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Öz Akuatik ekosistemler üzerine metallerin toksik etkileri balıklarda enzim aktivitelerinin ölçülmesiyle değerlendirilebilmektedir. Bu çalışmada civanın (Hg) 
Oreochromis niloticus (Linnaeus, 1758)'un solungaç ve kas dokularında asetilkolinestraz (AChE), glutatyon peroksidaz (GPx) ve glutamik piruvat transaminaz 
(GPT) aktivitelerine etkisi incelenmiştir. Balıklar 7 ve 21 günlük sürelerle 0,1 ve 0,01 ppm Hg konsantrasyonlarının etkisine maruz bırakılmıştır. Dokuların enzim 
aktiviteleri ultraviyole spektrofotometrik yöntem ile belirlenmiştir. Civa etkisinde AChE aktivitesi kontrol grubuna göre solungaç ve kas dokularında genel olarak 
azalırken GPx aktivitesi artmıştır. Kas GPT aktivitesi her iki sürede de kontrol grubuna göre artmıştır. Solungaçta GPT aktivitesi ise ilk 7 günlük sürede artarken 21 
günlük sürede azalmıştır. Araştırma sonuçları düşük ve yüksek civa konsantrayonlarının Oreochromis niloticus'un solungaç ve kas dokularında AChE, GPx ve 
GPT aktivitelerinin değişmesine neden olduğunu göstermiştir. 

Anahtar kelimeler: Oreochromis niloticus, solungaç, kas, civa, enzim 

Abstract: The toxic effects of the metals on the aquatic ecosystems can be found by measuring enzyme activities of fish tissues. This study aimed to analyze the 
results of mercury (Hg) exposure on the change of the asetylcolinestrase (AChE), glutation peroxidase (GPx) and glutamic piruvate transaminase (GPT) activities 
in gills and muscles of Oreochromis niloticus (Linnaeus, 1758). The fish were exposed to 0.1 and 0.01 ppm Hg for periods of 7 and 21 days. The enzyme activities 
in the tissues were determined by the use of ultraviolet spectroscopy. The AChE activity decreased while the GPx activity increased in both muscle and gills as a 
result to exposure to Hg in experimental group when compared to the control group. The GPT activity in gills were found to increase in the first 7 days of exposure 
and decreased after the exposure of 21 days. The data obtained revealed that AChE, GPx and GPT activities in the gill and muscle tissues of Oreochromis niloticus 
were observed to change as a result of the exposures of both low and high mercury concentrations. 

Keywords: Oreochromis niloticus, gill, muscle, mercury, enzyme

GİRİŞ

Hızlı sanayileşme sonucunda ağır metal içeren endüstriyel 
atıkların akuatik ortamlara girmesi önemli derecede 
artmaktadır. Akuatik ortama ulaşan ağır metaller, balıklarda 
strese neden olmakta ve buna bağlı olarak hormon, enzim, 
karbonhidrat ve protein metabolizmalarını etkileyerek fizyolojik 
değişikliklere yol açmaktadır. Civa, metabolizmada herhangi bir 
rolü olmayan metaldir ve akuatik ortamda en tehlikeli metal 
sayılmaktadır. Canlılar için çok toksiktir ve özellikle su canlıları 
bunların düşük konsantrasyonlarının etkisinde uzun süreli 
kalmaları sonucu bu metalleri biriktirerek besin yoluyla 
insanlara transfer etmektedir (Chen vd., 2006; Fırat ve Şahin 
İnandı, 2016). 

Ekotoksikolojik biyomarkırlar, kirleticilere karşı erken 
olumsuz (uyarıcı) tepkileri yansıttıkları için çevre kalite ve risk 

