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Baskandan

Degerli Meslektaslarim,

Son Genel Kurulumuzun Ydnetim Kurulu-
muza vermis oldugu gorev cercevesinde alt
gruplanmizi olusturduk, grup koordinatorleri
belirlendi ve her bir grubun tanitim yazilar
pek yakinda web sayfamizda yayinlanacak.
Gruplanmiza dernek adina gergeklestire-
cekleri faaliyetlerde basarilar diliyoruz.

Yine Genel Kurul'da dile getirilen talebin
de takipgisi olarak, bir uluslararasi toksikoloji
kongresinin tekrar tlkemizde yapilmasi
amaclyla EUROTOX 2015 'in Istanbul'da
yapilmasi teklifimizi IUTOX 2010 Barselona Kongresi'nde(19-23 Temmuz 2010)
toplanan EUROTOX Genel Kurulu'nda savunduk. Teklifimizin eksiksiz ve cazip
yapisi, dernegimizin uluslararasi taninmighdi ve aralarinda tiyemiz Prof. Dr, Nurgen
BASARAN'In da bulundugu EUROTOX yénetim kurulu {iyesi dostlanmizdan aldigimiz
olumlu tepkilere ragmen, EUROTOX bagkaninin daha 6nce bu kongreyi tstlenmemis
bir EURQTOX dyesine (Portekiz) dnceligin taninmasi gibi bir egilimi, segimi gok
az farkla kaybetmemize neden olmustur. Yine yabanci dostlarimizin israri ile ve
ayrica bircok ulusal ve uluslararasi toplanti organizasyonunun yaninda, Antalya
4th CTDC ve EUROTOX 2001 Istanbul gibi Diinya ve Avrupa kongrelerini diizenleyen
dernedimizin bu konudaki basarili ¢izgisinin devamini saglamak iizere daha sonraki
yilllar igin basvurularimiza devam etmeyi diisiindyoruz.

Dernegimiz 4-5 Mayis 2010 tarihlerinde Ankara Universitesi, Eczacilik Fakultesi'nde
Komet Teknigi Uygulama Kursu duzenlemistir, Laboratuvar imkanlarinin daha
fazlasina izin vermemesi nedeniyle katihmin 25 kisi ile sinirlandinldigii ve 6nceligin
periferdeki Gyelerimize tanindifl bu kurs, biylk bir ilgi gérmiistiir. Laboratuvar
tekniklerine yénelik bu tip kurslarin devami, dernek yonetim kurulumuzun giinde-
minde olacaktir.

Dernedimizin kurulusundan bu yana izledigi bir strateji de blyiik kongreler arasinda
sempozyum, mini sempozyum, seminer gibi aktiviteler diizenleyerek toksikolojinin
tlke duzeyindeki sorunlarina dikkal gekmek, tartismak ve ¢ozim onerileri
gelistirmektir. Bu baglamda Atatiirk Universitesi Fen Fakilltesi Biyoloji Bolimi‘nden
iki dernek Uyemizin girisimleri ve dernegimizin igbirligi ile 28-30 Mayis 2010
tarinleri arasinda Atatiirk Universitesi'nin ev sahipliginde "1.Palandtken Toksikoloji
Sempozyumu" diizenlenmistir. Bu sempozyumun cok basaril gectigini ve amacina
ulastigini katilamayan tiim Gyelerimize bildirmek istiyorum.

Bir diger sempozyumu da “Cevre ve Toksikoloji Sempozyumu” baghg altinda 22
Ekim 2010°'da Mersin Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Dekani Prof. Dr. Sahan
SAYGI'nin ev sahipliginde Mersin'de diizenledik. Program ve bagvuru kosullari
tim tyelerimize bildirilmistir. Bir tam giinlUk bilimsel programin ardindan ertesi
giin bir gevre gezisi yapma firsatini bulduk.

