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Schumann Rezonansları (ScR), küresel yıldırım boşalmaları tarafından hareketlenen Dünya -iyonosfer 

boşluğundaki Son Derece Düşük Frekanslı (ELF) elektromanyetik rezonanslardır.  Bu doğal 

elektromanyetik gürültü muhtemelen Dünya'da, Dünya'nın bir atmosferi ve iyonosferine sahip 

olmasından beri ve dolayısıyla evrimsel tarihimiz boyunca bizi çevreleyerek var oldu. Bu çalışmanın 

amacı, ScR birinci mod frekans aralığında aşırı zayıf manyetik alanların kendiliğinden olan 

kasılmalar, kalsiyum geçici olayları ve sıçan kardiyak hücre kültürlerinin Kreatin Kinaz (CK) salımı 

üzerindeki etkisini incelemektir. 7.8 Hz, 90 nT manyetik alan (MF) uygulamasının, kendiliğinden olan 

kalsiyum geçici genliklerinde kademeli bir azalmaya neden olduğunu, 40 dakikalık MF 

uygulamasından sonra başlangıç genliğinin% 28'ine ulaştığını ve bununla birlikte kalsiyum geçici 

yükselme süresinde kademeli bir azalmaya neden olduğunu gösterdik. Mekanik spontan kasılmalar, 

ScR alanlarına 30 dakikadan daha uzun süre uygulandıktan sonra kalsiyum geçici genliği başlangıç 

değerinin ~% 60'ına ulaştığında durur. ScR MF'nin etkisi, 20 pT-100 nT aralığında alan 

büyüklüğünden bağımsız olarak ve harici DC manyetik alanından bağımsız olarak geri dönüşümlü 

olmuştur. Ancak, etki frekansa bağlıdır; tarif edilen değişiklikler sadece 7.6–8 Hz aralığında meydana 

geldi. Ek olarak, 1.5 saat boyunca 7.8 Hz, 90 nT MF uygulanması, normal koşullarda, hipoksik 

koşullarda ve 80 µM H202 tarafından indüklenen oksidatif stres sırasında tampona salınan CK 

miktarını azaltmıştır. CK salımındaki ScR alanının indüklediği azalmanın bir stres yanıt süreci ile 

ilişkili olduğunu ve koruyucu bir karaktere sahip olduğunu gösterdik.  

 

Günlük yaşamımız boyunca, geniş bir frekans ve büyüklük aralığında doğal ve yapay elektromanyetik titreşim 

ile çevreleniyoruz. İnsan yapımı elektromanyetik titreşim nispeten yenidir ve biyolojik sistemler ile etkileşimini 

anlamak için birçok çaba gösterilmiştir1-3. Buna karşın, doğal elektromanyetik titreşim, Dünya'nın ilk 

günlerinden beri vardır dolayısıyla evrimsel tarihimiz boyunca bizi çevrelemektedir4. Ancak, biyolojik 

sistemler üzerindeki etkisi, esas olarak bu alanların düşük büyüklüğünden ve dolayısıyla ilgi eksikliğinden 

dolayı kötü bir şekilde incelenmiştir. Doğal ELF sinyallerinden biri, yıldırımda-üretilen Schumann 

Rezonansıdır (ScR). ScR f1 = 7.8 Hz, f2 = 13.9 Hz, f3 = 20 Hz ‘de birkaç pT manyetik alan yoğunluğu ile 

Dünya çevresi tarafından tanımlanan iyi-tanımlanmış frekans tepeleri göstermektedir5. İnsan vücudu ayrıca, 

uyarılabilir hücreler tarafından üretilen ELF aralığında zayıf alternatif elektromanyetik alanlar üretir. Sıçan 

kardiyomiyositlerinde, yaklaşık 50 pT’lik bir manyetik alan büyüklüğü ile 1-10 Hz ritim oluşturur6. Bu 

araştırmanın amacı, doğal, frekansa özgü, ScR sinyalinin sıçan kardiyomiyosit kültürleri üzerindeki etkisini 

ve bu iki doğal ELF alanı arasındaki eşleşmeyi incelemekti.  

Bir kardiyomiyositin kasılmak için kabiliyeti, birçok biyolojik işlemin uygun şekilde çalışmasına bağlıdır. 

Kalsiyum iyon geçişleri, mekanik kasılmalar ve kasılmaları başlatan kardiyak aksiyon potansiyelleri 

arasındaki anahtar aracılardır. Kalsiyum akışı ve etki potansiyelinin 2. evresindeki Sarcoplasmic 

Reticulum'dan (SR) kalsiyum salınımı sitoplazmada serbest kalsiyum konsantrasyonunu arttırır. Bu serbest 

kalsiyum fiziksel kasılma mekanizmasını tetikler. Bu nedenle, ScR MF'nin mekanik kasılmalar üzerindeki 

etkilerini ve bunların daha ayrıntılı bir araştırmaya temel teşkil eden kalsiyum geçici olaylarını tetiklediğini 

inceledik. Ek olarak, etkinin koruyucu mu yoksa yıkıcı nitelikte mi olduğunu incelemek için, normal, 

hipoksik ve oksidatif stres koşulları sırasında ScR MF'nin CK salımı üzerindeki etkisini inceledik. MF 

özelliklerine bağımlılık: olayların arkasındaki fiziksel mekanizmayı anlamak için büyüklük, frekans ve ek 

DC MF incelendi. 
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Yöntemler 

Tüm deneyler, senkronize kendiliğinden olan kasılmalar sergileyen 3-7 günlük kardiyomiyosit kültürleri üzerinde 

37° C'de gerçekleştirildi. Tüm yöntemler ilgili etik kurallara ve yönetmeliklere uygun olarak gerçekleştirildi ve 

deney protokolleri Bar Ilan Üniversitesi tarafından onaylandı. 
 

