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İNSANLAR SÜREKLİ OLARAK MİKROPLASTİKLERE 
VE NANOPLASTİKLERE (MNP’LER) MARUZ 

KALMAKTADIR. İNSAN SAĞLIĞI ÜZERİNDEKİ 
OLUMSUZ ETKİLERİNE DAİR ANLAYIŞIMIZDA 

ÖNEMLİ BOŞLUKLAR BULUNMASINA RAĞMEN, 
MNP’LERİN FİZYOLOJİK BARİYERLERİ 

GEÇEBİLECEĞİ VE İNSAN VÜCUDU İÇİNDE ÇEŞİTLİ 
YERLERDE BİRİKEBİLECEĞİ GİDEREK DAHA 

BELİRGİN HÂLE GELMEKTEDİR.
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Fizyolojik ortamlarda nanoplastiklerin iz-

lenmesi ve ölçülmesindeki analitik sınır-

lamalar, bu parçacıkları insan vücudunda 

doğru bir şekilde tespit edebilmemiz ve 

onlara maruz kalma ile ilişkili tehlikeler 

arasında net bir bağlantı kurabilmemiz için 

birkaç yıl daha devam edebilir. Son zaman-

larda ortaya çıkan birkaç çalışmanın yanı 

sıra, MNP’lerle benzer özelliklere sahip 

kimyasalların ve diğer nanomalzeme türle-

rinin bilgisi, MNP’lerin kan-beyin bariyerini 

(BBB) geçebileceğini ve potansiyel olarak 

insan merkezi sinir sistemine zarar vere-

bileceğini düşündürmektedir. Burada, bu 

konuyla ilgili mevcut sınırlı sayıdaki çalış-

maya genel bir bakış sunuyor ve MNP’lerin 

BBB’yi geçebileceği potansiyel yollar hak-

kında bir bakış açısı ortaya koyuyoruz. Ay-

rıca, MNP’lerin merkezi sinir sistemi (CNS) 

üzerinde potansiyel olarak nasıl etkiler ya-

ratabileceğine dair başlıca mekanizmaları 

tartışıyor, Alzheimer hastalığı (AD), Parkin-

son hastalığı (PD), multipl skleroz (MS) ve 

amiyotrofik lateral skleroz (ALS) gibi nöro-

dejeneratif hastalıklara odaklanıyoruz. Bu 

bilgiler, MNP’lerin CNS üzerindeki olumsuz 

etkilerini araştıran özel çalışmaların geliş-

tirilmesine katkı sağlayabilir.

Plastik ürünlerin artışı, geniş kapsamlı so-

nuçlara sahip küresel bir çevresel zorluk 

yaratmıştır. Çevredeki plastiklerin (fiziksel, 

kimyasal veya biyolojik süreçlerle) bozun-

ması, büyük miktarda mikro- ve nanop-

lastik (MNP) salınımına neden olmaktadır. 

Mikroplastikler, boyutu 5 mm’den küçük 

olan plastik parçacıklar ve parçalar iken, 

nanoplastikler genellikle boyutu 1 μm’den 

küçük parçacıklar olarak tanımlanır. Bazı 

tanımlar nanoplastikleri 100 nm’den kü-

çük parçacıklar olarak kabul etmektedir. 

Bu geniş tanımın kendisi, nanoplastiklerin 

araştırılması ve yönetilmesiyle ilgili zor-

luklara katkıda bulunabilir. Çevredeki en 

yaygın plastik kalıntılarının polietilen, pro-

pilen, polistiren ve polivinil klorür olduğu 

bildirilmektedir, ancak bu bölgeden bölge-

ye değişiklik göstermektedir ve bunların 

çoğunlukla sucul ekosistemlerde biriktiği 

görülmektedir. Son on yıllarda, MNP’lere 

insan ve diğer organizmaların maruziyeti, 

plastik atıkların endüstriyel üretimi, kul-

lanımı ve kötü yönetimi nedeniyle önemli 

ölçüde artmıştır.

Organizmalar MNP’lere esas olarak inha-

lasyon ve ingestiyon yoluyla maruz kal-

maktadır (Şekil 1). İnsanların havayla ilgili 

maruziyeti hem iç hem de dış ortamlarda 

meydana gelebilir, ancak MNP konsantras-

yonu ve akışı farklılık gösterir. Dış hava ge-

nellikle daha fazla akış ve dolaşıma sahip 

olup, daha düşük MNP konsantrasyonuna 

neden olur. Buna karşılık, bebeklerin ve 

çocukların daha fazla zaman geçirdiği iç 

ortamlar, beklenen daha yüksek MNP kon-

santrasyonları nedeniyle daha yüksek ma-

ruziyet riski taşır. Suyla taşınan maruziyet, 

MNP’ler için başka bir önemli yol oluşturur. 

İnsanlar musluk suyu içerek, tek kullanım-

lık plastik şişelerden içecek tüketerek, 

hatta çay, gazlı içecekler veya bira içerek 

MNP’lere maruz kalabilirler. Ayrıca, deniz 

ürünleri, şeker, bal ve tuz gibi çeşitli gıda 

kaynakları, MNP alımı için kaynaklar olarak 

bildirilmektedir. Çocuklar için MNP’lere 

maruziyet yollarının artması özellikle endi-

şe vericidir çünkü gelişmekte olan vücut-

ları MNP’lerin potansiyel sağlık etkilerine 

karşı daha hassastır.
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Şekil 1

İçme Suyu

Musluk suyu ve şişelenmiş su, litre başına
0–10⁴ parçacık içerebilir.

