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Abstract

Radiofrequency electromagnetic field (RF-EMA) and low frequency electromagnetic fields (ELF-
EMA) are generated by man-made sources. There is a growing concern about the increased public
awareness of the impacts of exposure to these electromagnetic fields on human health and the
possible negative impacts. In particular, man-made electromagnetic fields distort the natural
magnetic field balance of the human body. Electromagnetic waves in the radiofrequency (3kHz-
300GHz) area; mobile phones, base stations, wireless communication, radio frequency
identification systems, medical and industrial applications, radio and television broadcasting etc.
Immunological studies show that RF-EMA and ELF-EMA can interact with cells and tissues and
generate numerous anti-inflammatory. A number of studies have been conducted to date on the
effects of RF-EMA and ELF-EMA on the cells of our immune system. However, contradictory and
inconsistent findings have been obtained in the studies about mobile phones. Despite the wide
range of studies on this subject, there is no universally accepted standard hypothesis in research
in this field. In this review, examples that emphasize the positive and negative findings of EMA
related to the immune system are compiled and presented.
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Radyofrekans ve diisiik frekansh elektromanyetik alanlarin
bagisiklik sistemine etkileri

Ozet

Radyofrekans elektromanyetik alan (RF-EMA) ve dusiik frekanslh elektromanyetik alanlar (ELF-
EMA) insan yapimi kaynaklar tarafindan olusturulmaktadir. Bu elektromanyetik alanlara maruz
kalmanin insan sagligina etkileri konusunda kamuoyunda duyarliliginin artmis olmasi ve olasi
olumsuz etkileri konusunda giderek artan bir endise s6z konusudur. Ozellikle insan yapimi
elektromanyetik alanlar, insan viicudunun dogal yoldan var olan manyetik alan dengesini
bozmaktadir. Radyofrekans (3kHz-300GHz) bolgesinde bulunan elektromanyetik dalgalar; cep
telefonlari, baz istasyonlari, kablosuz iletisim, radyo frekans tanimlama sistemleri, medikal ve
endiistriyel uygulamalar, radyo ve televizyon yayinlarinda v.s. kullanilmaktadir. immiinolojik
calismalar, RF-EMA ve ELF-EMA'nin, hiicreler ve dokularla etkilesebildigini ve ¢ok sayida anti-
enflamatuar olusturdugunu gostermektedir. Her ne kadar RF-EMA ve ELF-EMA’nin bagisiklik
sistemimizin hiicreleri iizerindeki etkileri ile ilgili bugiine kadar ¢ok sayida ¢alisma yapilsa da cep
telefonlariyla ilgili bu giine kadar yapilan ¢alismalarda celiskili ve tutarsiz bulgular elde edilmistir.
Konu ile ilgili calismalarin genisligine ragmen, bu alandaki arastirmalarda evrensel olarak kabul
edilmis standart bir hipotez yoktur. Bu derlemede, EMA'nin immiin sistemle ilgili olumlu ve
olumsuz bulgulari en iyi vurgulayan érnekler derlenip sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Elektromanyetik alanlar, bagisiklik hiicreleri, bagisiklik fonksiyonlari

Giris

Elektrik ve manyetik alanlarin bir araya gelmesiyle olusan elektromanyetik alan
(EMA)'larin bagisiklik sistemi iizerindeki etkilerini derlemeye gecmeden once,
EMA konusu ile ilgili kisaca bilgi verilmesi faydali olacaktir. Diinyamiz, giines ve
uzayimn derinliklerinden kaynaklanan EMA’lara maruz kalmanin yani sira insan
kaynakli EMA’larada maruz kalmaktadir. Atmosfer, iyonosfer ve magnetosfer gibi
katmanlar, giines ve uzayin derinliklerinden kaynaklanan radyasyonlara karsi
bariyerler olusturup diinyay1 dogal olarak korumaktadir. Diinya ayn1 zamanda statik
bir manyetik alan kaynagidir. Diinya yiizeyindeki dogal manyetik alanin biiytikligi
ekvator ve kutuplarda farkli olmak tizere 25-65 pT (0.25 ila 0.65 gauss) arasinda
degismektedir (1). Bu durum gz Oniine alindiginda, yer yeryiiziinde yasayan
canlilar i¢in bir elektromanyetik denge s6z konusudur. Elektrik giic hatlarindan
gelen sinyaller, cep telefonlari, baz istasyonlar1 ve kablosuz iletisimden kaynaklanan
her tiirlii elektromanyetik alanlar bu dengeyi canlilar aleyhine bozma olasilig1
oldukca yiiksektir. Benze sekilde, uzaya gonderilen astronotlarda goriilen ve
haftalarca siiren adale agrisi, eklem agrisi, yorgunluk, bas agrisi ve bas donmesi gibi
rahatsizliklarin nedeni bu dengenin bozulmasiyla izah edilebilir.

