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Ozet

Nanoteknoloji bircok alandaki uygulamalarindan dolay: yiksek bir potansiyele sahip bir alandir.
Nanoteknolojik arastirma ve uygulamalar icin yapilan yatirimlar giinden giine artmaktadir. Bu artis,
ayni zamanda toplumda givenlik konusunda endiselere de neden olmaktadir. Nanomateryaller (NM)
kuctik boyutlari nedeniyle benzersiz fizikokimyasal 6zelliklere sahiptir. Nanoteknoloji tiptan cevresel
bilimlere kadar bircok alanda uygulanmaktadir Ancak, NM’lerin gida endustrisinde kullanilma risk algist,
diger alanlardan farklidir. Gidanin tretilmesinden paketlenip, tiketiciye ulastirilmasina kadar cesitli
uygulama alanlarinda kullanabilecegi 6ngorilmektedir. NM’leri teknolojik olarak avantajli kilan
ozellikler ayni zamanda onlar insan sagligi ve cevre icin sorun haline de getirmektedir. Nanotoksikoloji
bilim alani toksikolojinin bir alt dali olarak bu sorunlarin gerceklesme olasiligini ortaya ¢ikarmayi
hedeflemektedir. Dogru, glivenilir ve karsilastirilabilir bir toksisite tayini icin NM’lerin karakterizasyonu
ve organizmadaki kinetigi hakkinda yeterli bilgiye sahip olunmalidir. NM’lerin toksisite tayininde kullanilan
metotlarin cogu kimyasal toksikoloji icin kullanilan klasik toksisite metotlardir. NM’lerin toksisite tayini
icin kullanilmast yeterli degildir ayrica sorunlara neden olmaktadir. NM’lerin toksisiteleri in vitro ve
hayvan deneyleri ile gosterilmistir ancak toksisite/glivenliklerini kanitlamak i¢in yapilan calismalarda
karsilasilan sorunlardan dolay: daha fazla calismaya ihtiya¢ vardir. Su ana kadar nanoteknoloji icin
uygulamaya konulmus bir yonetmelik yoktur. Gelisen yeni teknolojileri degerlendirmek, topluma
sundugu olanaklardan yararlanmaliy1z ancak teknolojiyi uygulamadan once yasalarla insan saghigt ve
cevreyi korumaya yonelik sinirlarini belirlemeliyiz.

Anahtar kelimeler: Nanoteknoloji, gida, toksisite

NANOTECHNOLOGY IN FOOD INDUSTRY AND SAFETY ISSUE

Abstract

Nanotechnology has a high potential for applications in many fields. Investments in nanotechnology
research and applications are increasing day by day. This increase leads concerns about safety. Due to
the small size, Nanomaterials (NMs) have unique physicochemical properties. Nanotechnology has
many applications from medicine to environmental sciences. However, public perception for
nanotechnology in food industry is different from the other industries. NMs are expected to be used in
different applications in the food industry, from production, packing to the consumer nutrition. The same
properties making NMs so advantageous can make them problem to human health and environment.
Nanotoxicology as a sub-branch of toxicology aims to reveal the likelihood of these problems. There
should be detailed information on the characterization and kinetics of the NMs in the organismfor
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accurate, reliable and comparable toxicity assessment. Most of the methods used for toxicity assessment
are classical toxicity assay used for chemical toxicology. However, while it is not enough to use these
assays, they also cause problems. NMs have been shown to produce mutagenicity, cytotoxicity,
genotoxicity, immunotoxicity in vitro, in vivo and in the animal experiments. However there is still a
need for further studies that conclusively establish their safety/toxicity, due to the many experimental
challenges and issues encountered. Up to now, there are no specific regulations on nanotechnology.
Although the emerging technologies and their opportunities are desirable to be implemented into daily
life, before their applications, regulations should be defined to protect human health and environment.