Besin Kaynakları

Parçacıkların alınması, farklı bölgelerdeki beslenme 
alışkanlıklarına bağlı olabilir ve yılda 123–56.210 parçacık 

arasında değişebilir.

Soluma

Günlük maruziyet 1583 MP/m³’tür. 
İnsanlar günde 3000 MP soluyabilir.

34Aralık2025 Bioreg Bilim



İnsanlarda MNP’lerin etkileri, insan doku-

sundan örnek alınmasındaki sınırlamalar 

ve bu parçacıkların yerinde karakterizas-

yonuna yönelik analitik teknikler nede-

niyle tam olarak anlaşılamamıştır. İnsan 

vücudunda sinir sistemi, fizyolojik aktivi-

teleri düzenleyen çok sayıda nöron içeren 

karmaşık bir ağdır. MNP’lere maruz kalma-

nın sinir sistemi üzerindeki etkileri üzerine 

yapılan çalışmalar sınırlı olsa da, MNP’lerin 

kan–beyin bariyeri (BBB) gibi fizyolojik 

bariyerleri geçme potansiyeline sahip ol-

duğu düşünülmektedir. Beyinde MNP’le-

rin taşınması ve birikimi, başlıca oksidatif 

stresin indüklenmesi yoluyla çeşitli hasar 

türlerine neden olabilir ve nörodejeneratif 

hastalıklara karşı duyarlılığı artırabilir. He-

nüz bildirilmemiş olsa da, MNP’lere artan 

maruziyet ile nörodejeneratif hastalıklarla 

ilgili artan raporlar arasında potansiyel bir 

bağlantı olduğu görülmektedir. Bu önemli 

olabilir çünkü Dünya Sağlık Örgütü (WHO) 

tarafından bildirilen veriler, nörodejenera-

tif hastalıkların yaygınlığında %18’e varan 

bir artış olduğunu ve bunların ölüm neden-

leri arasında yedinci sırada yer aldığını gös-

termektedir (Şekil 2).

MNP’lerin toksisitesine dair mevcut kanıt-

lardan, diğer nanomalzemelerde olduğu 

gibi, MNP’lerin etkilerinin büyük ölçüde 

oksidatif stres oluşturma özelliklerinden 

kaynaklandığı anlaşılmaktadır. Oksidatif 

stresin artması, sinir hücrelerinin yapısını 

ve işlevini etkileyebilir, nörodejeneratif 

hastalıkların gelişimine katkıda buluna-

bilir ve nörotransmitterlerin bozulmasına 

neden olabilir. Bu bozulma, özellikle ase-

tilkolin (ACh) ve dopamin açısından endi-

şe vericidir; çünkü bu nörotransmitterler 

Alzheimer hastalığı (AD) ve Parkinson 

hastalığı (PD) gibi nörodejeneratif hasta-

lıkların önde gelen nedenleri arasındadır. 

Örneğin, bazı araştırmacılar MNP’lere ma-

ruz kalmanın amiloid-β birikimini artırarak 

Alzheimer’a neden olabileceğini göster-

miştir. Başka çalışmalar ise, MNP’lerin inf-

lamasyonu artırarak ve sinir hücrelerinin 

işlev bozukluğuna neden olarak Parkinson 

hastalığını kötüleştirebileceğini bildir-

miştir. Ayrıca, başka bir araştırma MNP’le-

rin oksidatif stresi artırarak nörogelişimi, 

davranışsal anormallikleri ve motor nöron 

fonksiyonlarını etkileyebileceğini ortaya 

koymuştur.

MNP’lere maruziyetin tehlikelerle bağ-

lantılandırılması, bu aşamadaki bilimsel 

ilerleme düzeyinde hâlâ bir zorluktur. İç-

selleştirildikten sonra, MNP’lerin insan 

vücudundaki biyolojik kaderi ve dolayısıy-

la etkileri, parçacığın boyutu, yükü, şekli 

ve kimyasal bileşimi gibi fizikokimyasal 

Şekil 2

Nörolojik hastalıkların görülme sıklığ
%18 oranında artmıştır.

55 milyondan fazla kişiye demans tanısı konmuştur. 
Demans vakalarının %60–70’i Alzheimer hastalığı ile ilişkilidir.

2019 yılında, 8,5 milyondan fazla kişiye
Parkinson hastalığı tanısı konmuştur.

2,8 milyon kişiye Multipl Skleroz (MS) tanısı konmuştur.

Amiyotrofik Lateral Skleroz (ALS) görülme sıklığının 
100.000 kişi başına 4,42 olduğu tahmin edilmektedir.

Her 3 kişiden 1’ine
nörolojik hastalık tanısı konulacaktır.
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özellikleri tarafından belirlenir. Bununla 

birlikte, bugüne kadar, MNP’lerin varlığının 

özelliklerine bağlı olarak beyindeki tehli-

keyi tetikleyebileceğini açık ve sistematik 

bir şekilde gösteren bir araştırma yapılma-

mıştır.

Bu bakış açısı, MNP’lerin beyne potansiyel 

giriş yollarına genel bir bakış sağlamayı ve 

maruziyet ile parçacıkların fizikokimyasal 

özelliklerini Alzheimer hastalığı (AD), Par-

kinson hastalığı (PD) ve diğer nörodejene-

ratif hastalıklarla ilişkilendirmeyi amaçla-

maktadır.

Ayrıca, MNP’lerin adı geçen hastalıklar üze-

rindeki etkilerinin mekanizmalarına dair 

bilgiler sunmaktadır.