Saygr ve sevgilerimle,

Prof. Dr. Asuman KARAKAYA
Tiirk Toksikoloji Dernegi Baskani

www. turktox.org.tr
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TTD Sekreterliginden Duyuru

Onemli Not:

Dernegimiz ve dernek tyelerimiz hakkinda yayinlanmis olan haberler ve énemli
gelismeler TTD Biilten Yayin Kurulu tarafindan derlenerek biiltende
duyurulmaktadir. Bununla birlikte dernegimiz ve dernek Gyelerimiz hakkinda,
toksikoloji alani ile ilgili olarak yayinlanmis olan haberler ve énemli
gelismelerden billtende yaynlanmamis olanlarin biilten yayin kuruluna bildirilmesi
halinde bir sonraki sayida yayinlanmasi saglanacaktir.

Uyalil Islamlard igin Garsidl Balgalzr

1. ASAMA : Ekteki Uye Bagvuru Formu'nu doldurup kendi adinizla

kaydettikten sonra (6rnegin Uye basvuru formu-Burak ARICIl.doc)

glincel bir 5zgecmis ve yayn listenizle birlikte dernek genel sekreterligine
e-posta ile (horhan@gmail.com) ulastiriniz.

2. ASAMA : Bagsvurunuzun Dernek Yonetim Kurulu tarafindan incelenip

uygun bulunmasi durumunda e-posta ile sizden istenmesinin ardindan

asagidaki belgeleri elden, normal posta ya da kurye yoluyla Dernek

Genel Sekreterligi'ne ulastinniz .

(Adres: Dog. Dr. Hilmi ORHAN, Ege Universitesi, Eczacilik Fakiltesi,

Toksikoloji Anabilim Dali, 35100 Bornova-IZMIR):

1) Banka dekontu (Akbank Gazi Universitesi Subesi, Sube Kodu: 932,
Hesap No: 0056143 no'lu Tiirk Toksikoloji Dernegi hesabina dernek
internet sitesinde (www.turktox.org.tr) belirtilen giris aidati.

2) Nufus clzdani sureti,

3) U}llelik talebine dair TUrk Toksikoloji Dernegi Baskanligi'na hitaben
dilekce,

4) 2 adet vesikalik fotograf

5) Adiniza doldurdugunuz Uye basvuru formunuzun bir adet giktisi.

Sonug size resmi mektupla bildirilecektir.

Toksikoloji Biilteni

Turk Toksikoloji Dernegi Yayin Organi

Biilten Yayin Kurulu Kiinyesi

toksikolaji bilteni | Tiirk Toksikoloji Dernegi Yayin Orgam
2010 | Say132 |

Sahibi : Prof. Dr. Binay (Can) EKE
Yazi Isleri Midiirai : Dog. Dr. Hilmi ORHAN
Yazisma Adresi  : Gazi Universitesi
Eczacllik Fakiiltesi Toksikoloji
Ana Bilim Dali, 06330 Hipodrum-ANKARA

Prof. Dr. Anmet AYDIN
Dog. Dr. Hande GURER ORHAN
Yrd. Dog. Dr. Gonca GAKMAK DEMIRCIGIL
Dr. Ecz. ilker ATES
Dr. Ecz. ipek BOSGELMEZ

Bltende yayinlanan yazilarin
sorumlulugu yazarlarina aittir.
Bdlten, lcretsiz olarak Turk Toksikoloji
Dernegi tyelerine génderilir.
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Ureme Toksisitesinin Tespitinde Kullanilan Test Yontemleri

Prof. Dr. Yalgin DUYDU, Ankara Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasotik Toksikoloji A.D., 06100 Tandogan, Ankara

(1. Ulusal Palanddken Toksikoloji Sempozyumu'nda sunulmustur)

Giris;

Popiilasyon bazinda bir kimyasal maddenin treme
fonksiyonlari Uzerine toksik (reproductive toxicity)
etki gosteriyor olmasi biyik bir dnem tasimakladir
¢linkii insan neslinin devami tireme dongiistiniin
bitunlugiine baghdir. Ayni sebeple, kimyasal madde
maruziyetine bagl olarak gelisimsel bozukluklarin
goriilmesi de (developmental toxicity) son derece
dnemli bir saglk sorunudur. Bu nedenle kimyasal
maddelerin insanlarin Greme fonksiyonlan tizerindeki
toksik etki potansiyellerinin belirlenmesi biiylik nem
kazanmigtir.

