014). Nanoteknolojinin  yayginlagmasiyla, bu
NP'lerin biiyiik miktarlar1 yiizey sularina ve bu yolla
sucul ortamlara desarj edilmektedir. Bu da sucul
biyota  iizerinde olumsuz  etkilere = neden
olabilmektedir. Birbirleriyle veya diger kirleticilerle
birlikte bulunan NP'lerin toksisite mekanizmalar1 ve
davraniglari, su veya canli organizmalardaki
birikimlerini de degistirebilmektedir (Haghighat ve
ark., 2021).

Su kaynaklarina dogrudan, yagis veya topraktan
stiziiliip gelen NP’ler balik, daphnia ve hatta tek
hiicreli organizmalar gibi sucul organizmalara
yonelik Onemli etkilere neden olabilmektedirler.
Sucul organizmalar NP’lere solungaclari, yutma,
dermal temas, hiicrelere adsorpsiyon gibi siirekli
temas etmek zorunda kaldiklarindan karadaki
organizmalardan daha fazla NP toksisitesine maruz
kalirlar. Sucul canlilarda birikim gosteren NP’ler
diger tiirlere gida zinciriyle gegmekte ve boylece her
ekosistemdeki tiim trofik seviyeleri etkilemektedirler
(Filazi ve Simsek, 2022).

GENISLEME

NP’ler, memelilerin farkli hiicre zarlarindan gecebilir
ve emilebilir. Emilim oranlar1 boyutlarina baglidir.
Daha sonra NP’lerin boyutu ve hiicrelerdeki dagilimi,
agregasyonu ve sedimantasyonlari, absorpsiyon
oranlarimi belirlemede en 6nemli parametrelerdir.
Bazi o6zel hiicrelerde, nanopartikiillerin hiicresel
absorpsiyonu  endositoz  veya fagositoz ile
gerceklesir. NP’ler, hiicrelerde mitokondri gibi belirli
yerlerde depolanir ve toksik reaksiyonlara neden
olabilmektedirler. NP’ler, ¢ok hiicreli organizmalarda
iltihaplanma ve fibrozise neden olabilir ve tek hiicreli



organizmalardaki ana etkileri, antioksidan &zellikleri
ve sitotoksisiteleridir (Taghavi ve ark., 2013).
NP’ler, genis yiizey alanma sahip olduklarindan
membranlara, proteinlere ve DNA’da Onemli
hasarlara neden olan reaktif oksijen tiirlerinin (ROS)
olusumuna neden olurlar. Bir organizmada ROS (-Oy,
HO,, -OH ve H;O; gibi) tiirlerinin iiretiminde artis
olmasi, “nanotoksisite fenomeni” adi verilen lipid
peroksidasyonuna, hiicre yapisinin bozulmasina,
mitokondride bozulmaya, protein oksidasyonuna ve
DNA hasarmna neden olabilmektedir (Filazi ve
Simsek, 2022).

Toplanma egilimi ve suda belirli bir dereceye kadar
zayif ¢oziniirliik, canli organizmalar igin NP’lerin
¢ogunun erisilebilirligini sinirlar. Fullerenlerin sulu
ortamda ve toprakta en azindan diisiik hareketlilik
gosterdigi bilinmektedir. Bununla birlikte, bazi
veriler, deri yoluyla, hava yoluyla veya su ve gida ile
girebilecekleri hayvan ve insan viicutlarina niifuz
ettiklerini gostermektedir (Krysanov ve ark., 2010).
NP’ler sadece pulmoner sistemler gibi temas
yerlerinde degil, ayni1 zamanda fizyolojik bariyerlere
niifuz edebilir ve béylece kardiyovaskiiler sistemler
ve beyin gibi sistemik organlarda olumsuz etkilere
neden olabilmektedirler (Chen ve ark., 2016) . Suda
yasayan organizmalarla yapilan deneylerle, bir
ortamda  NP’lerin  varligmin  dogurganhigin
azalmasma, fizyolojik degisikliklere, davranis
anormalliklerine ve 6lim oraninin artmasina neden
oldugu gosterilmistir (Krysanov ve ark., 2010).
Xiong ve arkadaglar1 (2011) nano Slgekli titanyum
dioksit (TiO,) ve ¢inko oksitin (ZnO), zebra baliginda
akut toksisitesi ve oksidatif etkilerini arastirmiglardir.
TiO2 NP'lerinin (96 saatlik LCso, 124,5 mg/L) akut
toksisitesi esasen toksik olmayan TiOz'den daha fazla
bulunmustur. 5 mg/L ZnO NP'lerine ve ZnO'ya maruz
kalan baliklarin  karacigerindeki malondialdehit
seviyeleri yiikselmistir (kontrol gruplarina gore
sirastyla %204.2 ve %286.9'u). Ek olarak, bagirsak
dokulari, NP siispansiyonlarina maruz kaldiktan
sonra oksidatif etkiler sergilemistir (Xiong ve ark.,
2011).