Kültür Hazırlığı. Sprague-Dawley sıçan kalpleri (1 ila 2 günlük) steril koşullar altında çıkarıldı ve fazla kan 

hücrelerini çıkarmak için üç kez Fosfat Tamponlu Tuzlu (PBS) içinde yıkandı. PBS bileşimi şöyleydi: 135 mM 

NaCl, 2.7 mM KCl, 10 mM Na2HPO4, 1.8 mM KH2 PO4, 0.9 mM CaCl2, 0.5 mM MgCl2. Kalpler ince doğranmış 

ve sonra RDB içinde nazikçe çalkalanmıştır (İncir ağacı özü, Biyoloji Enstitüsü, Ness-Ziona, İsrail). RDB, Ca2+- 

ve Mg2+ içermeyen PBS içerisinde 25 ° C'de 1 ∶ 200 oranında seyreltildi ve her 10 dakikalık birkaç döngü için 

kalp fragmanları ile inkübe edildi7. Dulbecco'nun % 10'u inaktive edilmiş at serumu (Biyoloji Enstitüsü, Kibbutz 

Beit Haemek, İsrail) ve% 0.5 civciv embriyo özütü ile takviye edilmiş 25 mM glikozu içeren değiştirilmiş Eagle 

ortamı (DMEM), ayrıştırılmış hücrelerin süspansiyonunu içeren üst faza eklenmiştir. Karışım, 5 dakika boyunca 

300 g'de santrifüjlenmiştir  . Üst faz atıldı ve hücreler yeniden süspansiye haline alındı. Hücre süspansiyonu 106 

  hücreye / mL'ye seyreltildi ve 1.5 mL süspansiyon, kolajen / jelatin ile kaplı 25 mm mikroskop lamelinde 35 

mm'lik plastik kültür kaplarına yerleştirildi. Kültürler 37 ° C'de % 95 hava ve % 5 CO2 ‘den  oluşan nemli bir 

atmosferde inkübeye bırakıldı. Kendiliğinden kasılmalar gösteren birbirine karışan tek tabaka 2 gün içinde gelişti. 
 

Manyetik alan uygulaması. Alternatif bir manyetik alan mikroskop üzerine veya inkübasyon sırasında 

yerleştirilirken kültür kabının etrafına sarılmış 35 mm çapında tek bir sarma bakır bobin halkası tarafından 

uygulanmıştır. Deneylerin çoğunda, Biot-Savart kanununa göre, Bz = μ0I / 2R = 90nT örnek düzlemine paralel 

olan örnekler alanında nispeten düzgün bir manyetik alan meydana getiren sinüzoidal 7.8 Hz, 2.5 mA akımı 

kullandık. 10 mVpp, 1 kΩ (180 pT) ve 10 mVpp, 10 kΩ (18 pT) kullanılarak daha düşük manyetik alan 

büyüklükleri elde edildi. Birkaç deneyde 7-8,6 Hz frekans aralığında sinüzoidal dalga formları kullanıldı. Biot-

Savart kanununa göre kültürlerin tabaka yönünde ± 10 μT'lık bir DC manyetik alan uygulamak için, 80 mm 

çapında kültür kabının etrafına sarılmış bir bakır bobine ek bir DC güç kaynağı bağlandı. 
 

Mekanik kasılma ölçümleri. Yapışkan hücreleri içeren bir kültür kabı, iki kez PBS ile durulandı, 1 mL glukoz 

bakımından zenginleştirilmiş PBS içerisinde yeniden süspanse edildi ve ters faz etkileşim mikroskobu aşamasına 

bağlandı. Kasılma ölçümü için video tekniği daha önce açıklanmıştır8. Hücre sınırının hareketi 5 saniyelik 

bölümler için 400 kez / saniye izlendi. Daha sonra zaman değişimi gerilime dönüştürüldü, süzüldü ve SAMPLE 

bilgisayar programı tarafından analiz edildi. Kasılma oranı, her ölçümdeki tepe noktalarının sayısına göre 

hesaplandı. 
 

Kalsiyum görüntüleme. Hücre içi kalsiyum, Zeiss ters çevrilmiş bir epifloresan mikroskobu üzerindeki Indo-1-

AM çift emisyon göstergesini kullanarak izlendi. Hücreler, oda sıcaklığında 45 dakika süreyle 1 mL glukoz 

bakımından zenginleştirilmiş (25 mM) PBS içerisinde 3 µM Indo-1-AM (Molecular Probes, Eugene, OR, USA) 

ve 2 µM Pluronic asit ile inkübe edildi. İnkübeden sonra hücreler, iki kez PBS ile durulandı ve lamel, 1 ml glikoz 

bakımından zenginleştirilmiş PBS ile mikroskop odasına yerleştirildi. Kültür, 340 nm'de uyarıldı ve yayılan ışık, 

daha sonra, 410 ve 490 nm'de giriş filtreleriyle, Indo-1 için iki renkli bir ayna ile iki fotomultiplere (seri no. 

H5700 / HC120, Hamamatsu, Japonya) ayrıldı. Hücre içi kalsiyum konsantrasyonu, 410/490 oranı kullanılarak 

tahmin edildi9. 
 

Hipoksik koşullar. Kültürler, glikoz içermeyen Tyrode ortamından iki kez yıkanmıştır (137 mM NaCI, 5.4 mM 

KCI, 10 mM HEPES, 1.2 mM CaCI2, 0.5 mM MgC2), pH 7.4'te ve daha sonra 1 ml glikoz içermeyen Tyrode 

içinde yeniden süspanse edilmiştir. Manyetik alan, hücreleri 37 ° C'de hipoksik koşullara maruz bırakmadan önce 

1.5 saat boyunca uygulandı. Hipoksik koşul, atmosferin inert argon gazıyla (% 100) değiştirildiği hipoksik bir 

odada 120 dakikadan oluşuyordu. 
 