“Ureme Toksisitesi (Reproductive Toxicity)" deyimi;
bir kimyasal maddenin yetiskin erkek ve kadinlarda
cinsel fonksiyon ve fertilite tizerindeki olumsuz etkileri
indiklemesini ifade etmektedir. Kimyasal maddenin
ayni zamanda sonraki kusaklarda da kalitimsal olmayan
zararli etkiler olusturabiliyor olmasi “Gelisimsel
Toksisite (Developmental Toxicity)" bashgi altinda
incelenmektedir. Cogu zaman Ureme toksisitesi ve
gelisimsel toksisite gostergeleri birbirleri ile kangtiri-
labilmektedir. Ancak birbirlerinden farkhidir. Kimyasal
maddelerin erkek ve kadinlarin verimliligi (fertility)
iizerine etkileri; cinsel drtii (libido), cinsel davranis
(sexual behaviour), spermatogenezis, fertilite ile ilgili
hormonlar, déllenme ve déllenmis yumurltanin gelisimi
ile ilgili olumsuz etkileri kapsamaktadir (Gireme
toksisitesi). Gelisimsel toksisite daha ¢cok dogum
Oncesi ve sonrasindaki anormal gelisim ile olumsuz
etkilesmeleri kapsamaktadir.

Avrupa Birligine ihrac edilecek kimyasal maddelerin
toksisite testlerinin “REACH” kapsaminda tekrar
diizenlenmesi geregi, Tirkiye'de toksisite testlerinin
dnemi konusundaki farkindaligi arttirmistir. Kimyasal
maddelerin tireme toksisitesinin gosteriimesine yénelik
testler de REACH kapsaminda oldukga genis bir yer
bulmaktadir. Bilindigi gibi kimyasal maddenin tretim
hacmi >10 ton/yil (Annex VIII) ve (izerindeki iiretim
seviyelerinde (>100 ton/yil — Annex X, >1000 ton/yil
— Annex X) kimyasal maddenin tireme toksisitesi ile
ilgili verilere ihtiyac duyulmaktadir. Bu sunumda
REACH kapsaminda yer alan tireme toksisitesi testleri
ve sonuglarinin degerlendirilmesi tzerinde durulacaktir.

REACH nedir?

Kimyasal maddelerin (CHemicals) kaydi (Registration),
degerlendirilmesi (Evaluation), yetkilendirilmesi
(Authorisation) ve kisitlanmasi amaclyla olusturulmus
olan bir Avrupa Birligi yasasidir. Bu yasal diizenleme
icindeki 67/548/EEC sayili Avrupa Birligi Direktifi
“Tehlikeli Maddelerin Simiflandinimasi, Etiketlenmesi
ve Paketlenmesini” icermektedir. Bu direktif
kapsaminda siniflandinimaya tabi tutulan kimyasal
maddeler, direktif hikkiimleri gergevesinde yaptinma
tabi tutulmaktadirlar.

Bu direktif kapsaminda kimyasal maddelerin insan
sadlii iizerindeki Gzel toksik etkileri 3 madde altinda
toplanmistir,

1. Kanserojen kimyasal maddeler

2. Mutajen kimyasal maddeler.

3. Ureme saglg1 tizerine toksik olan kimyasal maddeler.
Her bir toksik etki de kendi iginde 3 alt kategoriye

siiflandirimistir. Bu siniflamaya gére;

“Kategori 1" altinda: insanlardan elde edilmis olan
verilere gore insanlarda kanserojen, mutajen veya
treme saghg (zerine toksik etkisi oldugu kesinlikle
bilinen kimyasal maddeler,

“Kategori 2" altinda; hayvanlarda yapilan testler
neticesinde insanlarda kanserojen, mutajen veya lreme
saghg tzerine toksik etkisi olabilecek kimyasal
maddeler,

“Kategori 3" altinda: hayvanlarda yapilan testler
neticesinde insanlarda kanserojen, mutajen veya (ireme
saghgr tzerine toksik etkisi olabilecegi endisesini
veren kimyasal maddeler,

yer almaktadir. Sonugta kimyasal maddeler hangi
sinifta yer aliyor ise o sinif igin belirlenmis uyari ve
etiketleme bilgileri kullanilmak zorundadir.