Keywords: Nanotechnology, food, toxicity
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Nanoteknoloji bircok alandaki uygulamalarindan
dolay1 yiksek bir potansiyele sahiptir. Nanoteknolojik
arastirma ve uygulamalar icin yapilan yatirimlar
ve bunun ic¢in ayrilan bitce ginden giine
artmaktadir. Nanoteknolojik uygulamalardaki bu
artis aynt zamanda toplumda glvenlik konusunda
endiseler, yasal ve etik problemlere de neden
olmaktadir (1). Nanoboyutta (0. 2-100nm) olmanin
yarattigi yeni ve benzersiz fizikokimyasal 6zellikler
(nano boyut, ylksek ytizey kiitle oran1 ve kuantum
etkileri) gtivenlik sorunlara neden olan temel
ozelliklerdir (2, 3). Nanoteknoloji tiptan ¢evresel
bilimlere kadar bircok alanda (elektronik,
kozmetik, gida, tarim, ila¢c endustrisi vs gibi)
uygulanmaktadir (4). Ancak, gida endistrisinde
uygulanmasindaki risk algisi diger alanlardan
(boya endustrisinde, elektronik ya da tekstil gibi)
farkli olmaktadir. NM’lerin gidada kullaniminin
dogrudan maruziyete ve olast advers saglik
etkilerine neden olacagi ancak diger uygulama
alanlarinda  bunun olmadigr seklinde yanlis
bir algllama s6z konusudur (5). Halbuki
nanopartikillere (NP) kisa stireli maruziyetin
agiz, solunum ve deri yoluyla, uzun streli
maruziyetin ise topraktan adsorpsiyon, suda
cozlinme ve parcalanmayla  gerceklestigi
bilinmelidir. (6) Farkli kaynaklardan maruziyetin
farkli maruziyet yollariyla gerceklesebilecegi g6z
ontinde bulundurulmalidir.

NEDEN GIDA ENDUSTRISINDE NANOATERYAL
KULLANILMAK iSTENMEKTEDIR?

Gida endustrisinde NM’lerin kullaniminda hedefler,
(1) gidanin raf 6mrini uzatmak, (i) tazeligini,
rengini, kokusunu, tadint muhafaza etmek, (iii)
dis etkenlerden gelebilecek kontaminasyonlari
onlemek, (iv) olast kontaminasyon ve bozunmalari
daha onceden fark edebilmek, (v) gidada besin
degeri ylksek molekiillerin tiiketiciye ulasana

kadar degerini kaybetmemesi ve tiketici tarafindan
alindiginda maksimum biyoyararlinim saglanacak
bir uygulamaya sahip olmak, (vi) ortam
sicakligindaki ciddi degisikliklerde dahi (¢cok sicak
ya da ¢ok soguk gibi) gidanin ¢zelliklerini muhafaza
edecek sekilde tiketiciye ulastirmaktir (7).

GIDA ENDUSTRISINDE NANOMATERYALLER
NASIL KULLANILIR?

Nanoteknolojinin gidanin tretilmesinden paketlenip,
tiiketiciye ulastirilmasina kadar farkli asamalarda
uygulanabilecegi 6ngorilmektedir. Bu uygulama
alanlart temel olarak 4 ana grup altinda
toplanmaktadir.

Gida kalitesini gelistirme: Aroma, renk ve
gorunis ile besin oOgeleri eklenerek yeni ve
fonksiyonel gidalar gelistirilmektedir. Enzimler,
gidalarda biyopolimerlerin  parcalanmasini
(nisasta hidrolizi gibi) saglayarak, bulaniklik ve
yogunlugun azaltilmasi, lezzet gelistirme, besin
degeri ekleme ve urln gelistirmeyi saglayan
proteinlerdir. Nanokalsiyum ve nanomagnezyum
tuzlart gida takviye maddesi, nanoselenyum gida
katkt maddesi olarak guda kalitesini gelistirmede
kullanilmaktadir.  Nanoboyuttaki  organik
materyallerin (domatesteki karoten ve likopen,
proteinler, yag ve seker molekilleri, bitkiden
izole edilen nutrosotikler) absorpsiyon ve
biyoyararlinimi arttirmaktadirlar (8).