Oksidatif stres koşulları. Kültürler, pH 7.4'te glikoz bakımından zenginleştirilmiş Tyrode ile iki kez yıkandı ve 

daha sonra 1 mL glukoz bakımından zenginleştirilmiş Tyrode içinde tekrar süspanse edildi. Hücreler, 80 µM 

H2O2 ile ya manyetik alan sırasında ya da sonrasında arıtıldı ve 60 dakika süre ile karanlık bir ortamda 37 ° C'de 

inkübe edildi. Oksidatif stres hasarı, sonunda hücre ortamına CK'nın salınması yoluyla karakterize edildi. İki tür 

test gerçekleştirilmiştir: 1. Numuneler bir saat boyunca H2O2 eklenmeden önce 1.5 saat manyetik bir alana maruz 

bırakıldı. 2. Numuneler, 0.5 saat manyetik alana maruz bırakıldı ve manyetik alan uygulaması ile aynı anda bir 

saat için H2O2 ile tutuldu. 
 

CK ölçümleri. Deneyin sonunda, her bir plakanın 25 µL üst fazı, 96 oyuklu bir kaba aktarıldı ve CK aktiviteleri, 

imalatçı tarafından tarif edildiği gibi bir CK-MB kiti (Sigma) ile belirlendi. Enzimin ürünü, 340 nm bir dalga 

boyunda 30 ° C'de spektrometrik olarak ölçülmüştür. 

 

Sonuçlar 

ScR MF'nin kendiliğinden olan mekanik kasılmalar ve kalsiyum geçici etkileri üzerine etkisi 

Kardiyomiyositlerin kendiliğinden olan kalsiyum geçici olayları üzerindeki 7,8 Hz, 90 nT MF etkisi Şekil l'de 

gösterilmiştir.  Her alt nokta (Şekil  1a-f ), farklı bir zamanda hücre içi kalsiyum seviyesinin tek bir 10 saniyelik 

bir ölçümünü gösterir. Kendiliğinden olan kalsiyum geçici olaylarının genliği, MF uygulaması ile, 40 dakika 

sonra neredeyse tamamen kaybolana kadar yavaş yavaş azalır (Şekil  1e ). MF uygulamasından 25 dakika sonra, 

kalsiyum geçici olayları hala düşük bir genliğe sahip olmasına rağmen, mekanik kasılmalar durdu (Şekil  1d, 

e ). MF, 50 dakikalık stimülasyondan sonra kapatıldı ve kalsiyum geçici olayların genliği, 20 dakika sonra 

başlangıç genliğinin ~% 50'sine geri kazandı ve kasılmalar geri döndü. 
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Şekil 1. ScR MF'ye (7,8 Hz, 90 nT) maruz kalma sırasında kardiyomiyositlerin hücre içi kalsiyum 

ölçümleri. Kasılmalar 20 dakika sonra durmasına rağmen Ca geçici olayları ancak 40 dakika sonra kayboldu. ScR MF 

stimülasyonu, 50 dakika sonra kapatıldı ve hücre içi kalsiyum geçici olayları geri döndü.  

Şekil 2a, kontrol ve ScR stimülasyon gruplarının ortalama kalsiyum geçici olaylarının genlik büyüklüğüne (no 

MF, mavi yıldız) (7.8 Hz, 90 nT MF, kırmızı üçgenler) karşı zamanı gösterir. 40 dakikalık ölçümlerden sonra 

göreceli genlik azalması uyarılmış grupta −% 72 iken, kontrol grubunda sadece −7 idi. Şekil 2b ortalama mekanik 

kasılma oranına (kendiliğinden olan kasılmara)  karşı kontrol zamanı ve ScR MF gruplarını gösterir. Mekanik 

kasılma oranı numuneler arasında değişir, bu nedenle tüm ölçümler ölçümün başlangıcındaki kasılma oranına 

göre normalleştirilmiştir. Kontrol grubu (mavi eğri) nispeten sabit bir kasılma hızı sergilerken, ScR MF grubu 

(kırmızı eğri) kasılma hızında bir artış gösterir, MF'nin ilk 20 dakikasında ilk kasılma oranının% 200'e kadar ve 

ardından 35 dakikalık MF uygulamasından sonra mekanik kasılmaların tamamen askıya alınmasına doğru keskin 

bir azalma gösterir. Mekanik kasılma gerilimi, 5,6’lık bir Hill sabiti ile Hill denklemi kullanılarak hücre içi 

kalsiyum geçici genlikten hesaplanabilir10. Şekil 2a'daki turkuaz eğrisi, ölçülen kalsiyum konsantrasyonundan 

hesaplanan kasılma gerilimindeki azalmayı göstermektedir. Geçici genlikteki kademeli azalmanın aksine, ScR 

MF ile 40 dakika sonra kendiliğinden olan kasılmanın tamamen sona ermesiyle 15 dakika içinde başlangıç 

gerginliğinin% 90'ından sadece% 4'e kadar keskin bir düşüş olacağını, ölçülen keskin azalma ve kasılmaların 

7.8 Hz, 90 nT MF ile 35 dakika sonra sona ermesine benzer şekilde tahmin eder. 
 

ScR MF'nin kendiliğinden olan kalsiyum geçici olaylarının normalize yükselme süresi üzerindeki etkisi, Şekil 

2c'de sunulmuştur. Yükselme süresi, geçici olayların genliği ile normalleştirildi. ScR grubunun geçici olarlarının 

yükselme süresi (Şekil  2c , kırmızı yukarı bakan üçgenler), kontrol normalize yükselme zamanındaki (mavi, 

yukarı bakan üçgenler) çok küçük bir artışa kıyasla ScR alanıyla 40 dakika sonra% 450 artış gösterir. Hem 

normalleştirilmiş gevşeme süresi hem de diyastolik kalsiyum konsantrasyonu, ScR ve kontrol grupları arasında 

anlamlı bir farklılık göstermedi (veriler sunulmadı).  
 