REACH kapsaminda kimyasal maddelerin “lireme
saghgr” tzerindeki toksik etkilerinin belirlenmesi;
REACH kapsaminda, bir kimyasal maddenin hangi
toksik etkileri ile ilgili test sonuglarinin gerekli oldugu,
o kimyasal maddenin yillik Giretim miktarina baghdir.
Ancak bunun yaninda hangi testlerin yaplimasi gerektigi
de belli kurallara baglanmistir. Asagida, bir kimyasal
maddenin (REACH sistemi iginde) treme saghg ile
ilgili toksik etkilerinin degerlendirilebilmesi icin hangi
testlere ihtiyag duyuldugu asama asama gésterilmistir,

1. Asama:

1.1. Kimyasal madde tireme Uzerindeki toksik etkileri
nedeniyle zaten kategori 1 veya kategori 2 altinda
siniflanmig midir (R60) veya gelisimsel toksik etkileri
nedeniyle kategori 1 veya kategori 2 altinda zaten
siniflanmis midir (R61)?

Eger cevap “HAYIR” ise “Asama 1.2"ye gecilmelidir.
Eger cevap “EVET” ise ve mevcut bilgiler saglikli bir
risk degerlendirmesi yapilabilmesi igin yeterli ise
treme toksisitesi ile ilgili daha fazla teste gerek yoktur.
Ancak mevcut bilgiler saglikh bir risk analizi igin yeterli
degil ise bu durumda “2. Asama” ya gecilmesi
gerekmektedir.

1.2, Kimyasal madde genotoksik bir karsinojen
olarak siniflanmismidir (Karsinojen kategori 1, mutajen
kategori 3 — karsinojen kategori 2, mutajen kategori
3) veya tireme hilcreleri igin mutajen midir (mutajen
kategori 1 ya da kategori 2)?

Eger cevap “HAYIR” ise “Asama 1.3” ile devam
edilmelidir. Eger cevap “EVET" ise kimyasal maddenin
karsinojenik, mutajenik ve iireme (zerine toksik etki
potansiyeline karsi tanimlanmis olan uygun “Risk
Idaresi (Risk Management)” dnlemlerinin alinmasi
gereklidir. Bu dnlemlerin alinmas ile beraber artik
ireme ve gelisimsel toksisite testlerinin yaplimasina
gerek kalmamaktadir.

1.3. Bu asamada kimyasal maddenin;
Toksikolojik aktivitesi disiik ise,

Sistemik absorbsiyonu ihmal edilebilir dlizeyde diisiik
ise,

insan maruziyeti yok veya onemli olabilecek miktarda
dedgilse,

3100 ton/yil ve 31000 ton/yil Gretim seviyeleri igin

iireme toksisitesi ile ilgili daha fazla teste ihtiyag
duyulmamaktadir. Eger yukaridaki her dg kriterde
uymuyorsa “2. Asama’ analizlerine gecilmesi
gerekmektedir,

2. Asama:

Var olan tim toksikolojik veriler degerlendirilerek
kimyasal maddenin treme ve gelisimsel toksisitesinin
test edilmesini gerekli gosterecek uyari ve isaretlerin
varhginin gozden gegirilmesi gerekmektedir.
Bu asamada; yapilacak dederlendirmelerden sonra
kimyasal madde i¢in daha fazla teste ihtiyac olmadigi
sonucuna varilabilmektedir.

Bdyle bir sonuca ancak;

Kimyasal maddenin Greme toksisitesi ile ilgili bir
tehlikesinin (Hazard) olmadigi sonucuna varmaya
yeterli verilerin bulunmasi, veya var olan verilerin,
tireme Uzerindeki etkileri nedeniyle “Kategori 3” altinda
siniflanan bir kimyasal maddenin bulundugu kategoriyi
dedistirmeye yetmiyor olmasi durumunda varilabil-
mektedir. Bu durumda eksiksiz bilimsel gerekcelere
ihtiyac bulunmaktadir.