Son olarak, bu bakış açısı, MNP maruziyeti 

ile bu hastalıkların gelişimi arasındaki bağ-

lantıyı anlamak için gereken araştırmalara 

dikkat çekmektedir. Bu bakış açısı, polivinil 

alkol, polietilen glikol, polivinilpirolidon ve 

polifenilen sülfür gibi biyolojik olarak par-

çalanabilir polimerik malzemeleri dışarda 

bırakmakta ve öncelikle en yaygın polimer 

türlerine odaklanmaktadır.

MNP’LERİN BEYNE 
GİRİŞ MEK ANİZMAL ARI
MNP’lerin beyne giriş mekanizması, ön-

celikli olarak kan–beyin bariyerini (BBB) 

geçmeleri yoluyla gerçekleşmektedir (Şe-

kil 3). MNP’ler için bu yolları tam anlamıyla 

anlayabilmek için daha fazla araştırmaya 

ihtiyaç vardır.

Genel olarak, MNP’lerin içselleştirilmesi 

iki ana mekanizma yoluyla gerçekleşebilir: 

pasif geçiş ve aktif endositoz; buna pino-

sitoz ve fagositoz da dahildir. Endositoz, 

klatrin aracılı yollarla (genellikle küçük 

nanoplastikler için) ve kaveolin aracılı yol-

larla (genellikle daha büyük parçacıklar 

için) gerçekleşebilir. MNP’lerin geçiş meka-

nizmaları, parçacık boyutu, şekli, kimyasal 

bileşimi ve yüzey yükü gibi fizikokimyasal 

özelliklerinden etkilenir.
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Bugüne kadar, MNP’lerin boyutunun onla-

rın BBB’yi geçişini nasıl etkilediğini araştı-

ran çok az sayıda çalışma yapılmıştır.Bunun 

nedeni, bu tür deneylerin yürütülmesinin 

karmaşıklığıdır; zira bu deneyler, biyolojik 

ortamların karmaşık matrislerinde tespit 

edilebilecek farklı boyutlardaki MNP’leri 

gerektirir. Zhou ve arkadaşları, daha küçük 

boyutlu PS (100 nm) parçacıklarının, daha 

büyük muadillerine (500 ve 1000 nm) kı-

yasla zebra balığı embriyolarının beynine 

daha yüksek sayıda girebildiğini ve sonuç 

olarak daha fazla nörotoksisiteye neden ol-

duğunu göstermiştir. Bu çalışma, florasan-

la işaretlenmiş PS parçacıkları kullanmış, 

beyne girişlerini izlemek için florasanı bir 

izleyici olarak kullanmıştır. Bununla birlik-

te, nanoplastikleri temsil etmek amacıyla 

florasanla işaretlenmiş parçacıkların kul-

lanımı, parçacıklardan boya salımı olasılığı 

nedeniyle artık pek tercih edilmemektedir.

Bu durum, parçacık alımına dair yanlış so-

nuçlara ve çıkarımlara yol açabilir.

Bu nedenle, parçacık boyutuna dayalı ola-

rak MNP’lerin BBB’yi geçişine dair güçlü ka-

nıtlar hâlâ tartışmalıdır. Yin ve arkadaşları, 

olumsuz etki değerlendirmeleri kullanarak, 

daha küçük nanoplastiklerin mikroplastik-

lere kıyasla beyne daha kolay nüfuz ede-

bildiğini doğrulamıştır.

Bulguları, daha küçük parçacıkların daha 

toksik göründüğünü öne sürmüştür.

Bununla birlikte, tıp ve çevre bilimleri 

alanındaki çalışmalar, metalik nanomalze-

melerin farklı türlerini kullanarak parçacık 

boyutunun nanomalzemelerin BBB’yi geç-

me yeteneğinde önemli bir rol oynadığını 

göstermiştir. Örneğin, Liu ve arkadaşları-

nın yaptığı bir çalışma, farklı boyutlardaki 

silika nanomalzemelerin farelerde beyin 

endotelyal hücrelerini geçme yetenekle-

rini karşılaştırmıştır. Sonuçlar, daha küçük 

parçacıkların (25 nm), 50 nm ve 100 nm’lik 

parçacıklara kıyasla beyin tarafından daha 

verimli şekilde alındığını göstermiştir. Bü-

yük boyutlu nanomalzemelerin pinositoz 

(mikropinositoz) ve fagositoz gibi aktif 

yollarla geçiş yapma olasılığının daha yük-

sek olduğu öne sürülmüştür. Bu bilginin 

MNP’lere aktarılabilirliği, kimya ve parça-

cık yoğunluğu gibi hücresel geçişi önemli 

ölçüde etkileyen farklılıklar nedeniyle sor-

gulanabilir olsa da, bu çalışmalar MNP’lerle 

benzer deneylerin yürütülmesi için temel 

bir anlayış ve başlangıç noktası sunmak-

tadır.

MNP’lerin şekli de hücreye bağlanma özel-

liklerini değiştirdiği için BBB’yi geçerek 

beyne ulaşma yeteneğini etkileyebilir. Da 

Şekil 3

Parçacık boyutundaki artış

Pasif geçiş

Parçacık yükü

Nöron demiyelinizasyonu,
Multipl Skleroz (MS) ve 

Amiyotrofik Lateral Skleroz (ALS)

Amiloid-beta (Aβ) plakları ve
Alzheimer Hastalığı (AH)

Dopaminerjik nöron kaybı ve
Parkinson Hastalığı (PH)

Aktif endositoz
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kadaşlarının Au nanomalzemeler üzerine 

yaptığı çalışma, parçacıkların keskin ke-

narlarının zara nüfuz etmesini ve zar hasa-

rına yol açmasını diğer şekillere göre daha 

kolaylaştırdığını, bunun aynı zamanda na-

no-yıldızlar ve nano-diken şekilli parçacık-

lar için de geçerli olduğunu göstermiştir.