Elektromanyetik spektrumun 10 kHz—300 GHz frekans araliginda ¢alisan sistemlere;
radyo, televizyon, telsiz sistemleri, radar sistemleri, uydu haberlesme sistemleri,
mikrodalga firinlar, tipta ve sanayide RF frekanslarda calisan sistemler ve cep
telefonlar1 gibi her tiirli kablosuz iletisim sistemleri &rnek olarak verilebilir.
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Kullanic1 sayisinda giderek hizli bir artig gosteren cep telefonlarinin yaygin
kullanim1 ve EMA maruziyetinin karsinojenik veya ko-karsinojenik etkileri {izerine
yazilan raporlarda RF-EMR’nin olasi immiinotoksisitesi ile ilgili endiseler dile
getirilmistir (2,3).

Bilindigi gibi, immiin sistem; viicudumuzu disaridan (enfeksiyon, toksik vb.) ve
iceriden (kanser vb.) gelecek tiim zararli etkenlere kars1 koruyan ve onlari yok eden
hiicreler, dokular ve molekiillerin toplamindan olusmus sistemdir. Bu hiicrelerin ve
molekiillerin bu zararl etkenlere kars1 diizenli olarak verdikleri tepki ise immiinite
olarak adlandirilir. Toksik bilesikler ve iyonlastirici radyasyon gibi bozucu faktéorler,
bagisiklik sisteminin biitiinliigiinii bozarak immiin sistemi etkisiz kilabilir veya oto
immiin hastaliklara neden olabilir. RF-EMR’nun immiin hiicreler lizerindeki olas1
zararl etkileri deney hayvan modelleri, kemirgen, insan hiicre kiiltiirleri ve insan
periferik kan lenfositleri kullanilarak arastirilmigtir. Calismalarin ¢ogunda RF-EMR
alan maruziyetlerinden olusan 6nemli biyolojik etkiler bildirilmis olmakla birlikte,
bazi ¢aligmalarda ise kayda deger onemli bulgular elde edilememistir (3-6). RF-
EMA maruziyetinin hematolojik ve immiinolojik etkilerine dair bir¢ok caligma
bildirilmis olup, dzellikle kronik olarak RF-EMA' na maruz kalan deneklerde zararli
(hemoglobin, hematokrit ve eritrositlerde azalma, platelet agregasyonu, antikor
tiretimi ve B hiicre farklilagsmasi vs.) etkiler olustugu bildirilmistir (7-11).
Giiniimiizde EMA kaynaklarinin ¢esitlenerek artis gosterilmis olmasi, kamu
sagligmi daha fazla tehdit edecegi s6z konusudur. Bilim insanlar1 son 20-30 yil
icinde, farkl tiplerde ELF-EMA ve RF-EMA kaynaklara maruz kalma protokolleri
kullanilarak ¢ok sayida deneysel galisma yapilmislardir. Bu ¢aligsmalarin bir kismi
hakli nedenlerden dolay1 bagisiklik sistemine ait hiicreler lizerinde yapilmigtir.
Ciinkii bagisiklik sistemine ait hiicrelerin insanlardan ve tiim organizmalardan
invaziv olmayan bir sekilde elde edilmesinin nispeten kolay olmasidir. Ikincisi ise,
birgok arastirmacinin EMA 'nin bagisiklik sistemi {izerindeki etkilerini incelemeyi
tercih etmis olmalaridir. Ozellikle, bagisiklik sistemi cevre ile etkilesime giren
ilklerden biri olup, genellikle ¢evreden gelen uyaranlarin olusturdugu stresten
etkilenme olasilig1 yiiksektir. Kiiltiir ortamlarindaki hiicrelerin yasam siirelerinin
kisa olmasi, birbirleriyle ve ¢evreleriyle yogun bir sekilde etkilesmeleri nedeniyle
bagisiklik sistemine ait hiicrelerin uzun omiirlii olmalar1 beklenilemez. Sitotoksik
uyaranlara maruz kalindiginda bagisiklik sitemin hiicreleri zorunlu olarak tepki
vermektedir. Bu nedenle, bagisiklik sistemi EMA maruziyetine dogrudan hedef
olmadan etkileri incelediginde zor bir c¢aligma konusu olabilir. Bagisiklik
sistemimizin hiicreleri dogal olarak c¢evreden kaynaklanan ¢ok ¢esitli
pertiirbasyonlara uyum sagladigi soylenebilir. Ancak, bagisiklik sistemin insan
kaynakli EMR’larin hangi degerlerini tolere edip uyum sagladigini gdésteren tatmin
edici ¢aligmalar mevcut degildir. Son yillarda RF radyasyonunun, kan hiicreleri ve
bagisiklik sistemi {izerinde etkili oldugunu gosteren bazi ¢alismalar mevcuttur (7, 8,
11, 12). Bu etkiler, bazi aragtirmalara gére 10 mW/cm2 iizerinde gili¢ yogunluguna
sahip radyasyonlarda goriilmekte, bazi arastirmalara gore ise 0,5 mW/cm2
civarindaki gilic yogunluklarinda ortaya c¢ikabilmektedir (12). Bu konudaki
caligmalarin ¢ogunda, etkilesme mekanizmalarinin biri digerini tutmamaktadir.
Ciinkii bu tiir calismalar i¢in genis yelpazede farkli RF’lara maruz kalma kosullar1
kullanilmistir. Bagisiklik sistemi ve genellikle farkli maruz kalma kosullari
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kullanilarak c¢alismalar1 karsilastirmak oldukca zordur. Konuyla ilgili yapilan
caligmalarda 850, 900, 1800, 1900 MHz ve 1.75, 1.90, 2.45 GHz'de siirekli dalga
(CW) veya darbeli dalga EMA’lar kullanilmistir. RF-EMA ile yapilan ¢alismalar;
900 ve 800 MHz, 950 W/m2 gii¢ yogunlugu ve 0,008 ile 8,8 W/kg arasindaki SAR
degerlerini igermektedir (13,14). ELF-EMA ile yapilan ¢alismalarda, diisiik frekans
(50 ila 60 Hz) ve diisiik yogunluklu (0,2 - 500 uT) manyetik alanlar kullanilmistir.
Statik manyetik alanlar ile ilgili yapilan bazi ¢alismalar da, 10 T gibi yiiksek
manyetik yogunluguna sahip degerler test edilmistir. Ayrica, bazi aragtirmacilar
stirekli ve/veya aralikli maruziyetler uygulayarak ¢aligmalar yaptigi goriilmektedir.
Ozellikle, aralikli maruziyetlerin olusturdugu biyolojik etkilerin daha da biiyiik
oldugu bildirilmistir (15).