310 ton/yil ve iizerinde Gretilen kimyasal maddeler
icin;

Herhangi bir test yapilmadan nce, bu tonaj seviye-
sindeki kimyasal maddelerle ilgili olarak eksiksiz bir
veri taramasinin yapilmasi gereklidir. Eger kimyasal
maddenin Gireme ve gelisimsel toksisite potansiyeli
ile ilgili mevcut veriler bir sonuca varmaya yetecek
miktar ve kalitede ise daha fazla teste ihtiyac duyulma-
maktadir.

Ancak mevcut veriler yeterli degil ise bu durumda “3.
Asama” altinda tamimlanan testlerden uygun olaninin
yapilmasi tavsiye edilecektir,

3100 ve 31000 ton/yil kapasite ile Gretilen kimyasal
maddeler igin;

“1. Asama” nin 6tesine ilerlemis ve bu tonaj sevi-
yesinde olan kimyasal maddeler igin {ireme toksisi-
tesinin tespit edilmesine yonelik olarak tavsiye edilmis
olan OECD test sonuglan standart olarak istenmektedir.

Ancak bu tonaj seviyesindeki kimyasal maddelerin
ireme ve gelisim Gzerine toksik etki potansiyelini
gosterebilecek yeterli kalite ve miktarda veri bulunuyor
ise yine ek bir teste gerek bulunmamaktadir, Mevcut
test sonuglart kullanilabilmektedir.

Ancak Mevcut bilgiler yeterli degil ise bu durumda
“3. Asama’da tavsiye edilen test yontemlerinden uygun
olan veya olanlarin yapiimasi istenmektedir.

3. Asama:

Bu asamada;, REACH'in eklerinde de yer alan ve uluslar
aras| diizeyde uyumlastiriimis olan 4 adet testin
yapilmasi tavsiye edilmektedir. Ancak genelde bu
testlerin tamaminin yapilmasi gerekmeyebilmektedir.
“1. ve 2. Asama” analizlerinde elde edilen sonuglar
ve kimyasal maddenin tonaj seviyesine gdre bu
testlerden ihtiyac duyulanlar yapilabilmektedir.




toksikoloji builteni

2010 | Say1 32 | Turk Toksikoloji Dernegi Yayin Organi

www. turktox.org.tr

o Ureme/gelisimsel toksisite tarama testi (OECD TG
421)

* (Jreme/gelisimsel toksisite tarama testi “tekrarlanan
doz toksisitesi ile kombine” (OECD TG 422)

o Prenatal geligimsel toksisite testi (OECD TG 414)

e |ki jenerasyonlu (reme toksisitesi testi (OECD TG
416)

310 ton/yil ve {izerinde Uretilen kimyasal maddeler
icin;

Bu tonaj seviyesinde olup da “1. ve 2. Asama” nin
ilerisine gegebilmis olan kimyasal maddeler igin
genelde;

Ureme/gelisimsel toksisite tarama testi (OECD TG
421) sonuglan gerekli olan standart bilgi gereksinimini
karsilamaktadir. Bu test sonuglari kimyasal maddenin
iireme/gelisimsel toksisitesi olduguna isaret etmiyor
ise bu durumda bu tonaj seviyesinde baska bir teste
gerek bulunmamaktadir.

Digier taraftan ireme/gelisimsel toksisite tespit edilmis
olmasi durumunda ise yine bu tonaj seviyesinde daha
fazla bir teste gerek duyulmamaktadir. Ancak bazi
durumlarda 1. ve 2. Asama larda elde edilen bilgiler
1siginda bazen iki jenerasyonlu treme toksisitesi testi
(OECD TG 416) gerekli olabilmektedir.

3100 ton/yil ve Uzerinde dretilen kimyasal maddeler
icin;

“1. ve 2. Asama’ larin ilerisine gegen bu tonaj
seviyesindeki kimyasal maddeleri igin;

Prenatal gelisimsel toksisite testi (OECD TG 414)

Kaynaklar :

standart veri gereksinimlerini karsilamak dzere
uygulanmaktadir. Bu test neticesinde elde edilebilecek
stipheli bir durumda ise;

ki jenerasyonlu tireme toksisitesi testinin (OECD TG
416) ilaveten uygulanmasi istenebilmektedir, Ayrica
310 ton/yil tonajinda tiretilen kimyasal maddeler igin
standart olan; OECD TG 421/422 tarama test verileri
de bu tonaj seviyesinde istenmektedir. Ancak kimyasal
madde igin iki jenerasyonlu {ireme toksisitesi tesi
(OECD TG 416) yapilmis ise tarama testlerinin
yapilmasina gerek bulunmamaktadir.