Chen ve arkadaslar1 (2012) yaptiklar1 ¢alismada
graphene oxide (GO) konsantrasyonu 50 mg/L'ye
ulastiginda zebra balii embriyolarinda hiicre
biiyiimesini inhibe ederek zebra balig1 igin potansiyel
gevresel riske sahip oldugu goriilmiistiir (Chen ve
ark., 2012).

Paital ve arkadaslar1 (2019) yaptiklar1 ¢alismada tath
SU baligi Anabas testudineus, GO'nun neden oldugu
toksik etkileri degerlendirmek i¢in model balik olarak
kullanilmigtir. Sonuglar, GO'nun, artan lipid peroksit
birikimi, enzim aktivitesi, azaltilmig toplam kirmizi
kan hiicresi say1s1 ve protein seviyesi degisiklikleri ile
kanitlanan, tatli su baliklarinda hiicre ve mitokondri
icinde oksidatif stresi indiikleyebilecegi ortaya
konmugtur (Paital ve ark., 2019).

Zebra balig1 erken embriyogenezinde fulleren Cgo Ve
Crn'in  embriyotoksisitesi  ve  genotoksisitesi,
embriyolardaki malformasyonlarda 6nemli artis ve

yiiksek fulleren konsantrasyonlarinda (200 pg/L)
6lim meydana getirmistir. Ayrica, modifiye
edilmemis fullerenlerin, hidroksillenmis
varyantlardan daha toksik oldugu bulunmustur
(Krysanov ve ark., 2010).

Yalsuyi ve Vajargah (2017)’'in farkli giimiis
nanopargacik konsantrasyonu araliginda 24, 48, 72,
96 saatlik akut toksisite caligmasi sonucu, Kizilgoz
Balig1 (Rutilus rutilus) i¢in Ag NP toksisitesi (6.590
ml/L) ile Japon Baligi (Carassius auratus) (11.2
ml/L) ile karsilastirildiginda, o6nemli bir fark
oldugunu goéstermistir. Ayrica sonuglar Ag NP’lerin
balik tiirleri i¢in oldukga toksik oldugu belirtilmistir
(Yalsuyi ve Vajargah, 2017).

Ates ve arkadaslart (2013) diisikk ve yiiksek
konsantrasyonlarda TiO, NP’lere maruz kalmanin
Japon balig1 (Carassius auratus) tizerindeki 6liimciil
etkilerini  arasturmuslardir.  TiOz NP birikimi
bagirsakta 42.71 ppb'den 110.68 ppb'ye ve japon
baliklarinin  solungaglarinda 4.10 ppb'den 9.86
ppb'ye, artan maruziyet dozu ile 10 mg/L'den 100
mg/L TiO, NP'lerine yiikseldigi bulunmustur. Baligin
kaslarinda ve beyninde Onemli bir birikim tespit
edilmedigi bildirilmistir (Ates ve ark., 2013).
Jovanovic ve arkadaslart (2011) yaptiklari ¢alismada,
zebra baligi embriyolarina, tasarlanmis
nanopartikiilleri (TiO2 ve hidroksillenmis
fullerenler/Ceo(OH)24) sublethal dozda otik vezikiil
icine enjekte etmislerdir. NP’lerin  genlerin
ekspresyonunu degistirme potansiyelini belirlemek
icin enjekte edilen ve kontrol embriyolari lizerinde bir
dizi analiz yapilmistir. Analizler sonucunda
sirkadiyen ritim, kinaz aktivitesi, vezikiiler tagima ve
bagisiklik tepkisinde yer alan genler iizerinde gen
regiilasyonu iizerinde Onemli etkiler gézlenmistir
(Jovanovic ve ark., 2011).