Biyoaktif maddelerin besin degerinin
korunmasi, tasinmasi ve hedefe yonelik
salinmasi (Artmis biyoyararlilik): NM'ler, gida
ve iceceklerin lezzet veya gorinisiini etkilemeden
biyoaktif maddelerin degerlerini kaybetmeden
tiketiciye ulastirilmasini saglamaktadir.
Nanokapstilleme teknolojisi ile biyoaktif maddeler
cok kuclk olarak paketlenip kontrolli olarak
salinimini saglamaktadir. NM’ler biyoaktif
maddeleri kapsiil icinde kan dolasimia tasimaktadir.
Bu sistemle vitaminler degerini kaybetmeden



kan dolasimma ulastirilir ancak kapstilleme teknigi
olmadan ¢cogu midede degerlerini kaybetmektedir
(9). Gida kapstilleme ile biyoaktif maddeler (aktif
besin icerikleri) oksidasyondan korunmakta,
istenmeyen tatlar1 Onlenip, biyoyararliliklari
arttirilmaktadir. Vitaminler, antioksidanlar, proteinler,
lipidler ve karbonhidratlar gibi biyoaktif maddeler
bu teknolojiyle korunmakta fonksiyon ve
stabilitelerinin artmast saglanmaktadir (10). Demir
ve demir/¢inko iceren nano bilesikler, nanoselatlar
(nano sarmal partikiiller), nanoemiilsiyonlar, lipid
bazli kapstlleme ile antioksidanlarin ¢ozintrlik,
biyoyararlilik ve stabilitesi gelistirilmekte ve diger
gida bilesenleriyle istenmeyen etkilesimleri
onlenerek verimi arttirtlmaktadir (11).

Olas1 kontaminasyon ve bozunmalari daha
Onceden fark edebilmek (Nanosensorler)

Gida glvenligi icin, gidalarin icindeki gida
kaynakli patojen mikroorganizmalarin hizli tespit
edilmesi nanosensorler kullanilarak saglanmaktadir.
Floresan organik boya partikiilleri Salmonella
antikorlarina eklenir, bu antikorlar Salmonella
bakterine tutturulur ve floresan partikillerinin
stk gibi  yanmasiyla bakterinin = goriilmesi
saglanmaktadir. Bu nanosensorler diger gida
kaynakli patojenler icin de uygulanabilmektedir
(12). Nanosensorler gozle gorilemeyecek kadar
kiictik cipler halinde gidanin icine yerlestirilir ve
elektronik barkod gibi rol oynarlar.

Paketleme/ambalaj malzemelerinde kullanimi

Nanoteknolojinin gida ambalajlarina uygulanmasimnin
temel 3 avantaji vardir. 1) Bariyer direnci ii)
Fonksiyonel performans saglamak icin biyoaktif
maddelerin eklenmesi iii) Ilgili bilgileri algilama
(13). Ambalaj malzemelerinde NP’lerin kullaniimast,
gidanin tazeligini, rengini, kokusunu, tadini
muhafaza etmek, dis etkenlerden gelebilecek
kontaminasyonlart 6nlemek, atmosfer sicakligin
yiiksek oldugu ya da ¢ok duisiik oldugu ortamlarda
gidanin imalattaki 6zelliklerinin kaybetmeden
tiiketiciye ulastirmasini saglamaktir (14). Ornegin
glimiis NP’lerle mikroorganizmalarin yok edilmesi,
silika NP’li polimerlerle oksijen giris ve nem ¢ikist
engellenerek gidanin oksidasyonunun onlenmesi,
naylon nanokompozitlerle de oksijen-karbondioksit
akisinda bariyer gorevi yapilarak kotd kokular
onlenip, gidanin tazeliginin muhafaza edilmesini
saglamaktadir (15).