RF-EMA/ELF- EM alanlarin bagisiklik sistemi ile etkilesimi

Tiim viicudu RF- EMA veya ELF- EMA’ lara maruz kalan insanlarda lenfosit
sayisini ve alt tiplerini nicellestiren birka¢ ¢alisma vardir (16-19). Bu ¢aligsmalarda
elde edilen veriler bir caligmadan digerine tutarli olmadig1 ve ¢ogu zaman ayni
caligmada bile tutarli bulgularin olmadig goriilebilmektedir. Bu durum, farkli deney
kosullar1 ve bu c¢alismalarin Ozneleri arasindaki bireysel farkliliklardan
kaynaklanabilecegi olasilig1 vardir. Asagida, insan ile ilgili yapilmig ¢alismalar,
deneysel hayvan calismalar1 ve hiicre kiiltiirii ile ilgili yapilmig immiinolojik
calismalar 6zet olarak sunulacaktir.

insan ile ilgili Yapilan Caligmalar

flging ama kiiciik boyutlu bir calismada, mesleki olarak bes yil boyunca giinde
sekiz saat diistiik-frekansli (50 Hz) ve diisiik siddetli (0.2 - 6.6 mT) manyetik alana
maruz kalmig alt1 birey kontrol gurubu ile karsilagtirilmistir. Bu ¢alismada total T
lenfosit (CD3+) ve CD4+ T lenfosit sayilarinda azalma tespit edilmis ancak ayni
kisilerin NK (Natural Killer=Dogal oldiiriicii) hiicrelerinin sayilarinda artmis
oldugunu goézlemisler. Radyasyona maruz kalmanin sonlandirilmasindan alt1 ay
sonra ise total T (CD3+) ve Total B (CD19+) lenfositler 6zellikle CD4+ T
lenfositlerin sayilarinda artis oldugunu gézlemislerdir. Ayni kosullarda radyasyona
109 giin siireyle maruz birakilanl2 erkek fare ile ilgili ¢aligmada ise total
lenfosit,CD4+ T lenfositler ile 16kositler ve polimorfo niikleer (PMN) nétrofillerin
sayilarinda Onemli oranda azalma oldugu tespit edilmistir. Ancak bunlarda
insanlarinkinin aksine NK hiicrelerinin sayilarinda da azalma oldugunu rapor
etmislerdir (16). Ayni arastirma gurubu, daha dnceki ¢alismalarinda mesleki olarak
bes yil boyunca diisiik frekansli (50 Hz) 0,2 ila 6,6 mT arasinda degisen
elektromanyetik alan maruziyetini 13 bireyde arastirmiglardir. Cinsiyet, yas ve
sosyoekonomik durum igin eslestirilmis 13 kontrol ile karsilastirildiginda, maruz
kalan grubun toplam lenfositlerinde, CD4+, CD3+,CD2+ T lenfositleri ve NK hiicre
oranlarinda anlamli bir diisiis oldugu saptanmistir (17). Bu konudaki ¢eliskili
sonuglar, lenfosit alt kiimelerin sayimi1 ve NK hiicrelerinin sayisinin, indiiksiyon
wsiticilarinda diretilen manyetik alanlara maruz kalan isgiler kontrollere kiyasla
anlamli farkliliklar gosterdigini bagka arastiricilar tarafindan da rapor edilmistir (18).
Bir bagka benzer ¢alisma, elektrik ark kaynagi sirasinda ELF-EM radyasyona (alan
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siddeti: 0.10 ve 0.25 mT) maruz kalan bireyler iizerinde gergeklestirilmistir. S6z
konusu calisma, ayni cografi bolgeden ve benzer yasam tarzlarina sahip, 20-40
yaglarinda 16 erkek kaynake¢1 ile 14 saglkli erkek arasinda yapilmistir.
Kaynakgilarin hematokrit seviyeleri yilikselirken, CD4+ ve CD8+ hiicre sayilarinda