Stres koşullarında ScR MF'nin neden olduğu kardiyo koruma. ScR MF'nin (1.5 saat boyunca) 4 farklı 

deneysel konfigürasyonda CK salımı üzerine uygulanmasının etkisini de inceledik: (1) normal koşullarda (2) ScR 

MF uygulamasını 2 saatlik hipoksi takip ettiğinde (3) H2O2 80 µM ScR MF uygulamayı takip eden 1 saat boyunca 

kültürlere ilave edildi (4) Numuneler 7.8 Hz, 90 nT MF 0.5 saat tabi tutulmuştur ve daha sonra 80 µM, H2O2 için 

tampona dâhil bir saat ve aynı anda MF uygulamasına tabi tutulur. Normalize edilmiş CK salınımı, dört deneyin 

hepsinde MF olmadan da Şekil 3'te sunulmaktadır (CTR grubu). Hipoksik ve oksidatif stres deneylerinde, stresi 

takiben CK salımı kontrol gruplarına göre% 40-70 daha yüksekti. Ancak, dört deney prosedürünün hepsinde, 

ScR MF uygulaması, CK salınım miktarını azaltarak, koruyucu bir etki ortaya koydu. Normal koşul deneyinde, 

kendiliğinden olan CK salımı ScR grubunda% 20 daha düşüktü (Şekil  3a ). ScR MF, oksidatif stresten önce 

uygulandığında da benzer bir azalma görüldü (Şekil  3c ). Hipoksi deneyinde (Şekil 3b ) ve ScR MF'de oksidatif 

stres (Şekil  3d ) ile aynı anda uygulandığında CK salınımında daha önemli bir azalma (~% 40) görülmüştür. CK 

salımının stresin yol açtığı hasarı temsil ettiği varsayıldığında, ScR MF'nin koruyucu karakterini inceledik. ScR 

MF uygulamasını (CKScR + H2O2 - CKCTR) / CKCTR’yi takiben, sadece stres (CKH2O2 - CKCTR) / CKCTR’den 

kaynaklanan hasara karşı göreceli “hasar” grafini oluşturduk. Şekil  4 , ScR MF'nin oksidatif stresten önce (mavi 

daireler) uygulandığı üçüncü deney sonuçlarını (bakınız Şekil  3c ) sunmaktadır. Her nokta, tek bir deneyi ve 

ortalama 3-4 örneği temsil eder.  Grafikten görülebileceği gibi, sonuçlar CKScR + H202 - CKH2O2 = - 0.3CKCTR 

anlamına gelen birleştirici bir eğim ile doğrusal bir davranış sergilemektedir. ScR MF'nin neden olduğu “koruma” 

sadece normal şartlarda CK salımına bağlı olduğunu ve oksidatif stresin neden olduğu hasara bağlı olmadığını 

gösterir. Bu çıkarımı desteklemek için, CKH2O2 - CKCTR = 0 (oksidatif stres yok) kullanarak normal koşul 

deneylerinin sonuçlarını (Şekil 4'teki sarı daireler) ekledik. Bir deney dışında, tüm normal koşullarda 

sonuçlar aynı uniter eğim doğrusal ilişkiye uyuyor. 
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Şekil 2. ScR MF'nin kalsiyum geçici genliği, kendiliğinden kasılma oranı ve geçici kalsiyum yükselme zamanı üzerindeki 

etkisi. ( a ) Nispi kendiliğinden olan kalsiyum geçici kontrol genliği (mavi yıldızlar) ve ScR grupları (kırmızı üçgenler). 

Turkuaz eğrisi, kalsiyum geçici genlikten hesaplanan kasılma gerilimini gösterir. ( b ) Kardiyomiyositlerin kendiliğinden 

olan mekanik kasılma oranına kaşrı zaman. Mavi yıldızlar ve kırmızı üçgenler sırasıyla Kontrol (MF yok) ve 7.8 Hz, 90 

nT MF gösterir. ( c ) Kontrol grubunun (mavi yukarı bakan üçgenler) ve ScR grubunun (kırmızı yukarı bakan üçgenler) 

geçici genliği ile normalleştirilmiş nispi geçici yükselme süresi. 

Dördüncü deneyin (bkz. Şekil 3d ) ve hipoksi deneyinin (bakınız, Şekil  3b ) nispi "hasar" 

oranı,  Şekil 5'te sunulmuştur. Önceki grafikten elde edilen tüm sonuçlar normal koşullar çizgisinin altındadır 

(CKScR+H2O2 − CKH2O2 = − 0.3CKCTR) 

Şekil 5'teki ek, nispeten büyük CK salımı ile hipoksi deneyinin çıkarılmasından sonra normal koşullar 

çizgisinden sapmaları gösterir (ScR MF'nin akut hasar üzerindeki etkisi farklı olabilir). Bu sapmalar aynı 

zamanda, zararsız ve korunmasız durumda beklendiği gibi orijinden geçen doğrusal bir ilişkiye (Bundan 

böyle “koruma çizgisi” olarak anılacaktır) de uyar. Koruma hattının 0.475 eğimi, CK salımındaki artışın 

neredeyse% 50'sinin ScR MF tarafından önlendiğini gösterir.  