Nanokompozitlerden yapilan siseler, karbondioksit
sizintisint azaltir, boylece agir cam sise ya da
pahali kutu kullanmak zorunda kalmadan, gazli
iceceklerin raf omri arttirilmaktadir. Plastige
gomilmus giimis NP’l4 gida saklama kaplari da
gimus NP’leri sayesinde bakterileri oldirerek
gidalart korumaktadir (16). Titanyum dioksit, ¢inko
ve cinko oksit NP’leri de antimikrobiyal ve gida
katkist olarak gida ambalajlarinda kullanilmaktadir
(17, 18). Nanosensorlerin ambalaj malzemelerinde
kullanilmasiyla (akillt nano ambalaj sistemi)
gidalarin farkli 6zellikleri (gidanin bozulmasiyla
urettigi gazlara karst duyarlilik gosteren, renk
degistirmesiyle gidanin taze olup olmadigi
hakkinda bilgi veren, gidada gelisen patojenleri
renk degisimiyle tespit eden, sicaklik ve
nem degisimi Olcebilen sensorler gibi) takip
edilebilmektedir (8) Ayrica, zaman-sicaklik
gostergeleri gidanin tasinmast ya da stoklanma
stireci icin gida etiketlerine ilave olarak
eklenmektedir. Gida icin 6nerilen saklama sicaklig
asildiginda mikroplar olusmakta ve bu gostergelerde
farkli mekanizmalarla renk degisimine neden
olarak bilgi vermektedir. Oksijen indikatorleri de
(metilen mavisi gibi redoks boyasi, sodyum
hidroksit gibi alkali bilesik ya da redikleyici
seker gibi) gidaya oksijen sizintisi oldugunda
renk degisimi yapmaktadir. Renk indikatori
sicaklik, patojen indikatorii mikrobik bulasma,
kirilma indikatori ambalajindaki hasari, tazelik
indikatort mikroorganizma tremesini, sizinti
indikatorleri ambalajin butinligint mufaza
edip-etmedigini test eden indikatorlerdir (19) ve
tim bu indikatorler gida paketinin ortami
hakkinda bilgi vermektedir ve gida Urintnin
tiiketilmeden 6nceki durumunun izlenmesi gida
glivenligi icin de son derece 6nemlidir.

GIDALARA NANOMATERYALLER NASIL
ULASMAKTADIR?

NM’lerin birim kiitle basina dusen yiiksek ytizey
alant nedeniyle aynit kimyasal yaptya sahip diger
partikillere kiyasla biyolojik olarak daha aktiftir.
Bir gida maddesi ambalajlandiktan sonra
"gida-ambalaj-cevreden olusan bir model olusur
ve birbiriyle etkilesim sirasinda olusan iliskiler ve
madde gecisleri gerceklesir. "Kimyasal go¢"
yoluyla ambalaj malzemesinin Uretiminde
kullanilan kimyasal maddelerin temasta bulundugu
gida maddesi ile etkileserek gidaya gecmesi soz
konusu olmaktadir (20). Temas siresi, sicaklig,
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ambalaj malzemesindeki kimyasal madde miktarinin
yogunlugu ve ylizey alant arttikca gidaya gecisler
artmaktadir. Ambalaj malzemelerinde kullanilan
glimiis, magnezyum, cinko oksit gibi nano
malzemelerin gidaya dogrudan temas: halinde
gida maddelerine bulagsmaktadir. Karbonhidrat,
protein ve yag gibi makromolekiiller, yeni nano
yapilarin olusturulmasinda kullanilmaktadir ve ¢ok
kictik boyutlart nedeniyle yiiksek konsantrasyonlu
aktif maddelerin hiicre ceperlerinden kolayca
gecisine olanak saglamaktadir (21). NM’ler gidalara
gida katki maddelerinin tasinmasinda kullanilan
protein, karbonhidrat ve yag kaynakli sistemler
ya da besin destek trinleri olarak katilmaktadir
ve tiuketicinin gida katk: maddelerine yiiksek
dozda maruz kalmasina neden olmaktadir (22).