azalma oldugu tespit edilmistir (19). Bir bagka ¢alismada, 12 saat boyunca RF-
EMA’a maruz kalan 119 elektrik teknisyeni is¢i bireyde trombosit agregasyonu
arastirillmistir. Vardiya esasina dayanan ve 650-800 MHz (24uW/cm2) RF-EM
alanlara dogrudan maruz kalan bu bireylerde, hiperaggregasyonun baskin oldugu
trombosit agregasyon aktivitesinde cesitli degisikliklerin oldugu tespit edilmistir
(20). Insan kanindan izole edilen ve in-vitro olarak aktive edilen lenfosit ve
monositlerin bagisiklik aktivitesine ek olarak 900 MHz (1.93 W/m2, 20 V/m, SAR
0.024 W/kg) mikrodalgalar ile arttirilabilecegi gdsterilmistir (21).

Cho ve Chung, ELF-EMA (0,8 mT, 60 Hz) ve benzo(a)pirenin (BP) mikroniiklei ve
kardes kromatid degisim (SCE) siklig1 iizerindeki kombine etkilerini aragtirmak igin
insan lenfositlerini kullanmislardir. Caligmada, mikroniiklei (mikroniikleus) ve SCE
frekanslarinda 6nemli artiglarin oldugu rapor edilmistir (22).

Deneysel Hayvan Calismalari

Deney hayvan modelleri kullanilarak konu ile ilgili bircok deneysel calisma
yapilmistir. Yirmi giin boyunca ELF-EMA’a (50 Hz, 5.0 uT) maruz birakilan
farelerde 16kosit, eritrosit, lenfosit, monosit, hemoglobin ve hematokrit degerlerinde
anlamli bir diisiisler oldugu, MCV degerinde ise bir artig oldugu rapor edilmistir
(23). Yapilan bir bagka calismada 1 W/kg ve 2 W/kg'lik SAR degerinde radyasyona
(900 MHz) 1, 2 ve 4 hafta boyunca giinde iki saat maruz birakilan C57BL/6 farelerin
dalak hiicrelerindeki degisiklikler incelenmistir. Bu ¢alismada B,T hiicre ylizdeleri,
CD4+ ve CD8+ T hiicre degerlerinin maruz kalma ile degismedigi saptanmistir.
Ancak, IFN-gama tiretiminde bir artig oldugu gozlenmis, bu da 2 veya 4 hafta siireli
maruziyetin ardindan gergeklestigi kaydedilmistir (5). Bu bulgularmn 1s1¢inda ELF
alanlari, bagisiklik ve hematolojik sistemleri etkileyebilir ve kanser tanitiminda rol
alabilecegi sonucu ¢ikarilabilir.

On iki haftalik fareler alt1 hafta boyunca 5.0 mT (50Hz) ELF- EMA’a siirekli (20
giin, 90) maruz kalan hayvanlar kontrollere kiyasla 16kosit ve/veya ndtrofil
sayilarinda azalma gosterirken, belirli araliklarla (43, 63, 350 giin) maruz kalmalar1
durumunda ise ayni etkiyi gostermedikleri rapor edilmistir. Bu ¢alismada, fareler
arasinda bireysel farkliliklarda gézlenmis olup maruz kalan deney hayvanlarindan
ikisi, maruz kalmamig farelere kiyasla l6kosit ve polimorfoniikleer notrofil
sayimlarinda 6nemli bir artig gosterdigi rapor edilmistir (23). Baska bir ¢alismada
25-150 mT (250-1500 Gauss) statik manyetik alanlara maruz birakilmis farelerin
makrofajlari, dalak lenfositleri ve izole edilen C57Bl/6 timik hiicrelerin hiicresel
immiin fonksiyonlar iizerindeki etkileri arastirilmistir. Ozellikle kiiltiire edilmis bu
hiicrelerde mitojenik yanitlar azalmis, hiicre i¢i Ca2+ seviyelerinde artis oldugu ve
Timositlerde apoptoz gelistigi akis sitometrisi (Flow sitometre) ile gosterilmistir
(24).