Manyetik alan parametrelerinde bağımlılık.  Zayıf alternatif manyetik alanların biyolojik varlıklar 

üzerindeki etkisini açıklamaya çalışan birkaç teori önerildi11. Her biri manyetik alan özelliklerine farklı bir 

bağımlılık sunar: stimülasyon yoğunluğu, frekans ve harici manyetik DC alanı. Bu teorilerin yukarıdaki 

olaylarla ilişkisini incelemek için, etkinin manyetik alan parametreleri üzerindeki bağımlılığını test 

ettik. Şekil  6a, b , mekanik kasılma hızının ve CK salımının, MF büyüklüklerinde normal şartlarda 

bağımlılığını göstermektedir. 
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Şekil 3. ScR MF'nin, hücrelerden salınan CK'nin ortaya çıkardığı şekilde kardiyo koruması üzerindeki etkisi. Bağıl CK 

salınımı (a) Normal koşul: normal koşullarda CTR - 1.5 saat, normal koşullarda ScR - 1.5 saat ScR MF uygulaması. ( b ) 

Hipoksik koşullar: ScR + H- 1.5 saat MF uygulamasının takiben 2 saat hipoksi, H2O2- 1.5 normal koşulların takiben 2 saat 

hipoksi. CTR -3.5 saatlik normal şartlar. (c) MF sonrası H2O2: ScR + H 2 O 2  - 1,5 saat MF uygulamasını takiben 1 saat 

80 μM H2O2, CTR-2,5 saat normal koşullarda (d) Eşzamanlı uygulama H2O2ve SCR MF: ScR + H2O2–0.5 saat ScR MF 

uygulaması ve ardından 1 saat eş zamanlı 80 μM H2O2ve ScR MF, H2O2-0.5 saat normal şartların ardından 1 saat 80 μM 

H2O2,  CTR- 1.5 saat normal şartlar. 

 

 Şekil 4. Göreceli “hasar” takiben ScR MF uygulamasına karşı tek başına strese bağlı hasar. Mavi daireler - ScR 

alanının ardından uygulanan oksidatif stres. Sarı daireler - normal koşullar deneyi. kesikli çizgi - doğrusal uyum. 

Hem mekanik kasılma oranındaki azalma hem de CK salınımındaki normal koşullar bu büyüklük 

aralığında (18 pT-90 nT) benzerdi. Şekil  6cfarklı frekanslarda 90 nT'lik bir alanla 35 dakika sonra 

kalsiyum geçici genlikteki bağıl değişimi sunar. Şekil 6c farklı frekanslarda 90 nT'lik bir alanla 35 dakika 

sonra kalsiyum geçici genlikteki bağıl değişimi sunar.  Sadece 7.6–8 Hz aralığındaki frekanslar kalsiyum 

geçici genliğinin azalmasına neden oldu. 7-7.4 Hz ve 8.4–8.6 Hz manyetik alanlar uygulandığında, geçici 

genlik üzerinde hiçbir etkisi yoktu. Manyetik alanla 35 dakika sonra 8.2 Hz alan uygulaması süresince 

büyük bir artış (~% 35) ölçüldü. Dış manyetik DC alana olan etkinin bağımlılığı 7.8 Hz, 90 nT AC alanına 

± 10 DCT DC alanı eklenmesiyle incelenmiştir. Şekil  6d'de görülebileceği gibi, 10 uT DC alanı ScR MF 

ile aynı anda uygulandığında mekanik kasılma oranında benzer bir azalma görülmüştür.  
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Şekil 5. ScR MF uygulamasının ardından göreceli “hasar”a karşı tek başına strese bağlı hasar. Yeşil üçgenler - Hipoksi 

deneyi. Kırmızı üçgenler - ScR MF ile aynı anda uygulanan oksidatif stres. İç küçük resim - Doğrusal normal koşullar 

çizgisinden sapmalar. 

 

Tartışma 

Farklı süreçler arasındaki bağlantı. Yukarıdaki bulgular, kardiyomiyosit normal fonksiyonunda yer alan 

üç ayrı işlemi içerir; mekanik kasılmalar, kalsiyum geçici ve CK salım oranı.  Birkaç farklı mekanizmanın 

veya ortak bir etki yolunun bu etkilerden sorumlu olup olmadığı açık bir soru olarak 

kalmaktadır. Kendiliğinden olan mekanik kasılmaların ani sona ermesine, kalsiyum geçici olaylarının 

genliklerinde kademeli bir azalma ve daha uzun bir yükselme süresi eşlik etti.  Bu iki gözlem, sitozole 

kalsiyum giriş miktarında ve hızında bir azalmaya işaret etmektedir.  Mekanik kasılma oranının zamana 

bağlılığı ile tahmini kasılma dayanımı arasındaki mükemmel benzerlik ile birlikte,  hücre içi kalsiyumdaki 

bir azalmanın büyük olasılıkla kalsiyum geçici maddelerin genliği belirli bir eşiğin altına düştüğünde kasılma 

süspansiyonunun nedeni olduğunu ileri sürer. Bu iki etki arasındaki bağlantının bir başka gerekçesi, saha 

uygulamasının ilk 20 dakikasında kasılma oranındaki artıştır. Artan kasılma oranı, azaltılmış bir SR yükünün 

bir belirtisi olabilir. Daha kısa gevşeme süresine bağlı olarak artan oran kalsiyum akışını azaltır ve bu nedenle 

kalsiyum rezervuarındaki azalmayı dengeler ve hücrenin kalsiyum SR rezervuarındaki azalmanın üstesinden 

gelmesini sağlar12-14. Hem mekanik kasılma hem de hücre içi kalsiyum dengesi, sitoplazmada CK miktarına 

bağlıdır, enerji bakım mekanizmasında kilit bir oyuncudur15. Normal koşullar altında, CK salım oranı, 1.5 

saat içinde hücre içeriğinin ~% 5'ine göre oldukça düşüktür.  Bu nedenle, CK salımındaki gözlenen 

değişikliklerin enerji dengesini önemli ölçüde etkilemesi ve mekanik kasılmaları engellemesi ol ası 

değildir. Bir başka potansiyel bağlantı kalsiyumdan etkilenen ekzositozdur.  Hücre içi kalsiyum 

konsantrasyonu değişimleri ekzositoz oranını ve kutatayı etkileyebilir16-18. Bu nedenle, eğer ScR manyetik 

alanı kalsiyum homeostazını etkilerse, ekzositozu ve tampona salınan CK miktarını dolaylı olarak 

etkileyebilir. Hipoksik ve oksidatif stres koşulları sırasında CK salım hızında bir artmış azalma 

gözlendi. Kalsiyum ve ROS sinyal yolları arasındaki eşleşmeden dolayı başka bir olası ilişki olduğunu öne 

sürmektedir19-21. Oksidatif stres, hücre içi kalsiyum konsantrasyonunu yükseltir ve artan kalsiyum 

konsantrasyonu, ROS üreten enzimleri aktive eder. Artan ROS seviyelerinin uzun süreli SR sızıntılarına ve 