değerlendirme protokollerinin yanı sıra toksisite 
biyodeneylerinde sıklıkla kullanılmaktadır. Hem omurgalıların 
hem de omurgasızların sinir sisteminde bulunan AChE (EC 
3.1.1.7), nörotransmitter asetilkolinin parçalanmasından 
sorumlu çok önemli bir enzimdir (Souid vd., 2013). Metallerin 
ChE'ların anyonik bölgelerine bağlanması nedeniyle asetilkolin 
enzimle uygun bir şekilde bağlanamamakta ve 
indirgenememektedir. Dolayısıyla organizmanın sinir 
sisteminde bozukluklara ve hastalıklara neden olmaktadır 
(Costa vd., 2007; Alves vd., 2015). Ağır metaller balıklarda ve 
omurgasızlarda ChE (kolinesteraz) aktivitesini inhibe eden ve 
spesifik olmayan antikolinesteraz ajanları olarak kabul 
edilmektedir. GPx (EC 1.11.1.9), temel antioksidant bir 
enzimdir ve redükte glutatyonun (GSH) okside glutatyona 
(GSSG) oksidasyonundan sorumludur; hidrojen peroksidi 
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(H2O2) uzaklaştırmaktadır ve lipid hidroperoksidlerini ilgili 
alkollerine indirgemektedir (Sevcikoca vd., 2011). Alanin 
transaminaz (ALT) olarak da adlandırılan GPT (EC 2.6.1.2), 
stoplazmada bulunan önemli bir enzimdir ve amino asitlerle 
keto asitlerin birbirine dönüşümünü katalizlemektedir. 
Proteinlerin ve karbonhidratların kullanımında görev alan GPT 
karaciğer, solungaç ve kas gibi dokularda kirleticilerin neden 
olduğu doku hasarlarının teşhisinde çok sık kullanılmaktadır 
(De La Torre vd., 1999). 

Balıklar çevre kirliliğine karşı çok hassas oldukları için su 
kirliliğinde indikatör olarak kullanılmaktadır (Saravanan vd., 
2011). Solungaçlar dış ortamla doğrudan temas halinde 
olduklarından dolayı kirleticiler tarafından etkilenen ilk hedef 
organlardır. Kas dokusu, besin olarak tüketilmesi sebebiyle 
besin zincirindeki önemi ve yüksek AChE aktivitesinden dolayı 
toksisite çalışmalarında sıklıkla kullanılmaktadır. Toksikolojik 
çalışmalar balık dokularında biyokimyasal parametrelerinin 
incelenmesiyle akuatik ortamlarda kirleticilerin etkisinin 
değerlendirilebileceğini göstermektedir. 

Afrika orijinli olan tropikal balık türlerinden O. niloticus, 
çevre koşullarındaki ekstrem değişimler ve kirleticilere karşı 
dirençli olması, kolay üretilmesi ve protein kaynağı olarak 
yaygın bir şekilde kullanılmasından dolayı araştırma materyali 
olarak seçilmiştir. 

Bu çalışmada civa etkisinde tatlı su balığı O. niloticus'un 
solungaç ve kas dokusunda AChE, GPT ve GPx aktivitelerinin 
ölçülmesiyle biyokimyasal değişikliklerin belirlenmesi 
amaçlanmıştır. 

MATERYAL VE METOT 

Araştırmada kullanılan Oreochromis niloticus'lar Çukurova 
Üniversitesi Su Ürünleri Fakültesi balık yetiştirme 
havuzlarından alınarak laboratuvara getirilmiş ve dinlendirilmiş 
çeşme suyu bulunan akvaryumlar içerisinde iki ay süre ile 
bekletilerek ortam koşullarına adaptasyonları sağlanmıştır. Bu 

süre içerisinde deneyde kullanılacak balıklar ortalama 12,36,9 

cm boy ve 18,35,7 g ağırlığa ulaşmıştır.  

Deneyler 25±1°C sıcaklıkta yürütülmüş, akvaryumlar 
merkezi havalandırma sistemi ile havalandırılmış ve günde 
sekiz saat aydınlatma periyodu uygulanmıştır. Balıklar, 
laboratuvar koşullarına adaptasyonları süresince hazır balık 
yemiyle (Pınar Balık Yemi, Türkiye) beslenmiştir. Deney ortam 
suyunun kimyasal özellikleri; toplam sertlik 351,65±8,92 mg/L 
CaCO3, pH 8,28±0,92, çözünmüş oksijen 7,56±0,25 mg/L, 
akvaryum ısısı 22,02±0,75°C olarak ölçülmüştür.  