BALB}/c farelerinin burun alanlar1 3 giin boyunca giinde 30 dakika siireyle diisiik
giicte elektromanyetik dalgalara (42.2 GHz; 31£5 mW/cm2 ve SAR degeri 622+100
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W/kg) ve immiinosiipresan etki gosteren siklofosfamide (100 mg/kg) birlikte maruz
birakildi. Bu kombinasyona maruz kalan farelerin, splenositlerinde kontrollere gére
anlamli oranda ¢ogalma ve iyilesme gostermesi CD4+ T hiicrelerinin aktivasyonunu
degistirdigini gostermektedir (25). Dokuz hafta boyunca her giin 20 saat RF
sinyallerine (2.14 GHz, SAR 0.2 W/kg) maruz birakilan ve gelisimlerini bu alanda
geciren siganlar kontrol grubu siganlarla karsilastirilmistir.

Aktive T hiicrelerin sayisinda, CD4/CD8 T hiicre oraninda, splenositler ve
timositler arasindaki diizenleyici T hiicrelerinin (T reg.) sayilarinda herhangi bir
degisiklik saptanmamistir. Bu veriler, uzun siireli RF-EMR maruziyetinin olumsuz
etkilerini gOstermez. Biliylime ve gelisme evresinde olan sicanlarda T hiicre
aktivasyonu veya Th1/Th2 dengesi gozlenmis, Onemli transkripsiyonel etkiler
gozlenmistir (26).

Radyo frekans tanimlama (RFID) sistemi, gérme hatti gerektirmeden belli bir
mesafeden nesnelerin tanimlanmasini/okunmasini saglayan kablosuz teknolojidir.
Bu teknoloji, otoyol iicretlerinin 6denmesine, hastane, eczane ve market gibi
yerlerde {rlinlerin etiketlenip okunmasi, stoklarin takibinde, hayvanlarin
etiketlenmesine ve otomobil anahtarlarinda agip-kilitleme gibi ¢ok genis bir alanda
kullanilir. Otoyollarda oldugu gibi RFID sistemi, genis bir alan iizerindeki nesneleri
taramaktadir. Bu nedenle, RFID sinyalleri tiim insan viicudunu isinlamaktadir.
Sicanlar iki hafta boyunca haftada 5 giin olmak tizere giinde 8 saat (915 MHz, SAR
2 W/kg) tiim viicut radyofrekans tanimlama (RFID) sistemine maruz birakildi.
Maruziyetten sonra tam kan sayimi ve CD4+/CD8+ orami akig sitometrisi
kullanilarak belirlendi. RFID’ye maruz kalan grupta eritrosit ve trombosit sayilari
fizyolojik araliklarda kalmis, hemoglobin ve hematokrit degerlerinde ise artis,
lenfosit ve beyaz kan hiicrelerinin sayisinda ise azalma oldugu saptanmistir. Ancak,
T hiicre sayis1 veya CD4+/CD8+ oran1 agisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark
tespit edilememistir (27).

Pulslu elektromanyetik alanlarin (PEMA) maruziyeti bagisiklik sisteminin
hiicresel bilesenleri iizerinde 6zellikle anti-enflamatuar uygulamalar ile ilgili bir
takim caligmalar yapilmistir (28-30). Yapilan immiinolojik ¢aligmalarda diigiik
yogunluklu PEMA'larin bile hiicre ve dokularla etkilesebildigini gosterilmistir
(23,28). Ornegin, diisiik yogunluklu EMA'nin, ¢ok sayida anti-enflamatuar ve yara
iyilestirme uygulamasi saglayan hiicre ve dokularla etkilesime girebilecegini
gostermektedir. EMF'nin tek basina fagositik hiicrelerdeki bagisiklik sistemi
iizerindeki etkisi, ELF-EMF nin biiylime oranimi azaltmada oynadigi rol nedeniyle
dikkat ¢cekmistir (30-32).