MNP’lerin BBB’yi geçmesini etkileyebile-

cek ve aynı zamanda farklı nanomalzeme-

leri birbirinden ayıran bir diğer önemli fak-

tör ise parçacıkların kimyasal bileşimidir.

Abdolahpur Monikh ve arkadaşlarının 

yakın tarihli bir çalışması, PS ve PVC’den 

oluşan nanoplastiklerin düşük konsantras-

yonlarda da olsa BBB’yi geçebildiğini gös-

termiştir.

Çalışma ayrıca, biyolojik korona (proteinler 

ve metabolitler) varlığının nanoplastiklerin 

BBB’yi geçme verimliliğini önemli ölçüde 

modüle ettiğini vurgulamıştır. Koronanın 

nanoplastikler üzerinde oluşumu, parça-

cıkların kimyasal bileşimi tarafından belir-

lenmiştir.

Ayrıca PS, PE, PP ve PVC’nin merkezi sinir 

sistemine girebildiği ve PP ile PE’nin daha 

fazla inflamasyona neden olduğu bildiril-

miştir. Abdolahpur Monikh ve arkadaşları-

nın yaptığı başka bir çalışma, farklı kimya-

sal bileşimlerin, aynı parçacık boyutunda 

bile zebra balığı embriyolarının davranış-

ları üzerinde farklı etkiler yaratabileceğini 

ortaya koymuştur. Şu ana kadar PS MNP’le-

rin, diğer plastik parçacıklara kıyasla daha 

kapsamlı biçimde araştırıldığı belirtilmeye 

değerdir. Bu durum, kimyasal bileşimin 

parçacıkların biyolojik kaderi ve toksisite-

sine nasıl katkıda bulunduğunu anlamada 

zorluk yaratmaktadır.

Silva-Candal ve arkadaşları, farelerde kü-

resel ve çubuk şekilli PS nanoplastiklerin 

toksisitesini araştırmıştır. Çubuk şekilli na-

noplastiklerin, küresel şekilli PS MNP’lere 

kıyasla daha yüksek bağlanma kapasite-

sine sahip olabileceğini göstermişlerdir. 

Bu bulgu, nano-çubuklar ile nano-küreleri 

karşılaştırarak çubuk şeklindeki parçacık-

ların daha fazla biriktiğini gösteren Kolhar 

ve arkadaşları tarafından da desteklen-

mektedir. Parçacık şeklinin BBB’deki geçiş 

üzerindeki etkisine dair başka nanomalze-

meler için de daha fazla kanıt bulunmakta-

dır. Örneğin, Salatin ve arkadaşları, çubuk 

şeklindeki altın (Au) nanomalzemelerin 

endotelyal hücrelere daha yüksek afinite 

ve etkiyle bağlandığını ve bu nedenle daha 

fazla alındığını bildirmiştir. Keskin şekilli Au 

nanomalzemeler ise diğer şekillere kıyasla 

zarları daha kolay geçebilir ve parçacık lo-

kalizasyonuna neden olabilir. Niaz ve ar-
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Parçacık yüzey yükü, MNP’lerin BBB’yi geç-

me yeteneğini belirleyen bir diğer kilit gös-

tergedir. Negatif yüklü parçacıkların, elekt-

rostatik etkileşim nedeniyle zarları kolayca 

geçemeyeceği düşünülmektedir. Bununla 

birlikte, Ikeda ve arkadaşları, hücre zarın-

daki iyonik dengesizliğin negatif parçacık-

ların doğrudan geçişine yol açabileceğini 

göstermiştir.

Chen ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışma, 

20 nm boyutundaki negatif yüklü silika 

nanomalzemelerin zebra balığı modelin-

de BBB’yi geçebildiğini ortaya koymuştur. 

Ancak parçacık boyutundaki artış, geçiş 

oranında azalmaya neden olmuştur. Öte 

yandan, Chirio ve arkadaşları, pozitif yüklü 

nanoplastiklerin BBB’yi geçme ve hücreler-

de lokalize olma yeteneğinin daha yüksek 

olduğunu göstermiştir. Shan ve arkadaşları 

ise, negatif yüklü PS (50 nm) parçacıkları-

nın, sıkı bağlantıları etkileyebilme yete-

nekleri sayesinde BBB’yi geçebildiklerini 

bildirmiştir. Grodzicki ve arkadaşları tara-

fından da, negatif yüklü PS nanoplastikle-

rin, aynı boyuttaki (50 nm) pozitif yüklü PS 

nanoplastiklere kıyasla kemirgen beyinle-

rinde daha fazla biriktiği doğrulanmıştır. 

Pozitif yüklü MNP’lerin BBB’yi geçmesinin 

bir diğer mekanizması ise, zar yapısının 

bozulması sonucu hücre zarına zarar ve-

rerek geçişi sağlamasıdır. Zhang ve arka-

daşlarının yaptığı çalışma, pozitif yüklü PS 

nanoplastiklerin (20–100 nm boyutunda) 

BBB geçirgenliğini artırabileceğini gös-

termiştir. Nanoplastiklerin BBB’yi geçerek 

nörodejenerasyona neden olabileceğine 

dair bazı kanıtlar bulunsa da, kesin veriler 

hâlâ eksiktir.