Nanomateryallerin toksisite mekanizmalari

NM'leri avantajli kilan 6zellikler ayn1 zamanda
onlart insan sagligi ve cevre icin riskli de
kilmaktadirlar (23, 24). Bu risklerin gerceklesme
olasiliginin anlasiimasint hedefleyen "nanotoksikoloji
bilim alant" toksikolojinin bir alt dali olarak son
yillarda hizlt bir gelisim gostermektedir (25).
NM’lerin neden oldugu toksisitenin ayrintili bir
mekanizmasi hentiz aydinlatilamamis olmasina
ragmen temel ve olast mekanizma Reaktif Oksijen
Turlerini (ROT) meydana getirerek toksisiteye
neden olmalaridir (26, 27, 28). Olusan ROT leri
lipidlerin  oksidasyonu, proteinlerde yap1
degisiklikleri, DNA’nin hasar gormesi, sinyal ileti
sistemleri ve gen transkripsiyonunun bozulmasina
neden olarak hiicrelere hasar vermektedir. Bu
hiicresel hasara cevap olarak ta oksidatif stres
meydana gelmektedir. Ayrica, NP’ler Fenton
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reaksiyonunda katalist olarak rol oynayarak
hidroksil radikalini meydana getirmekte ve
mitokondriye girerek fiziksel hasarla oksidatif
strese katkida bulunmaktadirlar. NM’lerin hiicre
icine alinmalarindan toksisite olusturmalarina
kadar gecen stire¢ Sekil 1'de gosterilmistir. Hiicre
duvart NM’lerin girisi icin bariyerdir (29, 30), ancak
bazi NM’ler ve 6zellikle hidrofobik olanlar secici
yari gecirgen bir yapiya sahip hiicre duvarindan
gecerek (A) plazma membranina tutunurlar (B).
Hiicre duvarindaki porlar sayesinde difiizyon ve
endositoz ile organizmaya alinmaktadirlar (C, D)
(Modified by 11 and 31). NM’lerin hicrelerle
etkilesimi, hiicre duvarinda yeni ve daha buytk
porlarin olusmasina neden oldugundan hiicreye
girisleri artmaktadir. Hiicreyle temas ettiklerinde
enerji iletisi engellenir (E). Yiz nm’den ku¢ik
partiktller reseptorler araciligiyla endositozla
hiicrelere, 40nm’den kuctik olanlar hicre
cekirdegine, 10-24nm boyutundakiler alveollere,
20-30nm boyutundakiler dermal yoldan, 8-12nm
boyuttakiler renal hiicrelerden ve 35nm’den
kiciik boyutta olanlar ise kan-beyin bariyerini
kolayca asmaktadirlar) (32). NM’lerin boyutu,
cozunurligi, topaklanma durumu ve ylzey
yuku, hiicre duvarindan gecisi etkileyen 6nemli
faktorlerdendir. Hicrelere toksik maddeler salinir
(F) ya da ROT’leri meydana gelmektedir (G). ROT'i
hiicre membran yapisinin bozulmasina, stabil
olmayan ve oksitlenmis proteinler ile DNA zincir
kiriklary, capraz baglar ve baz/ seker katim
urinlerinin = olusmasina  neden olur ve

niikleikasitlerde hasar meydana getirirler (33).
NP’ler yiksek ytizey alanlari nedeniyle daha
buytk partikillerden daha fazla radikal ve ROT

O

“—=Enerji ileti sistemi bozulur,

L3 Reaktif Oksijen Tarleri (ROT) olugur.

~J -

Protein oksidasyonu

Hiicre membraninin pargalanmasi
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DNA ¢apraz baglar
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Sekil 1. NP’lerin hiicre igine alinmalarindan toksisite olusturmalarina kadar gegen sire¢
NM’ler secici yari gegirgen hiicre duvarindan gegerek (A) plazma membranina tutunurlar (B). Difizyon ve endositoz ile
organizmaya alinmaktadirlar (C, D). NM’ler hiicreyle temas ettiklerinde enerji iletisi engellenir (E). Hicrelere toksik maddeler

salinir (F) ya da ROT’leri meydana gelmektedir (G).



olusumuna neden olmaktadirlar. Ayrica, NM’'ler
fagosite olunca inflamatuvar hiicreler aktive olur ve
bunlarda ROT olusumuna katkida bulunmaktadir.
Hiicreye giren NM'ler reseptorler araciligryla diger
organellere baglanir ve metabolik siirece dahil
olurlar. Ancak, NM’ler uygun baglanma yerleri
olmadigindan ve Iyon Tasima Sistemi (ITS) tarafindan
tasinamayacak kadar biytk boyutta olduklarindan
bu sistem araciligiyla hiicre membranini gecemezler
(34). Sekil 1. Nanomateryallerin hiicreye olast giris
sekli ve toksisite mekanizmasi.