Osteoartiritin incelendigi deneysel kobay modelinde, EMA transforme edici
bliyiime faktorii beta (TGF-B) 'nin uyarilmasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iyilesme oldugu gosterilmistir (33).EMA uygulamasinin, fibroblast benzeri hiicre
popiilasyonlarinin hiicre immiinofenotipini degistirmedigini, ancak IL-1p ve TNF-o'
nin inflamatuar sitokinlerin iiretimini azalttig1 gosterilmistir. Ayrica EMA'nin anti-
inflamatuar sitokin IL-10"u arttirdigi da rapor edilmistir (34). Sinovyal sivida hem
IL-1 hem de TNF-a konsantrasyonu 6nemli dlglide azalirken, TGF-p kontrollere
gore anlamli derecede daha yiiksek bulundu. Ayni deney modelinde, erken greft
stabilizasyonunu destekleyen EMA ile tedavi edilen greftler kullanilarak
osteokondral greft implantasyonundan bir ay sonra da biiylik kemik olusumu
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gbzlenmistir (35). Bu calismada uygulanan 75 Hz (45 mT) EMA maruziyeti,
subkondral kemik i¢in sinovyal sividaki sitokin degerleri bakimindan greft icin daha
elverisli bir eklem ¢evresi olusturdugunu gostermistir. Konuyla ilgili yapilan bu ve
bunlara benzer verilerden anlasildigi gibi, EMAmin hiicre sinyalizasyonunu ve
sitokin iiretimini etkiledigi sdylenebilir.

Enflamatuar hiicre sinyali, temel hiicresel aktiviteleri yoneten ve hiicre davranigini
koordine eden karmasik bir iletisim sistemidir. TNF ve TNF-reseptor ailesinin
iiyeleri, bagisiklik sisteminde homeostazin siirdiiriilmesinde araci olarak yer alirlar
(36). Enflamatuar yanitlar sirasinda, tiimor nekroz faktorii (TNF) ve interlokin-1 (I1L-
1) sinyalleri, proinflamatuvar genlerin transkripsiyonunu diizenleyen transkripsiyon
faktorii niikleer faktor kappa B'yi (NFkB) aktive eder. Bilindigi gibi, TNF giiclii bir
sitokin, apoptoz, iltthaplanma ve bagisikligin kritik bir diizenleyicisidir (37). TNF-
a, hem lokal hem de sistemik inflamasyonda ve sitokin yanitlarinin ¢ogalmast igin
oldukc¢a 6nemli olan NFkB'in gii¢lii bir indiikleyicisidir. NFkB, patojen tanimadan
proinflamatuar sitokin liretimine giden yolun iginde yer alir. Hiicresel farklilagmay,
proliferasyonu ve hayatta kalmay1 diizenleyen genlerin yam sira sitokinlerin ve
antimikrobiyal efektdrlerin transkripsiyonunuda kontrol eder (38).

ELF-EMA (5 Hz ve 1,5 mT), NFkB sinyal yolaginin inhibisyonu yoluyla kemokin
iiretimini ve keratinosit biliylimesini modiile ettigi gosterilmistir, bdylece
enflamatuar siireglerin azaldig1 gosterilmistir (39,40). EMA'nin, hiicreler ve
dokulardaki iltihaplanma tepkisinin neden oldugu dengesizlige baglh olarak sitokin
iretimini etkilemesi miimkiin goriinmektedir. Bu mekanizmay1 hastaligin
enflamatuar tepkisini kontrol etmek i¢in kullanabilmek ve rejenere doku ve organ
transplantasyonu sirasinda hastalik patolojisi, doku miihendisligi ve rejeneratif tip
alanlara biiyiik fayda saglayacag: diisiiniilmektedir.

Bekleme konumunda tutulan konvansiyonel bir cep telefonunun yaydig1 diisiik
yogunluklu PEMA (1950 MHz, SAR 2 W/kg ) ya maruz birakilan insan
lenfositlerinde; DNA hasar1, mikroniikleus frekansinda degisiklikler ve kromozomal
aberasyonlarin olustugu bildirilmistir. Bu etki, maruz kalmaya cevap olarak artan
serbest radikal aktivitesine bagl olabilecegi diigiiniilmiistiir (41).