MNP’LERİN BEYNE 
GEÇİŞİNİN SONUCU
MNP’lerin beyinde bulunmasının sonuçları 

henüz tam olarak anlaşılamamıştır, çünkü 

bu biyolojik olarak parçalanamayan mater-

yaller biyolojik korona oluşumu, polimer 

şişmesi ve yüzey fonksiyonelleştirme gibi 

biyotransformasyonlara uğrayabilir ve bu 

da onların özelliklerini değiştirerek etki-

lerini etkileyebilir. Sonuç olarak, MNP’ler 

beynin yapı ve işlevine zarar verebilir. Fa-

relerdeki beyin hücreleri üzerine yapılan 

çalışmalar, MNP’lere maruz kalmanın nöron 

ve astrosit apoptozuna yol açabildiğini ve 

hücre canlılığını azalttığını ortaya koymuş-

tur. Ayrıca zebra balığı embriyoları üzerine 

yapılan bir çalışma, MNP’lerin doza bağlı 

olarak özellikle yağ açısından zengin böl-

gelerde, örneğin beyinde, birikerek burada 

yoğunlaştığını göstermiştir.
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ALZHEİMER
HASTALIĞI
Alzheimer hastalığı, hafıza kaybıyla birlik-

te ilerleyen nörodejeneratif bir hastalıktır 

ve en yaygın demans türü olarak bilinir. 

Alzheimer hastalığı, beyinde amiloid-beta 

(Aβ) plaklarının birikimi ve nöronlar içinde 

yanlış katlanmış proteinlerin bulunması ile 

karakterize edilir. MNP’ler, son zamanlarda 

Alzheimer gibi nörodejeneratif durumları 

kötüleştirmedeki potansiyel rolleri açısın-

dan araştırılmaktadır. Nanomalzemelere 

maruz kalmanın, oksidatif stres, inflamas-

yon, protein agregasyonu ve sinaptik dis-

fonksiyonu artırarak Alzheimer hastalığı 

ile bağlantılı olduğu bildirilmiştir. MNP’le-

rin, proteinlerin ikincil yapısını değişti-

rerek başlıca oksidatif stres, inflamasyon 

ve hücresel metabolizmada değişiklikler 

yoluyla Aβ agregasyonunu hızlandırdığı ra-

por edilmiştir. Gou ve arkadaşları, 70–150 

nm boyutundaki PS nanoplastiklere maruz 

kalmanın, Aβ nükleasyonu ve agregasyonu 

ile birlikte hücre zarına zarar, artan ROS 

ve Ca²β düzeyleri yoluyla Alzheimer has-

talığının ilerlemesini tetikleyebileceğini 

göstermiştir. Sun ve arkadaşları, 80 nm 

PS nanoplastiklerin fare beyni üzerindeki 

etkilerini değerlendirmiş ve PS’ye maruz 

kalmanın beyinde birikimini artırabilece-

ğini ve Aβ agregasyonu ile Alzheimer’a yol 

açabileceğini bulmuştur. Paing ve arkadaş-

larının yaptığı çalışma, PS nanoplastiklerin 

(30–50 nm) astrositler yerine mikrogliyal 

hücrelere in vitro ve fare beyninde girebil-

diğini ve bunun sonucunda artan inflamas-

yon ve bilişsel gerileme gözlendiğini gös-

termiştir. Ayrıca, Bai ve arkadaşları, 100 nm 

MNP’lerin beyindeki Purkinje hücreleri-

nin sayısını ve mitokondri fonksiyonunu 

azalttığı, bunun başlıca oksidatif stres ar-

tışı yoluyla gerçekleştiği bildirilmektedir. 

Bu durum, nöronlara geri dönüşü olmayan 

şekilde zarar verebilir ve nöron kaybı ile 

nörotransmitter dengesindeki bozulma 

yoluyla, özellikle asetilkolin ve dopamin 

dengesinin bozulmasıyla, nörodejeneratif 

süreçleri hızlandırabilir. Ortaya çıkan soru 

şudur: MNP’lerin varlığının ve buna bağlı 

beyin hasarının sinir sistemi üzerinde ne 

gibi sonuçları olabilir ve MNP’lerle hangi 

beyin hastalıkları ilişkilendirilebilir? Bu 

soruya yanıt vermek veya kesin sonuçlar 

çıkarmak zor olsa da, bu bakış açısında 

yayımlanmış sonuçları gözden geçirerek 

herhangi bir örüntünün ortaya çıkıp çıkma-

dığını belirlemeye çalışıyoruz.
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boyutundaki amino-modifiye PS nanop-

lastiklere maruz kalmanın, farelerde beyin 

hasarına neden olabileceğini ve Alzheimer 

benzeri özellikler sergileyebileceğini doğ-

rulamıştır.

Ortaya çıkan kanıtlara rağmen, MNP’lerin 

Alzheimer hastalığına nasıl katkı sağladı-

ğına dair belirli moleküler mekanizmalar 

hâlâ tam olarak anlaşılamamıştır. MNP’ler-

le diğer nanomalzemeler arasındaki ben-

zerlikler göz önünde bulundurulduğunda, 

MNP’lerin protein ikincil yapısını bozarak 

yanlış katlanma ve amiloid agregasyonuna 

yol açan diğer metalik nanomalzemelerle 

benzer patolojik yolları izleyebileceği ma-

kul bir varsayımdır.