NANOMATERYAL TOKSISITESI VE TESTLERIN
YETERSIZLIGI

Dogal NM’ler Diinya’nin varolusundan bu zamana
kadar cevrede bulunmasma ragmen islenmis
NM’ler diizenleyici kurumlarin endise konusu
olmaktadir. Dogal NMler c¢oziinmeyle ya da
agregatlar haline gelerek yeterince buyiik boyutlara
ulasarak cevrede yok olurlar. Ancak islenmis NM’ler
stabiliteleri nedeniyle cevrede kalicidir. Ayrica,
bunlar kimyasal olarak toksik bilesikler de
icermektedirler. (11) NM’lerin oksidasyona neden
olarak son derece reaktif olan hidroksil (OH.)
radikali olusturarak DNA’da hasara neden oldugu
in vitro ve insan hicre kultir calismalarinda
gosterilmistir (35, 36, 37). Hayvan deneylerinde
NP’lerin dogrudan trake icine verilmesinin
akcigerlerde hasar, inflamasyon, sitotoksisite ve
epitelyum gecirgenliginde artisa neden oldugu
gozlenmistir (38). Partikiil boyutundaki farkliiklara
gore toksisitenin degistigi, nano boyuttaki
partiktillerin mikro boyuttaki partikiillerden daha
toksik oldugu in vitro hiicre kultir calismalariyla
(39, 40) kan-beyin bariyerini ve plesantayt gecerek
yavruda norotoksisiteye neden oldugu hayvan
deneyleriyle gosterilmistir (41-43). Simdiye kadar
NM’lerin toksisitelerini tayin etmek amaciyla
yapilmis calismalar olmasina ragmen, toksisite/
giivenliklerini kanitlamak icin yapilan deneylerde
karsilasilan sorunlardan dolay: cok daha fazla
calismaya ihtiya¢c vardir. Dogru, givenilir ve
karsiastirilabilir bir toksisite profili elde edebilmek
icin NM’lerin organizmadaki kinetigi hakkinda
yeterli bilgiye sahip olunmali ve partikil
karakterizasyonu cok detayl yapilmalidir. NM’lerin
toksisite tayininde kullanilan metotlarin ¢cogu
kimyasal toksikoloji icin tasarlanmis ve standardize
edilmis metotlardir. Ancak, NP’ler bircok benzersiz
fizikokimyasal 6zellikler (boyut, sekil, ¢cozintrlik,
topaklasma, element safligi, ylizey alant gibi)
gostermektedir ve bu 6zellikleri de klasik toksisite

testlerinde sorunlara neden olmaktadir. Bu
sorunlari 6rneklerle aciklayacak olursak, mesela
genotoksisite testlerinde kolorimetrik ve floresan
boyalar yaygin olarak kullanilmaktadir. Test
maddemiz bu boyalarin optik 6zelliklerini
degistirebilecek kapasitede ise elde edilen veri
dogru olmayacak ve yanlis bir yorumlamaya neden
olacaktir. Ozellikle karbon bazli NM’ler ya da
karbon nanotiipler hiicre canliliginin tayininde
kullanilan formazan boyalarla (3-(4, 5-Dimetiltiyazol-
2-i)-2, 5-difeniltetrazolim bromir (MTT), notral
kirmizi, alamar mavisi, komasi mavisi) etkilesip,
yanlis absorbanslar vererek giivenilir olmayan
sonuclara neden olmaktadir (44) . Sadece karbon
nanotipler degil, gimis NPler de spektral
degisikliklere neden olarak yanlis sonuclara
neden olmaktadir. Ayrica, floresan boyalar oksidatif
tayininin de 6nemli boyalardir, ancak negatif
hiicresel cevaba neden olmaktadirlar. Ornegin
oksidatif stres tayininde yaygin olarak kullanilan
bir propla (2’, 7-diklorofloresin-diasetat (DCFH-DA)
NM’ler etkileserek yanlis yorumlara neden
olmaktadir (44). NM’lerin toksisite calismalarinda
cogunlukla hiicre kultir sistemleri kullanidmaktadir.
Ancak, NM’ler hiicrelerin tiremesi/buyliimesi icin
gerekli kultir ortaminda bulunan bilesenlerle
etkilesmektedir. Kiiltiir ortamindaki biyomolekiiller
NM’lerin ytizeyine yapismakta ve NM’lerin cevresi
proteinden olusan bir kabukla sarilir ve NM’in
etkisi maskelenmektedir. Hicre icine giris, hlicre
icinde yerlesim, hicresel cevap gibi her turli
etkiden NM degil, bu protein kompleksi sorumlu
olmaktadir (45, 46). DNA hasarinin 6énemli bir
biyogostergesi olan mikrocekirdek yonteminde
de sitokalasin B (hiicrede sitokinezi durdurur)
NM’lerin endositoz ile hiicre icine alinmalarint
inhibe etmektedir (44, 47, 48).