Bazi balik tiirlerinde metalik NP'ler ¢6ziinmiis
formlardan daha toksik olabilmektedir. Gen¢ zebra
baliklarinda, bakir (Cu) NP'ler igin 0.71mg/L'de ve
¢oziinmiis Cu i¢in 1.78 mg/L'de LCso'ye ulastlmistir.
Bu NP'lerin akciger toksisitesi, doku elementlerinin
bozulmasi, Na+/K+ ATPaz inhibisyonu ve oksidatif
stres gibi 6liimciil olmayan etkilere neden oldugunu
gostermektedir. Nanometallerden kaynaklanan organ
patolojileri, solungag, karaciger, bagirsak ve beyin
gibi ¢esitli organlarda bulunabilmektedir (Shaw ve
Handy, 2011).

Imani ve arkadaslar1 (2015) yaptiklar1 ¢aligmada i¢
grup, 0.1 mg/l Ag NP soliisyonu (T1), 0.2 mg/l Ag
NP (T2) ve 0.4 mg/l Ag NP (T3) verilen gokkusagi
alabaliklarin1 (Oncorhynchus mykiss) ve kontrol
grubunu igermektedir. Deneyin dordiincii ve sekizinci
giinlerinde, kirmizi kan hiicreleri (RBC)'lerin ve
beyaz kan hiicreleri (WBC)'lerin degerleri tiim
tedavilerde kontrol grubundakilerden daha yiiksek
oldugu gorilmiistiir. Sekizinci giinde T3 grubundaki
hemotokrit (Hct), kontrol grubuna gore daha diisiik
degerler gostermistir. Ik kan 6rneklemesinde T2 ve
T3 gruplarinda hemoglobin (Hb) konsantrasyonlar1
kontrol grubuna goére daha yiiksek olmasina ragmen,



T3 grubu igin ikinci drneklemede Hb degerlerinde
kontrol grubuna gore anlamli bir diigiis gdzlenmistir.
Karaciger enzimlerinin (ALT, AST, ALP ve LDH)
konsantrasyonlari, tim tedavi gruplarinda kontrol
grubundakilerden daha yiiksek bulunmustur. Sonug
olarak, Ag NP’lerin gokkusagi alabaliginin
hematolojik parametrelerinde 6nemli degisikliklere
neden oldugu gosterilmistir (Imani ve ark., 2015).
Daphnia magna veya Thamnocephalus platyurus gibi
kabuklular da NP'lerin potansiyel zararli etkilerini
test etmek i¢in, bazen karsilik gelen metal
toksisiteleriyle  karsilastirildiginda  kullanilmustir.
Daphnia magna'da giimiis nitrat (AgNO3) esas olarak
iremeyi etkilemistir ve 20 nm Ag NP'ler biiylimeyi
etkilemistir (Zhao ve Wang, 2010).

Kachenton ve arkadaslart (2019) yaptiklar
calismada, histopatolojik inceleme ile Ti NP'lerin 24
saatlik LCsq'sini belirleyerek, dogal su kaynaklari igin
tehlikeli etkileri temsil eden su canlilar1 izerindeki Ti
NP toksisitelerini aragtirmiglardir. Model olarak tuzlu
su karidesi (Artemia salina) secilmistir. On yetiskin
A. salina, t¢ grup halinde gesiti Ti NP
konsantrasyonlart1 ile 24 saat boyunca oda
sicakhiginda inkiibe edilmigtir. A. salinamm 6lim
sayisi kaydedilmis ve LCso degeri hesaplanmuistir.
LCso sonucu 1693,43 mg/L bulunmustur. Daha sonra,
%25 LCsp Ti NP ile 24 saat inkiibasyondan sonra
canlilar segilerek A. salina’nin histopatolojik
incelemesi yapilmistir. Doku isleme, kesit alma ve
hemotoksilen eozin (H&E) ile boyanan prepratlar 151k
mikroskobunda incelenmistir. Histopatoloji, bagirsak
yolu boyunca Ti NP okliizyonunu ortaya koymustur.
Epitel hiicreleri hiperplazi, villus deformasyonu,
diizensiz dizilim, siddetli 6dem ve nekroz alani gibi
anormal morfoloji gostermistir (Kachenton ve ark.,
2019).