Ca 2+ tükenmesine neden olduğu gösterilmiştir.22 

 

Kalsiyum homeostazına etkisi.  7.8 Hz, 90 nT MF alanının diyastolik Ca 2+ konsantrasyonunu etkilememesi 

ve düşüş süresinde sadece küçük bir etkiye sahip olması, kalsiyum genliğindeki büyük düşüşün yalnızca 

Sodyum üzerindeki doğrudan etkiye bağlı olamayacağına işaret eder. -Calcium Exchanger (NCX) ve Sarco 

/ Endoplasmic Reticulum Ca 2+ ATPase (SERCA) mekanizmaları. Kalsiyum geçici genliği ve uzun süreli 

yükselme süresindeki büyük düşüş, ScR MF'nin sitozole kalsiyum girişinden sorumlu iki ana mekanizmadan 

biri üzerinde bir etkisi olduğunu göstermektedir; kalsiyum akışı (L tipi gerilime bağlı kalsiyum kanalları 

aracılığıyla) ve Ca 2+  akışı akımı tarafından tetiklenen SR'den kalsiyum salımı. Bu iki mekanizmadan birinin 

arızası, daha yavaş bir kalsiyum girişine ve dolayısıyla uzun bir artış süresine ve daha düşük bir geçici genliğe 

neden olmalıdır. Sıçan iskelet kası kültürlerinde (yayınlanacak) ScR MF'nin neden olduğu kalsiyum geçici 

genliğinde benzer bir azalma görülmüştür. SR'den kalsiyum salımının “Ca'nın neden olduğu Ca salımını” 

iskelet kası ile ilgili olmadığı için hedef olduğunu göstermektedir.  

CK salımı üzerindeki etkisi. Mekanik kasılmaların sona ermesi ve ScR alanının uygulanmasından sonra 

kardiyomiyosit kendiliğinden olan kasılması sırasında kalsiyum konsantrasyonunun azaltılması, hücrelerin 

uygun aktivitesinde bir bozulma olabileceğini düşündürmektedir.  
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Şekil 6. MF parametrelerine bağlılık. (a) Kendiliğinden büzülme hızına karşı çeşitli alan büyüklüklerinde manyetik 

alan ile zaman. (b) 90 nT ve 18 pT, CK salınımındaki 7.8 Hz manyetik alanın etkisi arasındaki karşılaştırma. (c) 

Çeşitli frekanslarda 90 nT manyetik alanla 35 dakika sonra kalsiyum geçici genlikteki nispi değişim. (d) Harici DC 

alanına bağlılık. 7.8 Hz, 90 nT'nin (yeşil eğri) ve eksiz (± kırmızı eğri) ek ± 10 μT DC alan ile kendiliğinden 

büzülme oranı üzerindeki etkisi. 

Bu nedenle, ScR alanının, tamponun CK salımı üzerindeki etkisini inceledik. CK salım hızı yavaştır ve 

45 dakika sonra (standart sapmadan daha küçük) ölçülemezdi, kalsiyum geçici genlikte bir azalma 

meydana geldi. Ortalama CK salım miktarı 90 dakika içinde hücre içeriğinin ~% 10'udur. Böyle küçük 

bir değişimin, enerji dengesi veya hücre canlılığı üzerinde önemli bir etkiyi önemli ölçüde gösterme 

olasılığı ve mekanik kasılmaları engelleyebileceği düşünülmemektedir. Bunlara ek olarak, alan 

maruziyeti nedeniyle daha düşük CK salımının, hücre canlılığının azalmasından kaynaklanmadığını 

doğrulamak için Propidium Iodide (PI) boyama prosedürünü kullanarak hücre canlılığı üzerindeki etkisini 

inceledik (veriler sunulmadı). PI değerleri CK salımı ile tutarlıydı (yani, azaltılmış CK salımı olan 

örnekler için daha düşük PI değerleri) ve bu nedenle saha uygulaması nedeniyle daha canlı hücreler 

anlamına gelir. 

Oksidatif stres öncesi ScR MF uygulandığında CK salımındaki azalmanın, Normal şartlardaki azalmaya 

benzer olduğunu ve her ikisinin de üniter bir eğime sahip doğrusal bir çizgiye uymasıyla aynı fikirde 

olduğunu gösterdik: CKSCR, + H2O2 -CK'H2O2 = -0,3 CKCTR. İndirgemenin, oksidatif stres tarafından yapılan 

hasar miktarına bağlı olmadığını ve MF etkisinin oksidatif stres uygulaması boyunca büyük olasılıkla 

devam ettiğini gösterir. Hipoksi deneyinde (Şekil  3b ) ve oksidatif stres ScR MF ile aynı anda 

uygulandığında (Şekil  3d ), CK salımındaki azalma, ScR MF'nin oksidatif stresten önce 

uygulanmasından daha belirgindi (Şekil  3c ). Şekil 3c,d, ΔCK’deki üzerindeki alan etkisinin, iki faktörün 

bileşimi olarak tanımlanabilir: ΔCK = ΔNormal + ΔProtection nerede ΔNormal, yukarıda açıklanan normal durum 

katkısıdır: ΔNormal  =-0.3CKCTR yalnızca CK salınım serbest bırakıldığı normal koşullara ve “koruma 

hattı” katkısına bağlı olarak: ΔProtection= - 0,475 ( CK'H2O2- CKCTR,) sadece hipoksi ve oksidatif stresin yol 

açtığı hasar miktarına bağlı olarak. İki bağımsız faktöre yapılan bu bölünme, iki ayrı süreci içeren iki ayrı 

bağımsız katkıyı göstermektedir. Birincisi, ScR MF'nin ekzositoz gibi normal durum süreçleriyle 

etkileşimi ile ilgili olabilirken, ikincisi ise muhtemelen hücrelerin koruma mekanizmalarından birini 

içerir. Hasar bağımlı ΔProtection alan hipoksik hasardan önce uygulanmasına rağmen hipoksi deneyinde 

ortaya çıktı. Bu, hasara bağlı terimin içerdiği oksidatif stres sonuçlarının aksine, ΔProtection, sadece ScR 

MF, oksidatif stres ile aynı anda uygulandığında ortaya çıktı. Bu tutarsızlığı hipoksik ve oksidatif stres 

deneylerinde ROS seviyelerinde kademeliye karşı ani artışa bağladık. 