Son zamanlarda NP’lerin toksisite tayinleri icin
mevcut metotlar modifiye edilmekte ve bazi yeni
metotlar gelistirilmeye calisilmaktadir. Su ana
kadar NM’lerin toksisite tayini i¢in sinirli sayida
hayvan deneyi ve in wvitro calismalar (hiicre
kultira gibi) yapilmistir. Bunlarla birlikte pahali
ve gelistirilmesi zor olan simulasyon calismalart
da toksisiteleri hakkinda veri saglamistir. Ancak,
uygulanan bu yontemler tam olarak insan
vicudunda olup-biteni yansitamamaktadir.
Simulasyon calismalari, gercek sistemle ilgili
sadece tahminde bulunmay: saglarken, in vitro
tarama calismalarinda da, hiicre-hticre kompleksi,
hticre-matriks etkilesimleri, hormonal etkiler g6z
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ardi edilmekte en 6nemlisi kronik etkiler in vitro
hiicre kiltirlerinde 6lgmek mimkiin olamamaktadir
(23, 24, 35). NM’lerin eksik karakterizasyonu ve
kinetik bilgisi, biyolojik etkiler ve partikiil
ozellikleri  arasinda  korelasyon  kurmayi
engellemekte, partikiil sentezinde sonucu etkileyen
bircok parametrenin olusmasi goz ardi edilebilmekte,
yuksek adsorbsiyon kapasiteleri, farkli optik
ozellikleri ve artmus katalitik aktiviteleri bircok i vitro
toksisite metodlarinin sonucunu etkileyebilmekte
(yanlis pozitif); bu da sonuglarin yanlis
yorumlanmasina neden olmaktadir. Ayrica,
toksisite tayininde standardize metot ve rehberlerin
olmayist farkli arastirma gruplarinin gtvenlik/
toksisite ile ilgili verilerini karsilastirmalarini
zorlastirmaktadir. Toksisitenin tayin edilebilmesi
ve giivenlilik verilerinin elde edilebilmesi icin
laboratuarlar ve metotlar arasinda standardizasyon
olmalidir. Bircok uzmanlik alaninin (gida, kimya,
cevre, toksikoloji gibi) bir arada ortak calismasi
tesvik edilmelidir.

NANOTEKNOLOJININ YASAL BOYUTU

NM’ler icin mevzuat geregi, ihtiyati yaklasimlar
bilimsel akademi tarafindan tavsiye edilmistir (1).
NMlerin toksisitesi hakkinda genelleme yapmak
mumkiin olmayacagindan NM’lerin her bir formu
icin bireysel olarak toksisite ve saglik riski
degerlendirmesi yapimalidir. Mevcut NM’lerin
bilesimi ve yiizey 6zellikleri cok cesitli olmasina
ragmen mevcut testler toksik etkileri tayin etmek
icin uygulanabilir olmalidir (49). Yeni yontemler
kullanilarak tretilen gida ve icerikleri yeni trtnlerin
piyasa 6ncesi degerlendirmesini belirleyen "Yeni
Gidalar Hakkinda Yonetmelik "((EC) No 258/97)
uyarinca diizenlenmektedir. Yeni gida bilesenleri
olarak NM’lerin durumu ic¢in firsat saglayan bu
mevzuat su anda inceleme altindadir (1). Avrupa
Birliginin REACH gibi kimyasal risk analizi icin
Onerilmis yeni diizenleyici sisteminin NM’ler i¢in
de uyarlanmasi uygun olabilir (50). NM’lerin
tretimi ve kullanimy, biyolojik sistemdeki akibetleri
acisindan halk, bilimsel ¢cevre ve yasal otoriteler
arasinda endiseler yaratmakta ve bu konudaki
tartismalar artmaktadir. Su ana kadar nanoteknoloji
icin uygulamaya konulmus bir regtilasyon yoktur
ve yapilmast zorunlu tutulan toksisite raporlari
mevcut degildir. Ancak, kimyasallar icin gelistirilmis
ve 1 Haziran 2007’de yurtrlige girmis Avrupa
Birligi mevzuat’'nin [(Kimyasallarda Kayut,
Degerlendirme ve Izin (REACH; Registration,
Evaluation, Authorisation/ Restriction, CHemicals),