Balıklar 7 ve 21 günlük sürelerle civanın (HgCl2, Merck) 
0,01 ve 0,1 ppm derişimlerinin etkisine bırakılmıştır. Her birinin 
içerisinde 12 adet balık bulunan 120 litrelik 3 cam akvaryum 
kullanılmıştır. Birinci akvaryuma kontrol grubu olarak 
dinlendirilmiş çeşme suyu; ikinci akvaryuma 0,01 ppm civa; 
üçüncü akvaryuma ise 0,1 ppm civa çözeltisi konmuştur. 
Deneyler üç tekrarlı yapılmıştır. Deneme süresi sonunda 
balıkların solungaç ve kas dokuları disekte edilerek enzimlerde 
aktivite kaybı olmaması için izotonik %0,59’luk soğuk NaCl 

çözeltisi ile yıkanmıştır. Dokular, analizleri yapılana kadar -
80°C 'de saklanmıştır.  

Enzim aktiviteleri ve protein miktarlarının belirlenmesi için 
dokular üzerine ağırlıklarının 1/10’u oranında homojenizasyon 
tamponu eklenerek (250 mM sukroz, 20 mM Trizma-Baz, 1mM 
EDTA, pH: 7,8) 9500 rpm’de 1,5 dk süreyle buz üstünde 
homojenize edilmiştir. Homojenatlar 10.000 g’de +4˚C’de 20 dk 
santrifüj edilmiş ve elde edilen süpernatantlarda AChE (Ellman 
vd., 1961), GPx (Beutler, 1984) GPT (Reitman ve Frankel, 
1957) aktiviteleri ve protein miktarı (Lowry vd., 1951) 
spektrofotometrik (Varian Cary 50 UV-Vis Spectrophotometer) 
olarak ölçülmüştür.  

Analizlerden elde edilen verilerin istatistik analizi (Aritmetik 
Ortalama ± Standart Hata), IBM SPSS Statistics 20.0 paket 
programında yapılmıştır. Konsantrasyonlara bağlı olarak deney 
grupları arasındaki istatistiksel ayrımlar Tek Yönlü Varyans 
Analizi takiben çoklu karşılaştırma testlerinden Student – 
Newman Keul’s (SNK) Testi ve süreye bağlı olarak deney 
grupları arasındaki istatistiksel ayrımlar ise Student-t testi 
kullanılarak belirlenmiştir (Sokal ve Rholf, 1969). 

BULGULAR 

Civa derişimlerinin etkisine 7 ve 21 gün süreyle bırakılan O. 
niloticus'un solungaç ve kas dokularındaki AChE, GPx ve GPT 
aktivitelerindeki değişiklikler Tablo 1 ve 2'de verilmiştir. 

Solungaç AChE aktivitesi, 21 günlük etki süresinde kontrol 
grubuna göre 0,01 ve 0,1 ppm civa derişimlerinde %69 ve %93 
azalma göstermiştir. Etki süresinin uzamasına bağlı olarak, 
AChE aktivitesi yüksek civa derişiminde %88 oranında inhibe 
olmuştur. Ayrıca ilk etkileşim süresinde (7. gün) solungaç AChE 
aktivitesi 0,01 ppm civa etkisinde (0,039±0,015 U/mg protein), 
kontrole (0,082±0,008 U/mg protein) göre azalmış ancak Tablo 
1'de de görüleceği gibi bu azalma istatistik olarak önemli 
olmamıştır (P>0,05). Kas AChE aktivitesi kontrole 
(0,1981±0,020 U/mg protein) göre 0,01 ppm Hg (0,1001±0,013 
U/mg protein) etkisinde 7 günlük sürede önemli azalma 
gösterirken 0,1 ppm Hg etkisinde (0.1411±0,016 U/mg protein) 
istatistik olarak değişiklik göstermemiştir (P>0,05). Düşük ve 
yüksek civa derişimlerinin etkisinde, kas AChE aktivitesi 7 
günlük sürede kontrole göre yaklaşık olarak sırasıyla %49 ve 
%29 oranında inhibisyon göstermiştir (Tablo 2). 