Manyetik alan parametrelerine bağımlılık. Karmaşıklık ve içerdiği birçok faktör ve mekanizma 

nedeniyle, ScR MF etkisinin arkasındaki fiziksel mekanizmanın ortaya çıkarılması, bu çalışmanın 

kapsamı dışında karmaşık bir iştir. Ancak, uygulanan MF parametreleri üzerindeki etkinin bağımlılığı bir 

manyeto alımı mekanizmasına işaret edebilir. Hem mekanik kasılmalar hem de CK salınım oranı, MF 

büyüklüğünden bağımsızdı. Bu özellik, stokastik rezonans, Eddy akımı açıklamaları, etkilerin 

büyüklüğünün salınım yapan ve statik MF genlikleri arasındaki orana ve radikal çift rekombinasyonu 

arasındaki orana bağlı olduğu iyon siklotron parametrik rezonans açıklaması gibi önerilen fiziksel 
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açıklamaların bir kısmını dışlamaktadır. teorisi. Diğer bir seçenek ise, etkinin makul olduğu üzerinde 

belirli bir eşiğin olmasıdır. Eşik değer, fiziksel veya biyolojik bir kökene sahip olabilir. 
 

Uygulanan MF'nin (18 pT-90 nT) aşırı zayıf genliği başka bir kısıtlama getirdi ve önerilen açıklamaların 

bir kısmını ortadan kaldırdı. Örneğin radikal çift rekombinasyonu üzerindeki etki, sadece yüksek tarla 

büyüklüklerinde önemli bir etki yaratabilir23 (1-10 mT, bakınız Grissom, 1995). Stokastik rezonans, bir 

sinyali yalnızca 100 faktörü ile yükseltebilir ve bu nedenle ScR etkisi  ile ilgili olması daha az 

olasıdır. Stokastik rezonans, bir sinyali yalnızca 100 faktörü ile yükseltebilir ve bu nedenle ScR etkisi ile 

ilgili olması daha az olasıdır.24 

 

 Bir başka olası açıklama salınan MF tarafından indüklenen elektrik alanlarını içerir. Deneyimizde (90 

nT, 7.8 Hz MF) uygulanmış ScR MF tarafından kültürde indüklenen ortalama elektrik alanı E90nT = 4 × 

10-8 Vm-1. Elasmobranch balıklarının, 5 x10-7 Vm-1 25,26 derecenin DC ve ELF elektrik alanlarına duyarlı 

olduğu gösterilmiş, yalnızca bir büyüklük sırası daha yüksekti. Böyle küçük bir büyüklük farkı, örneğin 

basit geometrik gerekçelerle seviyelendirilebilir. Bu nedenle, indüklenen elektrik alanı ile biyolojik 

etkileşim, ScR manyetik alan etkisi için olası açıklamalardan biridir. ScR etkisinin frekansa özgü 

karakteri, frekans seçiciliği mekanizmasına sahip olmayan radikal çift rekombinasyon açıklamasını 

reddeder. Eddy akımı açıklaması, alanların frekansına doğrusal bir bağımlılık sunar ve dolayısıyla ScR 

etkisiyle alakasızdır. Biyolojik dokulardaki zayıf ELF MF'lerin etkisini açıklayan popüler teorilerden 

biri iyon siklotron etkisidir. Diğerleri, 16 Hz 40 nT alanın kardiyomiyositlerin kendiliğinden kalsiyum 

geçişleri üzerindeki etkisini incelemiştir27,28. 30 dakikalık bir maruz kalmadan sonra kalsiyum geçici 

genliğinin % 75 oranında azaldığını gösterdiler. Alanın kalsiyum geçişlerini etkileme frekansı, DC alan 

büyüklüğü değiştiğinde ve potasyum iyonunun iyon siklotron rezonans frekansını taktığında 

değişir29. Dünya'nın Tel Aviv'deki jeomanyetik alanı 40 μT civarındadır. Eğer 40 μT'lik bir DC alanı 

için iyon siklotron frekansı 7.8 Hz ise, DC alanını 50 μT veya 30 μT'ye kaydırmak iyon siklotron 

frekansını sırasıyla 9.75 Hz ve 5.85 Hz'e değiştirecektir. ScR alan etkisi iyon siklotron rezonansından 

kaynaklanıyorsa, alanın kardiyomiyositleri etkileme sıklığı sırasıyla değişmeli ve 7.8 Hz alanı kasılma 

oranını etkilemeyecektir. Sonuçlar bölümünde açıklandığı gibi, durum böyle değildir ve 7.8 Hz 

manyetik alan, ek bir manyetik DC uygulandığında bile kendiliğinden kasılma oranını etkiler ve bu 

nedenle iyon siklotron etkisini ekleyebiliriz.  