kimyasallarin kaydi (Registration), degerlendirilmesi
(Bvaluation), izni ve kisitlanmasini (Autbhorisation
/ Restriction)] "gidalarla temas eden materyaller"
icin 27 Ekim 2004 tarihli, 1935/2004 (EC) sayili
TuzikU kapsaminda NMler isim olarak degil ancak
dolayli olarak girmistir. Bu diizenleme 6zellikle
NM’ler icin degildir ancak gidada bulunan ya da
temasta olan materyaller olarak degerlendirilebilir.
Ancak bu diizenleme geregi, AB'de yilda bir tonun
tzerinde malzeme Uretimi yapan (ya da ithal
eden) her tretici (ya da ithalatcy bir kayit dosyast
(registration dossier) olusturmak zorundadir. Sayet
bu miktar yilda 10 tonun tzerindeyse, ek olarak
bir de Kimyasal Guivenlik Raporu (Chemical Safety
Report (CSR) hazirlama zorunlulugu vardir.
Kimyasal gtivenlik raporunun bu madde ve
malzemelerin nihai kullanimlari nedeniyle insan
sagligma karst ortaya cikan risklerin ele alinmasini
icermesi gerekmemektedir. Bu yoOnetmelikte
temel ilke gidayla dogrudan ya da dolayli olarak
temas eden madde ve malzemeler insan sagligini
tehlikeye sokacak veya gidanin veya organoleptik
ozelliklerinde bir bozulma, kabul edilemez bir
degisikligi gidaya aktarmayacak kadar inert
olmadir (51). Ayrica Yeni gidalar (Novel foods
and novel food ingredients) icin uyulmasi gereken
Regulation 258/97 ve gida ambalaj malzemelerinde
uyulmasi gereken Regulation (EC) No. 1935/2004
de, REACH benzeri kayit zorunluluklari
getirmektedir. Gida fla¢ Teskilati-Gida Gtivenligi
ve Uygulamali Beslenme Merkezi (FDA-Center
for Food Safety and Applied Nutrition) tarafindan
15 Nisan 2012’de gida endustrisi icin taslak bir
rehber yaymlanmistir. Bu rehber uygulamaya
konulmus bir rehber degildir sadece NM’lerin
gida endustrisinde kullanmmuyla ilgili 0ngoriilen
her tiirlt bilgiyi iceren bir rehber olup, toplumun
yorumuna sunulmustur. Rehberle ilgili yorumlar,
internet sayfasindan (52) elektronik olarak ya da
ilgili sayfada belirtilen yazisma adresine yazili
olarak bildirilebilmektedir.

Gelisen yeni teknolojileri degerlendirmek, topluma
sundugu olanaklar: degerlendirmeliyiz ancak
teknolojiyi uygulamadan 6nce yasalarla insan
sagligt ve cevreyi korumaya yonelik sinirlarini
belirlemeliyiz. Gliniimuze kadar tecriibe edilen
daha 6nceden olumsuz orneklerini yasadigimiz
(Genetigi Degistirilmis Organizmalar gibi) risk
iletisimsizliginden kaynaklanan problemlere neden
olmadan halk: yeni teknolojinin her asamasindan
haberdar edip bilgilendirmeliyiz.
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