Solungaç GPx aktivitesi 0,1 ppm civa etkisinde kontrol 
grubuna göre 7 günlük süre sonunda yaklaşık olarak 5 katlık, 
21 günlük süre sonunda 9 katlık artış göstermiştir. Her iki ortam 
derişiminde de süreye bağlı olarak (0.01 ppm Hg: 7. gün 
0,918±0,35 U/mg protein; 21. gün 3,291±1,129 U/mg protein, 
0.1 ppm Hg: 7. gün 3,723±0,86 U/mg protein; 21. gün 
4,899±1,202) önemli fark gözlenmemiştir (P>0,05). Tablo 1'de 
görüldüğü gibi civanın 0,01 ppm etkisinde 7. günde 
(0,918±0,35 U/mg protein) kontrole (0,681±0,171 U/mg 
protein) göre önemli değişiklik olmamıştır (P>0,05). Kas GPx 
aktivitesi (0,01 ppm Hg: 7. gün 0,1720±0,12; 21. gün 
0,2487±0,036 U/mg protein, 0,1 ppm Hg: 7. gün 0,2543±0,031 
U/mg protein; 21. gün 0,3583±0,119 U/mg protein) süreler 
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arasında herhangi bir değişiklik göstermemiştir (P>0,05). 
Düşük civa etkisinde kas GPx aktivitesinde, 7 ve 21 günlük 
süreler sonunda kontrole göre herhangi bir değişiklik olmazken 
yüksek civa derişiminde %78 ve %96 oranında artış olmuştur 
(Tablo 2). 

Tablo 1. Civanın (ppm) etkisine 7 ve 21 günlük sürelerle bırakılan O. 
niloticus’un solungaç dokusunda enzim aktiviteleri (U/mg protein) 
Table 1. Enzyme activities in the gill tissue of O. niloticus exposed to 
mercury (ppm)  for 7 and 21 days (U/mg protein) 

 Süre 

AChE (U/mg 
protein) 

7, Gün 21, Gün 

Kontrol 0,082±0,008  ax 0,0913±0,015   ay 

0,01 Hg 0,039±0,015  ax 0,0280±0,007   bx 

0,1 Hg 0,051±0,019  ax 0,0058±0,001   cy 

GPx (U/mg 
protein) 

 

Kontrol   0,681±0,171 ax 0,510±0,181  ax 

0,01 Hg   0,918±0,35  ax    3,291±1,129   abx 

0,1 Hg  3,723±0,86   bx   4,899±1,202    bx 

GPT (U/mg 
protein) 

 

Kontrol 3,591±1,058 ax 5,224±1,299 ax 

0,01 Hg   5,433±1,330  abx 4,141±0,585  ax 

0,1 Hg 8,698±0,430  bx 0,832±0,409  by 

a, b, c harfleri konsantrasyonlar; x, y harfleri ise süreler arası ayrımı belirlemek 
amacı ile kullanılmıştır. Farklı harflerle gösterilen veriler arasında P<0,05 
düzeyinde istatistik ayrım vardır. (Aritmetik Ortalama ± Standart Hata). Letters 
a, b and c indicate differences between concentrations and letters x and y 
indicate statistical differences between time for the same group. There is 
statistical difference between the data shown with different letters at level 
P<0,05.  (Mean±Standard Error) 
 

Tablo 2. Civanın (ppm) etkisine 7 ve 21 günlük sürelerle bırakılan O. 
niloticus’un kas dokusunda enzim aktiviteleri (U/mg protein) 
Table 2. Enzyme activities in the muscle tissue of O. niloticus exposed 
to mercury (ppm)  for 7 and 21 days (U/mg protein) 

 Süre 

AChE (U/mg 
protein) 

7. Gün 21. Gün 

Kontrol 0,1981±0,020  ax 0,1606±0,017  ax 

0,01 Hg 0,1001±0,013  bx 0,1810±0,005  ay 

0,1 Hg 0,1411±0,016   ax 0,1743±0,014   ax 

GPx (U/mg 
protein) 

 

Kontrol 0,1430±0,09   ax 0,1827±0,018  ax 

0,01 Hg 0,1720±0,12    ax 0,2487±0,036  ax 

0,1 Hg 0,2543±0,031   bx 0,3583±0,119  bx 

GPT (U/mg 
protein) 

 

Kontrol 1,874±0,368  ax 2,0280±0,395  ax 

0,01 Hg 2,317±0,107   ax 3,424±0,505   abx 

0,1 Hg 3,65±0,929    ax 5,699±1,227   bx 

Solungaç GPT aktivitesi, düşük ve yüksek civa 
derişimlerinde ilk etkileşim süresi sonunda kontrole göre 1,5 ve 
2 katlık artış göstermiştir. Yüksek civa etkisinde GPT aktivitesi, 
kontrole göre 7 günlük süre sonunda artarken 21 günlük süre 
sonunda azalmıştır ve etki süresinin uzamasına bağlı olarak 10 