RF-EMA/ELF-EMA hiicre etkilesimleri ve hiicre éliimii

Literatiirde EMA maruziyetinin lenfositler iizerindeki zararl etkileri ile ilgili ¢ok
sayida calisma rapor edilmistir (42-44).
Goniilli insanlardan alinan periferik mononiikleer kan hiicreleri (PBMC), lenfosit
stimiilasyonunun yoklugunda, 10 T statik manyetik alana maruz birakilmasi
sonucunda T, B ve NK hiicrelerinin canliliginda anlamli bir fark saptanamamaistir.
Ancak, T hiicreleri mitojen fitohemagglutinin (PHA) ile aktive edildiginde ise, hem
CD4+ hem de CD8+ T hiicre popiilasyonlarinda apoptoza bagli 6liim oranlarinda
artis oldugu ifade edilmistir (42). Agirlikli olarak miyeloid kaynakl (K-562, U-937,
DG-75 ve HL-60) soy hiicreleri 50 Hz ve 35 mT siddetinde siniizoidal PEMA’ya 4
saat siireyle maruz kalmasindan 24 saat sonra yapilan degerlendirmede, nekrotize
hiicre oraninda artig oldugu saptanmistir (43). Benzer bir calismada, sican lenfositleri
3 saat siireyle 7 mT statik manyetik alana maruz birakilmasi ile apoptotik ve nekrotik
hiicrelerin yiizdelerinde artis oldugu saptanmistir (44). RF-EMA’la yapilan

Available at http://www.jiacm.com



http://www.jiacm.com/

Mustafa Emre J Immunol Clin Microbiol 2018; 3(4)

arastirmada, kiiltiire edilmis insan fetal hiicrelerinin 8 giin boyunca giinde 6 saat 900
MHz (SAR 1,0 W/kg,1.59 W/m2) RF-EMR maruziyetinde nekrotik ve apoptotik
hiicre yiizdelerinde belirgin bir artis oldugu saptanmistir (45). 1.5 mT siddetinde
PEMA’ya 30 giin boyunca giinde bir saat siireyle maruz birakilan siganlar da
oksidatif stres gostergelerinde anlamli artiglar oldugu gosterilmistir. Ayni ¢aligmada,
PEMA’ya maruz birakilan gurubun nekrotik hiicre ylizdeleri, kontrol grubu ile
karsilastirildiginda anlamli oraninda azalma oldugu saptanmistir (46).

Insan periferik kan hiicreleri (PBC) ex-vivo olarak 15, 30 ve 60 dakika boyunca
farkli EM- RF (2.45 ve 7.7 GHz) ve gii¢ yogunluklarina (10, 20 ve 30 mW/cm?2)
maruz birakildi. Otuz dakika veya daha fazla slireyle 30 mW/cm2'lik giic
yogunluguna maruz kalan grupta, mikroniiklei oraminda artis olmustur (47). Ote
yandan, bir bagka arastirmaci grubu, insan periferik kan lenfositlerinde (PBL) 15
dakika siireyle ex-vivo olarak siirekli dalga (CW) maruziyeti (1.748 GHz, SAR 5
W/kg) ve faz-dist modiile edilmis dalga (GMSK) maruziyetlerine dair etkiler
incelemisler. Her iki alana maruz kaldiktan sonra hiicre ¢ogalmasi kinetiklerinde
hicbir degisiklik saptanamamistir. Ancak mikroniikleus iceren hiicre sayisi ve
mikroniikleus frekansinda, GMSK'ye maruz kalmanin ardindan istatistiksel olarak
anlaml bir artig oldugu tespit edilmistir (48).

Ses modiilasyonlu analog sinyal {ireteci (837 MHz), 837 MHz kod bdlmeli ¢coklu
erisim (CDMA) sinyal {ireteci, 837 MHz modiilasyonlu zaman bdlmeli ¢oklu erigim
(TDMA) ve sesi modiilasyonu olmayan 1909,8 MHz GSM tipi kisisel iletisim
sistemleri (PCS) gibi dort farkli cep telefonu tarafindan yayilan RF sinyallerinin
etkileri incelendi. Insan periferik kan lenfositlerinin (PBL) 24 saat siireyle 5 veya 10
W/kg ortalama SAR degerinin bu dort RF kaynagindan herhangi birine maruz
birakilmasi durumunda, mikroniikleer lenfositlerin artisina neden olmustur (49). Bu
caligmalarin aksine, ELF manyetik alanlarin insan PBMC'nin sitotoksisitesi tizerinde
higbir etkisi olmadigini gésteren ¢alismalarda vardir (50-52). 900 MHz (SAR: 0, 1,
5 ve 10 W/kg) RF-EMA maruz birakilan insan periferal kan lenfositlerinde
mikroniikleus frekansi ve hiicre proliferasyonunun etkilenmedigi rapor edilmistir
(51). Bes hafta boyunca giinde 2 saat 2.45 GHz WiFi sinyal etkisinde 0,08 W/kg ve
4 W/kg gibi farkli SAR diizeylerine maruz birakilan yeni dogan farelerin toplam
dalak hiicre sayisinda, CD4+ ve CD8+ T hiicre dagiliminda higbir farklilik tespit
edilememistir. Benzer sekilde, anti-CD3 mAb ile uyarilan T hiicrelerinde
proliferasyon ve IL-2 iiretiminde higbir fark tespit edilememistir (52).