İyon siklotron frekansının, ScR frekans aralığı için uygun olan, ancak ScR etkisiyle ilgisi olmayan tek 

karakteristik rezonans frekansı olması, kaplumbağa koklear saç hücreleri gibi biyolojik ayarlamayı daha 

muhtemel bir açıklama yapar. Belirli bir saç hücresinin rezonans frekansı, kalsiyum ile aktive olan (BK) 

potasyum kanallarının spesifik sayısı ve kinetiği ile belirlenir 30,31. Bu mekanizma, elektrik indüksiyon 

hipotezini Bellono et al'ya göre muhtemel bir öncü olarak destekler32, Elasmobranch balıklarının 

frekansa duyarlı elektrodeteksiyonu, voltaj kapılı kalsiyum kanalı CaV1.3'ün düşük voltajlı aktivasyon 

eşiğinden ve büyük iletkenlik kalsiyumla aktive olmuş potasyum kanalının (BK) azalmış bir eğim 

iletkenliğinden kaynaklanır. Bu benzersiz özellikler, saç hücrelerinin elektriksel rezonans 

mekanizmasına benzer bir ayarlama aracı olarak işlev görebilecek zar potansiyel salınımlarına (~ 7 Hz) 

yol açar. Kardiyomiyositte, BK kanalları sarkomadan yok gibi görünür, ancak kanalların mitokondriyal 

zarlarda33 mevcut olduğu ve ROS'a bağlı mekanizma34 iskemiyeye karşı kardiyoproteksiyonda yer 

aldığı gösterilmiştir. Bir indüklenen elektrik alanın sıçan mitokondri BK kanalları üzerindeki bir 

etkisini içeren bu potansiyel açıklama, ScR'nin gözlemlediği tüm etkilerle ilgilidir: hipoksi, oksidatif 

stres ve kalsiyum geçici. Mitokondri BK kanallarının oksidatif durumun ince ayarlanması yoluyla 

iskemiye karşı kardiyoproteksiyona dahil olduğunu gösteren bazı kanıtlar vardır35-37. Ek olarak, 

mitokondride ROS üretiminin sıçan kardiyomiyositlerinde Ca 2+ 'yi iki yönlü, zamana bağlı bir şekilde 

düzenlediği gösterilmiştir38. İndüklenen mitokondriyal ROS üretiminin Ca 2+ kıvılcım aktivitesinde 

geçici bir artışa neden olduğunu, ardından kısmen 15 dakikalık bir zaman dilimi boyunca SR kalsiyum 

yükündeki bir azalmanın neden olduğu kademeli kıvılcım baskılamasının olduğunu gösterdiler. 
 

Bu nedenle, ScR MF'nin mitokondri BK kanalı üzerinde bir birleşme mekanizması olarak elektrik 

indüksiyonuyla etkisi, ROS üretimi ile sonuçlanan, kasılma oranının artmasına ve kalsiyum geçici 

genlikte kademeli bir azalmaya neden olabilir. 

Özet ve sonuçlar 

ScR birinci mod frekansındaki çok düşük genlik / frekanslı manyetik alanların, kalsiyum kullanımı ve 

sıçan kardiyomiyosit kültürlerinde stres kaynaklı reaksiyonlar gibi temel hücresel süreçler üzerindeki 

etkisini araştırdık. Son derece zayıf 7.8 Hz manyetik alanların kalsiyum geçici genliğini azalttığını ve 

oksidatif stres ve hipoksik koşullar sırasında koruyucu bir etkisi olduğunu gösterdik. Etki, manyetik 

alanın büyüklüğünden ve harici manyetik DC'den bağımsızdı ve yalnızca ScR alanının ilk modu (7.8 Hz) 

etrafında dar bir frekans aralığında göze çarptığı tespit edildi. Doğal ScR sinyali ve kardiyomiyosit 

aktivitesi arasında bir ilişki göstermek, biyolojik etki yolunun ve teorik fiziksel tanımlamanın tam olarak 

anlaşılmasını gerektirir ve membran ve SR iyonik akımları gibi izole edilmiş bileşenlerin ve bunların 

daha geniş bir manyetik alan parametreleri yelpazesiyle etkileşimlerinin daha kapsamlı bir şekilde 

incelenmesini içermelidir.  



Bu çalışma, iyi tanımlanmış bir frekansa sahip bir saf sinüs dalgasının etkisini incelemiştir. Gerçek 

Schumann Rezonans sinyali birçok bireysel zaman gecikmeli sinyalin süperpozisyonudur ve bu nedenle 

saf tutarlı deney sinüsünden çok farklıdır. Dolayısıyla bu sonuç çıkarma basit değildir ve gerçek ScR 

sinyalinin muhtemel etkisini doğrulamak için ikinci ve üçüncü ScR tepe noktalarının etkisinin ve daha 

gerçekçi bir sinyalin uygun bir şekilde araştırılması gerekir.  

Gerçek ScR sinyali ile denememizdeki manyetik alan arasındaki diğer bir önemli fark manyetik alan 

büyüklüğüdür. Yukarıda tarif edilen deneylerin çoğu, gerçek ScR alanından 50,000 kat daha güçlü 

manyetik alan ile yapılmıştır. Bununla birlikte, 7.8 Hz manyetik alanın kasılma oranı ve CK salımı 

üzerindeki etkisinin alan büyüklüğünden bağımsız olduğuna ve gerçek SR sinyalinden yalnızca bir büyük 

mertebeden daha yüksek bir 7.8 Hz, 18 pT manyetik alan olduğuna dair kanıtlar sunduk. Kardiyomiyosit 

kültürleri üzerinde benzer bir etkiye sahip. Bu iki kanıt, 2 pT sinyalinin kardiyomiyositler üzerinde benzer 

bir etkiye sahip olabileceğini göstermektedir. Ne yazık ki, Deney düzeneğinin doğal ScR sinyalinden 

izole edilmesindeki teknik zorluklar, 2 pT alanın manyetik olarak korunan bir ortamda etkisini düzgün 

bir şekilde incelememizi önledi. Bu iki deney, gerçek ScR sinyalinin etkisini doğrulamak için ilk adım 

olarak gelecekteki çalışmaların bir parçası olmalıdır.  

Veri kullanılabilirliği 

Mevcut çalışma sırasında oluşturulan ve / veya analiz edilen veri setleri makul talep üzerine ilgili 

yazardan temin edilebilir. 
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