katlık azalma kaydedilmiştir. Kontrole göre 21 günlük etki süresi 
sonunda, düşük civa etkisinde önemli değişiklik olmazken 
yüksek civa etkisinde 6 katlık azalma olmuştur (Tablo 1). Kas 
GPT aktivitesi, 7 günlük süre sonunda civa derişimlerinin (0,01 
ppm Hg: 2,317±0,107 U/mg protein; 0,1 ppm Hg: 3,65±0,929 
U/mg protein) etkisinde kontrole (1,874±0,368 U/mg protein) 
göre istatistik olarak önemli değişiklik göstermemiştir (P>0,05). 
Düşük ve yüksek civa derişimlerinin etkisinde kontrol grubuna 
göre kas GPT aktivitesi, 21 günlük etki süresi sonunda yaklaşık 
olarak 1,7 ve 2,8 kat artmıştır (Tablo 2). 

TARTIŞMA VE SONUÇ 

Dokulardaki ezim aktivite değişikliklerinin belirlenmesi, 
balıkların fizyolojik durumlarının izlenmesinde ve hastalıkların 
tanısında önemlidir. Bu çalışmada civanın O. niloticus’un 
solungaç ve kas dokularında AChE, GPx ve GPT aktivitelerini 
ortam derişimine ve etkisi süresine bağlı olarak değiştirdiği 
belirlenmiştir. Bir elementin toksisitesi kimyasal yapısına, 
konsantrasyonuna, etki süresine, ortamdaki fizikokimyasal 
faktörlere, dokuların işlevsel ve fizyolojik durumuna bağlı olarak 
değişebilmektedir (Karthikeyan vd., 2007).  

Kirleticiler için oldukça hassas bir enzim olan AChE 
aktivitesinin ölçülmesi bazı ekotoksikolojik çalışmalarda sıklıkla 
kullanılmaktadır ve düşük AChE aktivitesi nörotoksisitenin 
biyomarkırı olarak değerlendirilmektedir (Badiou ve Belzunces, 
2008). Bu çalışmada civanın, solungaç AChE aktivitesini ortam 
derişimine ve etki süresine bağlı olarak azalttığı belirlenmiştir. 
Kas AChE aktivitesi, civa etkisinde ilk etkileşim süresi sonunda 
azalırken 21 günlük etki süresi sonunda değişmemiştir. 
Sonuçlar balıkların toksikantlara maruz kalmasıyla AChE 
fonksiyonunun değiştiğini göstermektedir. Enzim aktivitesindeki 
azalışlar enzim yapısındaki sülfidril gruplarına metallerin 
bağlanması ve dokudaki yapısal farklılıklardan 
kaynaklanabilmektedir. Metilciva etkisinin değerlendirildiği bir 
çalışmada Hoplias malabaricus'un (kaplan balığı) kas 
dokusunda ChE aktivitesinin kontrol grubuna göre azaldığı 
bildirilmiştir (Costa vd., 2007). Karides (Penaeus monodon) 
larvaları ile yapılan bir çalışmada AChE aktivitesinin düşük civa 
derişiminde arttığı, yüksek civa derişiminde ise azaldığı rapor 
edilmiştir (Harayashiki vd., 2016). Vieria vd.  (2009), 
Pomatoschistus microps (küçük kaya balığı) ile yaptıkları bir 
çalışmada civa ve bakır etkisinde dokularda AChE 
inhibisyonunun olduğunu ve toksikantların AChE 
inhibisyonuyla nörotoksik etkilere sebep olduğunu, böylece 
balık nörolojik ve nöromuskular fonksiyonunun bozulabildiğini 
bildirmişlerdir. Metilciva etkisinin Oryzias latipes (medeka) 
balığının beyin, karaciğer, solungaç ve kas dokularında AChE 
inhibisyonuna neden olduğu belirtilmiştir (Liao vd., 2006). 