Periferik kan hiicre kiiltiiriine EMA radyasyonunun etkileri

RF radyasyonunun, bazi tip lokositlerde, bdoliinerek lenfosit halini alacak
hiicrelerde mitoz boliinmesinde aksakliklar ortaya c¢iktigini, radyasyon
maruziyetinden sonra da, hiicre tizerindeki toksik etkinin azalan bir oranla devam
ettigi gdzlenmistir. Ancak, standart degerlere yakin radyasyon maruziyetinde ise
kayda deger bir etki gdzlenmemistir (53). EMA larin bagigiklik sistemi {izerindeki
etkilerini ortaya ¢ikarmak amaciyla bir¢ok calisma yapilmistir. Bu galigmalarda,
degisik siddetlerde ve frekanslarda EMA ve denek olarak degisik deney hayvanlari
kullanilmistir. Yapilan ¢alismalar sonucunda elde edilen veriler, standart degerlere
yakin radyasyonlarda higbir etkinin goriilmedigi yoniindedir. Hayvanlar iizerinde
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siddetli EMA lar ile yapilan ¢alismalarda bazen olumsuz etkiler ortaya ¢iksa da, bu
etkilerin 6 haftalik gibi bir zaman zarfinda ortadan kalktig1 rapor edilmistir (53).

EMA ve canli sistemler arasinda olasi hipotetik etkilesimler

An itibari ile hangi hiicre bileseninin EMA ile etkilesimde ilk hedef oldugu tam
olarak bilinmemektedir. Hiicre zarinin dis kisminda bir reseptdr mii yoksa bir
reseptOriin veya protein kaskatinin bir bileseni mi? EMA ve canli sistemler
arasindaki olasi hipotetik etkilesimler Sekil 1°de verilmistir.

[ EMA ]
\ 4
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Y v

Hiicrenin hayatta kalmasi

Sekil.1. EMA ve yasayan sistemler arasindaki hipotetik etkilesimler. ELF-EMA
hiicresel reseptdrler ve hiicre zarmin i¢ veya dig bolgesi ile etkileserek hiicrenin
redoks homeostatik kapasitesinin degismesine yol acan spesifik molekiiler yollar1
aktive ettigi diistiniilmektedir. Bu hiicre aktivasyonunu, mediyatorlerin salinimini,
hiicre cogalmasi gibi islergeleri etkileyen hiicresel sinyalizasyonu tetikleyen serbest
radikallerin salinmasindan kaynaklanabilir. Ayrica, hiicre sinyallesmesi, terapotik
kullanimda yararli bir etki olarak farklilasma ve hiicrenin sag kalma aktivasyonuna
da yol agabilir. Semadan goriildiigii gibi, sinyallesme bagisiklik yanitin olugsmasini
da tetikleyebilmektedir. Kisa vadeli bir perspektifte, iltihaplanmanin tedavisinde
yararli bir ara¢ olabilecek anti-inflamatuar yanitlarin aktive edildigi goriilmektedir.
Bununla birlikte, uzun siireli uygulamalarda, hastaliklarin ¢ogalmasina veya
gelismesine neden olan pro-inflamatuar yollarda tetikleyebilir (54,55).
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Sonug

Bagigiklik sistemi, bir organizmanin diisman ortamina karst en 6nemli savunma
hatlarindan biridir. Cevre kaynakli provakatif uyaranlar, bagisiklik sistemi
tarafindan aktif veya pasif olarak karsilanabilir. Bu karsilama sirasinda, ayni tiiriin
iki farkli bireyi her zaman ayni uyaranlara ayni sekilde tepki gosteremeyebilir.
Ayrica, ayni birey bile farkli zamanlarda ayni uyarana ayni sekilde tepki
vermeyebilir. Dolayisiyla, EMA‘larin olusturacag: fiziksel veya kimyasal stressin
etkisi, organizmadaki sonuglari farkli olacaktir. RF-EMA ve ELF-EMA maruziyeti
bagisiklik sistemin hiicresel bilesenleri tizerindeki etkileri ile ilgili hem in-vitro hem
de in-vivo olarak yapilmis ¢ok sayida ¢alisma rapor edilmistir. EMA maruziyetinin
etkileriyle ilgili yapilan bu calismalarda, hem RF-EMA hem de ELF-EMA
maruziyetlerinde zit sonuglar ortaya konulmustur. Diger yandan epidemiyolojik
calismalar, EMA'lara maruz kalan popiilasyonlar i¢in bir risk faktorii oldugunu ileri
stirmektedir. Konuyla ilgili tim bu ¢alismalar g6z 6niine alindiginda, tutarli ve kesin
bir resim ortaya c¢ikincaya kadar insanli§i endiselendirecek sebeplerin olduguna
kendimizi inandirmaliyiz.
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