Bazı araştırmacılar, metalik nanomalze-

melerle ilişkili olumsuz etkilerin çoğunun 

onların çözünmesi ve iyon salımıyla bağ-

lantılı olduğunu, oysa MNP’lerin böyle bir 

çözünmeye uğramadığını öne sürebilir. 

Ancak bu tam anlamıyla doğru olmayabilir, 

çünkü iyonik ve parçacık formundaki meta-

lik nanomalzemelerin etkilerini açıkça ayırt 

etmek için bilgi ve analitik yöntemlerde 

önemli eksiklikler mevcuttur. Ayrıca, genel 

olarak nanomalzemelerin etkilerini sap-

tamak için kullanılan protokollerin çoğu, 

parçacıklara değil, kimyasallar ve metal 

iyonları için geliştirilmiş olanlara dayan-

maktadır. Bu protokoller büyük ölçüde ok-

sidatif stres mekanizmalarına odaklanmak-

ta ve toksikolojik çalışmaların, “ne görmeyi 

bekliyorsam onu görüyorum” yaklaşımıyla 

tasarlandığı izlenimini yaratmaktadır; bu 

da parçacık formuna özgü yeni sonlanım 

noktalarını tanımlamaktan çok uzaktır. So-

nuç olarak, MNP’lere maruziyetin, protein 

denatürasyonu, fibril oluşumu ve amiloid 

agregasyonunda artış ile ilişkilendirilmiş 

olması, Alzheimer hastalığının ilerlemesi-

ne katkıda bulunan temel unsurlar olarak 

öne çıkmaktadır.

PARKİNSON
HASTALIĞI
Parkinson hastalığı (PD), bir diğer ilerleyici 

nörodejeneratif bozukluktur. Bu hastalık, 

“Substantia nigra”daki dopamin üreten 

nöronların kaybıyla karakterize edilir ve 

motor bozulma ile bilişsel kayıplara yol 

açar. Parkinson hastalığının patolojik sü-

reci, α-sinüklein birikimi, protein yanlış 

katlanması ve nöronlar içinde Lewy cisim-

ciklerinin oluşumunu içerir; bunların tümü 

dopaminerjik nöronların dejenerasyonu-

na katkıda bulunur. Alzheimer hastalığına 

benzer şekilde, nanomalzemeler, artan ok-

sidatif stres, nöroenflamasyon ve β-sinük-

lein protein agregasyonuna neden olarak 

Parkinson hastalığına katkıda bulunabilir. 

Huang ve arkadaşlarının çalışmasında, SH-

SY5Y hücrelerinin 50–100 nm boyutunda-

ki PS nanoplastiklere maruz kalmasının, mi-

tokondriyal disfonksiyona ve dopaminerjik 

nöron hasarına yol açtığı gösterilmiştir. Li-

ang ve arkadaşları, 5 μm boyutunda PS ve 

PE mikroplastiklere maruz kalan farelerde 

mitokondriyal enerji işlevinin bozulduğu-

nu, özellikle uyarıcı nöronlarda enerji re-

zervlerinin kısıtlandığını ve Parkinson ben-

zeri bozuklukların oluştuğunu göstermiştir. 
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daki PS’ye maruz bırakılan kemirgenlerde 

sinir hasarı ve bilişsel gerileme artışı göz-

lemlenmiş, bu da ALS ile ilişkilendirilebilir.

Multipl skleroz, sinirlerin miyelin kılıfında 

hasar ve duyusal, motor ve bilişsel bozul-

mayla karakterize edilen otoimmün ve 

inflamatuar bir hastalıktır. MNP’lere maruz 

kalma, diğer nörodejeneratif hastalıklarda 

olduğu gibi, multipl skleroz riskini de artı-

rabilir. de Oliveira ve arkadaşlarının çalış-

masında, MS tanısı almış hastaların kan se-

rumlarında daha yüksek miktarda metalik 

nanomalzeme bulunduğu gösterilmiş ve 

bu artışın MS gelişme riskini artırabilece-

ği öne sürülmüştür. Zhang ve arkadaşları, 

sıçanlara 25 ve 50 nm boyutundaki PS’ye 

maruz bırakıldığında, bu maruziyetin fetal 

beyinde miyelin bazik proteinlerini, miye-

lin kalınlığını ve miyelin oluşumunu azalt-

tığını ve bunun MS’in temel nedenlerinden 

biri olduğunu ortaya koymuştur. Benzer 

şekilde, Aliakbarzadeh ve arkadaşlarının 

zebra balıkları üzerinde yaptığı çalışma, 

57.7 nm boyutundaki PS’ye maruziyetin 

beyinde sinir hücresi hasarına ve miyelinli 

aksonların sayısında azalmaya neden ol-

duğunu göstermiştir.

Diğer nanomalzeme türleri üzerine ya-

pılan araştırmalar da MNP’lere aktarıla-

bilecek benzer nörotoksik etkileri ortaya 

MNP’lerin Parkinson hastalığına neden ola-

bileceği başka bir yol, dopaminerjik nöron 

yıkımını ve β-sinüklein protein agregas-

yonunu artırmalarıdır. Örneğin, C. elegans 

organizması 25 nm boyutunda PS’ye maruz 

bırakıldığında dopaminerjik nöronların bo-

zulduğu ve β-sinüklein agregasyonunun 

oluştuğu gözlemlenmiştir.