Serbest radikal temizleyicisi olan GPx organizmayı olası 
nöropatolojik koşullar ve hücre hasarına karşı korumaktadır 
(Hussain vd., 1999). Yüksek GPx aktivitesi, peroksit 
toksisitesine karşı savunma mekanizmasını artırmaktadır 
(Hasspieler vd., 1994). Bu çalışmada civa etkisinde GPx 
aktivitesi solungaç ve kas dokularında artmış ve bu artış 21 
günlük etki süresinde 7 güne göre daha fazla olmuştur. GPx 
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aktivitesindeki artışın H2O2 ve serbest radikallerin olumsuz 
etkilerinden organizmayı korumak amacıyla oksidatif strese 
karşı bir yanıt olabileceği düşünülmektedir. Civa etkisine 
bırakılan tatlı su balıklarından Brycon amazonicus ile yapılan 
bir çalışmada GPx aktivitesinin karaciğerde değişmediği 
solungaç, kas ve kalpte artış gösterdiği bildirilmiştir (Monteiro 
vd., 2010). Zheng vd. (2016) civa derişiminin Pseudosciaena 
crocea balığının karaciğer GPx aktivitesinde etki 
göstermediğini belirtmişlerdir. Berntssen vd. (2003)'nin Salmo 
salar (somon balığı) ile yaptığı bir çalışmada GPx aktivitesi,  
metil-civa etkisinde beyinde azalırken karaciğer ve böbrekte 
artmış; inorganik civa etkisinde ise karaciğerde artmış, beyinde 
azalmış ve böbrekte değişmemiştir. Diplodus cervinus balığının 
beyin, karaciğer ve böbrek dokularında GPx aktivitesi üzerine 
civanın etkisinin olmadığı bildirilmiştir (Branco vd., 2012). 

O. niloticus ile yapılan bu çalışmada civa etkisinde GPT 
aktivitesi kasta artmış, solungaçta ise 7 günlük etki sonunda 
artarken 21 günlük etki sonunda azalmıştır. Bu azalmanın, 
büyük bir olasılıkla civanın enzimin çeşitli fonksiyonel 
gruplarına bağlanarak enzim yapısını değiştirmesi nedeniyle 
olabileceği düşünülmektedir. Civanın etkisine bırakılan yayın 
balıklarından Clarias batrachus ile yapılan bir çalışmada böbrek 
GPT aktivitesi ve protein miktarının azaldığını, civanın bu tür 
için etkili toksikant olduğunu ve böbrek fizyolojisini değiştirdiğini 
ileri sürmüşlerdir (Tiwari vd., 2014). Kadmiyum ile yapılan diğer 
çalışmalarda karaciğer GPT aktivitesinin C. carpio'da (De La 

Torre vd. 2000) arttığı, Sparus aurata'da (Vaglio ve 
Landriscina, 1999) ise azaldığı rapor edilmiştir. Cirrhinus 
mrigala balığında kurşun etkisinin solungaç, kas ve karaciğer 
dokularında GPT aktivitesini artırdığı belirtilmiştir (Mary vd., 
2014). Kurşuna maruz bırakılan sazan balıklarından 
Ctenopharyngodon idella'nın karaciğer, solungaç ve kas 
dokularında ise GPT aktivitesinde önemli azalma olduğu 
bildirilmiştir. Araştırıcılar bu durumun hücre organellerindeki 
bozuklukları gösterebileceğini ileri sürmüşlerdir (Mary vd., 
2015).  Tarımsal ve evsel atık sulardaki ağır metallerin çok 
olduğu bir gölden alınan Anguilla anguilla (yılan balığı) ile 
yapılan bir çalışmada solungaç, karaciğer ve kas dokularında 
GPT aktivitesi kontrol grubuna göre yüksek bulunmuştur 
(Mazrouh, 2016). Endüstiyel atık suların bırakıldığı bir nehirden 
alınan Arius maculatus balığında, karaciğer ve solungaç 
dokularında GPT aktivitesinin yüksek olduğu ve bu durumun 
nekrozisten kaynaklanabileceği ve dokularda hasarla 
sonuçlanan hücre zarı geçirgenliğinin artışına sebep 
olabileceği bildirilmiştir (Kumaresan ve Karuppasamy, 2011).  

Metallerin, balıklar üzerine olan etkilerini araştırmak 
ekosistemin geleceği ve balıkları bir besin kaynağı olarak 
kullanan insanların sağlığı için önemlidir. Sonuç olarak bu 
çalışma civanın O. niloticus’un solungaç ve kas dokularında 
AChE, GPx ve GPT aktivitelerinde artış ve azalışlara neden 
olduğunu ve bu etkinin metalin yüksek ortam derişimlerinde ve 
etki süresinin uzamasıyla genellikle arttığını göstermiştir. 
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