NP’lerin karakterizasyonu, uygulamalari,
absorpsiyon ve toksikoloji ile ilgili aragtirmalar igin
6nemli bir husustur. NP’lerin matriks, analit,
konsantrasyon, karmasiklik ve dogal 6zellikleri
temelinde karakterizasyonu igin farkli ydntemler
kullanilmaktadir. NP’lerin ¢esitli karakterizasyon
yontemleri rapor edilmis ve yaygin olarak
kullanilmaktadir. NP’lerin karakterizasyonu boyut ve
sekle gore ayirma yontemlerine dayanmaktadir.
Ayirma yontemi i¢in kullanilan ilk teknikler
santrifiijleme ve ultrafiltrasyondur. Ancak bu
yontemler boyutu 10 nm'den kiiciik NP’ler ig¢in
kullanilamamaktadir. HPLC, en giivenilir ayirma
yontemidir. Bu asamadan sonra istenilen NP'ler
iizerinde jel elektroforez ve kapiler elektroforez
yapilmaktadir (Lopez-Serrano ve ark., 2014).
Mikroskopi, standart malzeme ile herhangi bir
karsilastirma yapmadan istenen NP’lerin seklini,
boyutunu ve partikiil agregasyonunu belirlemek i¢in
kullanilmaktadir ~ (Daniel ve  Astruc, 2004).
Spektrometrik yontemler, NP’lerin karakterizasyonu
icin en yaygm kullanilan yontemdir. UV-VIS
spektrometrisi, partikiil agregasyonu ve ortalama

partikiil boyutu temelinde NP’lerin arastirilmasinda
kullanilmaktadir (Overbeck ve ark., 2008).

NP’lerin  risk  degerlendirmesinde iki metot
kullanilmaktadir. Bunlardan ilki maruziyet verileri
kullanilarak yapilan nicel risk degerlendirmesi
ikincisi ise maruziyet verilerine ulasma olanagi
bulunmayan durumlarda yapilan nitel risk
degerlendirmesidir (Filazi ve Simsek, 2022).
NP’lerin cevresel risk degerlendirmeleri ¢gogunlukla
tim risk faktorlerini dikkate almayan standart
laboratuvar kosullar1 altinda gerceklestirilmektedir.
Ancak NP’ler kagmilmaz olarak ¢evrede karmasik
ortamlara maruz kalmaktadir. NP’lere dayali giivenli
tirtinlerin tasarimi igin fizikokimyasal 6zellikleri ile
toksisite arasindaki iligkinin temelden anlasilmasi
o6nemlidir (Du ve ark., 2020).

SONUC

Dogal yoldan olusan NP’ler az olustuklari igin ¢evre
ve sucul canlilar i¢in bir tehdit olusturmamaktadir.
Ancak NT’nin glinden giine 6nem kazanmasiyla NP
cesitlerinin ve iiretimin artmastyla iiretim esnasinda
veya sonrasinda atik olarak g¢evreye salinmasi ve
standart atik su aritimida NP’ler igin bir aritma
olmamas1 nedeniyle sucul ortama ge¢mektedirler.
Nanometre boyutunda olduklart igin canlilarin
viicuduna ve hiicrelere kolaylikla gegebilmektedirler.
Gida zincirindeki canlilara gegme olasiligi nedeniyle
insanlar i¢inde bir risk faktdrii olmaktadirlar. Bu
nedenle iiretimi ve atik olarak bertarafi denetlenmeli
ve belirli kurallara baglanmalidir.

Cikar Catismasi

Yazarlar, bu makalenin derlenmesi, yazarligi ve/veya
yayinlanmasi ile ilgili olarak herhangi bir potansiyel
¢ikar ¢atigsmasi beyan etmemektedir.

Yazar Katkilan

Plan, tasarim: IS, OK; Gere¢, yontem ve veri
toplama: 1S, OK; Veri analizi ve yorum: IS, AF;
Yazim ve elestirel degerlendirme: IS, AF.
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