Bazı çalışmalar, MNP’lerin nörotoksisitesi-

ni başlıca oksidatif stres yoluyla bildirmiş 

olsa da, bu etkilerin altında yatan mekaniz-

malar hâlâ belirsizdir. MNP’lerin toksisite-

sini daha iyi anlayabilmek için, OECD gibi 

kuruluşlar tarafından geliştirilecek yeni 

toksikoloji kılavuzlarına ihtiyaç vardır. Bu 

kılavuzlar, geleneksel kimyasallar için kul-

lanılanların ötesine geçen sonlanım nokta-

larını içermelidir; böylece sadece maruzi-

yet ile tehlike arasındaki ilişki kurulmakla 

kalmayacak, aynı zamanda MNP’lerin Par-

kinson hastalığı ve diğer nörolojik bozuk-

luklara yol açma mekanizmaları daha de-

rinlemesine anlaşılabilecektir. Ayrıca, gen 

ekspresyonundaki değişikliklerin ve apop-

tozun artmış sinir hücresi ölümüne katkıda 

bulunup bulunmadığı veya nörotransmis-

yon yollarındaki değişikliklerin Parkinson 

hastalığının gelişiminde daha büyük bir rol 

oynayıp oynamadığı da araştırılmalıdır.

DİĞER 
NÖRODEJENERATİF 
HASTALIKL AR
Amiyotrofik lateral skleroz (ALS), motor 

disfonksiyon ve bilişsel kayba neden olan 

ilerleyici nöronal dejenerasyonla karakte-

rize edilen bir hastalıktır. MNP’lere maruz 

kalma sonrası ALS gelişimi için şu ana ka-

dar tanımlanan mekanizma, oksidatif stres 

artışıdır; bu da inflamatuar yanıtları aktive 

edebilir. MNP’ye maruz kalma, DNA düze-

yinde ve gen ekspresyonunda değişiklikler 

ile birlikte oksidatif stresin artması yoluy-

la ALS gelişme olasılığını artırabilir. Sun 

ve arkadaşları, TDP-43 hücrelerini 20 nm 

boyutundaki PS’ye maruz bırakarak motor 

nöronlarda hasar rapor etmiştir. Benzer bir 

sonuç Chen ve arkadaşlarının çalışmasında 

da gösterilmiştir; burada 50 nm boyutun-
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koymuştur. Örneğin, gümüş nanomalze-

meleri içeren çalışmalar, bu parçacıkların 

nöronal hücrelerde inflamasyona neden 

olabildiğini ve bunun nörodejenerasyona 

katkı sağladığını göstermiştir. Benzer şekil-

de, titanyum dioksit nanomalzemeleri de 

kan–beyin bariyerini geçebilme ve nöro-

enflamatuar yanıtları tetikleme yeteneği 

göstererek nöronal hasara neden olmuş-

tur. Farklı nanomalzeme çalışmalarından 

elde edilen bu bulgular, çeşitli parçacıkla-

rın farklı nörodejeneratif hastalıklara yol 

açabileceği ortak mekanizmalar olduğunu 

düşündürmektedir. Bu durum, benzer fizi-

kokimyasal özellikleri ve biyolojik etkile-

şimleri göz önüne alındığında, MNP’lerin 

potansiyel riskler taşıdığı fikrini güçlendir-

mektedir.

MNP’lere ve diğer nanomalzemelere ma-

ruz kalma sonucu nörodejeneratif has-

talıkların oluşmasında önemli bir faktör 

de maruz kalma süresidir. Bu faktör, MNP 

toksisite testleri için geliştirilen yeni kıla-

vuzlara dikkatlice dâhil edilmeli ve gözden 

geçirilmelidir. MNP’lerin sinir dokuları ve 

nörodejeneratif hastalıklar üzerindeki et-

kilerini araştıran yakın tarihli hayvan ça-

lışmalarından elde edilen temel bulgular 

maruz kalma süresinin MNP’lerin nörotok-

sik etkilerinde kritik bir rol oynadığını vur-

gulamaktadır. Bai ve arkadaşları (15 hafta), 

Liang ve arkadaşları (28 gün) ve Aliakbar-

zadeh ve arkadaşları (45 gün) tarafından 

yürütülen uzun süreli maruziyet içeren 

çalışmalar, beyin hasarı, mitokondriyal dis-

fonksiyon ve nörodejenerasyon gibi daha 

belirgin nörotoksik sonuçlar ortaya koy-

muştur. Sun ve arkadaşlarının 7 günlük ve 

Zhou ve arkadaşlarının 5 günlük kısa süreli 

maruziyet çalışmaları da önemli nörotoksik 

etkiler göstermiştir; ancak bu etkilerin de-

recesi parçacık boyutu ve uygulama yoluna 

göre değişiklik göstermiştir. Genel olarak, 

bu bulgular MNP’lere uzun süreli maruz 

kalmanın nörodejeneratif etkilerin olası-

lığını ve şiddetini artırdığını göstermekte, 

bu nedenle yeni toksikoloji kılavuzlarının 

geliştirilmesinde maruz kalma süresinin 

dikkate alınmasının önemini vurgulamak-

tadır.

BAKIŞ AÇISI VE 
GELECEK YÖNELİMLER
MNP’lerin nörodejeneratif hastalıklara 

yönelik oluşturduğu tehdit, insan sağlı-

ğı ile çevresel iyilik hâli arasındaki derin 

bağlantıyı vurgulamaktadır. Kalıcı plastik 

kirliliğinin sonuçları yalnızca çevre üzerin-

deki görünür etkilerle sınırlı değildir; aynı 

zamanda beyin sağlığını sessizce zayıflatı-

yor olabilir ve bu da uzun vadeli ve yıkıcı 

sonuçlara yol açabilir.

MNP’lerle ilgili araştırılmış etkilerin çoğu, 

iki ana nedene dayanan oksidatif strese 

odaklanmaktadır:

1. MNP’lerin olumsuz etkilerini incelemek 

için yaygın olarak kullanılan araştırma pro-

tokolleri, amaçları ve mekanizmaları farklı 

olsa bile, büyük ölçüde oksidatif stres mer-

kezlidir;

2. MNP’lerin etkilerinin, diğer nanomalze-

melerde olduğu gibi, büyük ölçüde oksida-

tif stres oluşturan özelliklerinden kaynak-

landığı iyi bilinmektedir.

MNP’lere maruziyet, merkezi sinir sistemini 

hem yapısal hem de işlevsel olarak etkile-

yebilir ve bu durum, yaşamın her aşamasın-

da nörodejeneratif hastalıkların ve nöroge-

lişimsel bozuklukların habercisi olabilir. 

Mevcut kanıtlar, MNP’lerin gelişim, büyü-

me ve davranış üzerinde etkileri olduğunu 

doğrulamaktadır. MNP’lerin sinir sağlığını 

olumsuz etkileyebileceği çeşitli mekaniz-

malar vardır; bunlar ağırlıklı olarak doza ve 

maruziyet süresine bağlıdır. Biyolojik bari-

yerleri geçerek dokularda biriken MNP’ler, 

oksidatif stresi artırır ve bağışıklık yanıtını 

tetikler. Bu durum, inflamatuvar mediatör-

lerin düzeyinin artmasına, baskılayıcı pro-

teinlerin gen ifadesinin artmasına; buna 

karşılık düzenleyici proteinlerin ifade ve 

işlevinde azalmaya neden olur. Bu etkiler, 

DNA hasarına yol açan lipid peroksidasyo-

nunun artması, yanlış katlanmış proteinle-

rin birikimi, apoptoz yollarının aktivasyonu 

ve nöroenflamasyon ile ilişkilidir.
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Ayrıca, MNP’ler nörotransmittere bağlı genlerin ifadesini 

azaltabilir ve antioksidan enzimlerin aktivitesini düşüre-

bilir; bu durum, oksidatif strese dahil olan proteinlerin be-

yin ve sinir hücrelerinin farklı bölgelerinde artmış olması-

na rağmen geçerlidir. Bu durum, merkezi sinir sisteminin 

yapısını ve plastisitesini düzenleyen sinirsel gelişim açı-

sından hayati proteinlerin ifadesinde ciddi bozulmalara 

neden olabilir. İşlevleri ve nörodejeneratif hastalıklar ile 

nörogelişimsel bozukluklar üzerindeki potansiyel etkileri 

göz önüne alındığında, MNP’ler bilişsel gerilemenin baş-

lıca nedeni olan bilişle ilişkili önemli genleri azaltabilir.

MNP’lerin oksidatif stres ve inflamatuvar yanıt oluşturma 

ve miyelin oluşumunu bozma mekanizmaları, gümüş (Ag) 

ve titanyum dioksit (TiO₂) gibi diğer nanomalzemelerde 

gözlenenlerle büyük ölçüde örtüşmektedir. Bu kanıtların 

kesişmesi, MNP’lerin nörotoksik etkilerine dair kapsam-

lı araştırmalara duyulan acil ihtiyacın altını çizmektedir.

Maruziyet ile hastalık ilerlemesi arasında nedensel bağ-

lantıların kurulması, MNP’lerin giderek artan plastik yük-

lü çevremizde oluşturduğu sağlık risklerini azaltmak için 

etkili önleyici stratejiler ve müdahalelerin geliştirilmesi 

açısından hayati önem taşımaktadır.

Doz–yanıt ilişkilerini, kronik maruziyetin uzun vadeli so-

nuçlarını ve farklı plastik türleri ile katkı maddelerinin 

farklı etkilerini netleştirmek için daha fazla çalışmaya 

ihtiyaç vardır.

MNP’lerin beyne nasıl zarar verdiğini tam olarak anlamak, 

etkili müdahalelerin geliştirilmesinde kritik olacaktır.

MNP’lerin nöronların yapısını ve işlevini etkileyebile-

ceği varsayılmış olsa da, bu etkiyi doğrulayan kapsamlı 

çalışmalar eksiktir.MNP’lerin bu karmaşık beyin ağını na-

sıl bozabileceğini anlamak büyük önem taşır; çünkü bu 

durum geniş çaplı sağlık etkilerine yol açabilir.Küresel 

MNP’lerin hücreler tarafından alımına ilişkin mevcut ka-

nıtlar, hâlen kesin görsel ya da deneysel kanıtlar yerine 

dolaylı varsayımlara dayanmaktadır. Küresel MNP’lerin 

hücreler tarafından alımını doğrudan izleyip görselleşti-

recek yöntemlerin geliştirilmesi, bu parçacıkların hücre-

sel etkileşimlerini ve potansiyel toksisitelerini tam olarak 

anlayabilmek için gereklidir.

Araştırmalar, belirli antioksidanların MNP kaynaklı nöro-

toksisiteye karşı koruma sağlayıp sağlamadığını ve bu 

riskleri azaltmak için en uygun antioksidan stratejilerin 

neler olduğunu belirlemelidir. Ayrıca, farklı plastik bile-

şimleri ve parçacık şekillerinin BBB’yi geçme yetenekleri-

ni nasıl etkilediğini araştırmak da, MNP’lerle ilişkili potan-

siyel sağlık risklerini daha kapsamlı bir şekilde anlamaya 

katkı sağlayacaktır.
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