31000 ton/yil ve Uzerinde dretilen kimyasal maddeler
igin;

“1, ve 2. Asama” lanin ilerisine gegen bu tonaj
seviyesindeki kimyasal maddeleri icin;

Prenatal gelisimsel toksisite testi (OECD TG 414)ve
iki jenerasyonlu (reme toksisitesi testi (OECD TG
416) standart veri gereksinimlerini karsilamak iizere
uygulanmaktadir. Bu test neticesinde elde edilecek
sonuglara gore;

Prenatal gelisimsel toksisite testinin (OECD TG 414)
“ikinci bir hayvan tirtinde” daha yapiimasinin gerekli
olup olmadigi degerlendiriimektedir.

Sonug ve Tartisma;

REACH sisteminin yariirlige girmesi ile birlikte
“Avrupa Birligine” ihrag edilecek kimyasal maddelerin
“Tehlikeli Kimyasal Maddeler” (67/548/EEC) direktifi
altinda siniflanip siniflanmamis olmasi biyiik dnem
arz etmektedir. Eger ihrag edilecek kimyasal madde
(veya bu kimyasal maddelerin yer aldifi preparatlar)

1. OECD Guideline for testing chemicals (421), Reproduction/developmental toxicity screening Test, 27 July 1995.
2. OFCD Guideline for testing chemicals (422), Combined repeated dose toxicity study with the reproduction/development toxicity screening test, 22/03/1996.
3. OECD Guideline for testing chemicals (416), Two generation reproduction toxicity study, 22 January 2001.
4. OECD Guideline for testing chemicals (414), Prenatal developmental toxicity study, 22 January 2001

5. OECD Guidelines for testing of chemicals, hitp://titania.sourceoeca.org/vi=7143314 <http.//titania.sourceoecd.org/Vi=7143314> /ol=42/nw=1/rpsv/cw/vhosts/oecajournals/

1607310x/v1n4/conip1-1.htm

bu siniflama altinda yer aliyor ise, yillik dretim kapa-
sitesine gore belli toksikolojik verilerinin hazirlanmasi
ve eksik olanlarin tamamlanmasi gerekmektedir.
Kimyasal maddelerin Greme saghigi iizerine olan toksik
etkileri de bunlardan biridir, Avrupa Birligine ihrag
edilecek olan kimyasal maddgler eger yilda 10 ton ve
fazla miktarda dretiliyor ise bu durumda treme saghg
ile ilgili testlerin yapilmis olmasi gerekmektedir. Yillik
tretim hacmi arttikga ihtiyag duyulan testlerin sayis
da yukarida detayl bir sekilde anlatildigi gibi artmak-
tadir.

Ulkemizde, kimyasal maddelerin tireme saghgi ile
ilgili etkilerinin arastinldigr calismalar, kimyasal
maddelerin kanserojenik ve mutajenik etkilerinin
belirlenmesi ile ilgili yapilan calismalarin sayica gok
gerisindedir. Bu nedenle kimyasal maddelerin tireme
sagligi izerindeki etkilerinin aragtinldigi calismalarin
tesvik edilmesi faydali olacakir,

Diger taraftan “Avrupa Birligi” sadece REACH ile
kimyasal maddeleri yeniden siniflandirmakla kalmamis,
biyositler, kozmetikler, ilaglar ve hatta gidalar ile ilgili
de pek cok yeni diizenleme getirmistir. Bu gibi driinlerin
“Avrupa Birligine” ihracatt s8z konusu oldugunda bu
urtnlerin toksikolojik ydnden degerlendirilmesi
gerekmekte ve bu konuda kapsamli uzman raporlanina
ihtiyac duyulmaktadir. Bu tip raporlarin dogru olarak
hazirlanabilmesi hig kuskusuz toksikoloji alaninda
uzmanlik gerektirecektir. Tum bu gelismeler, gelecek
yillarda toksisite testlerini dogru yorumlayabilecek ve
“risk analizi” yapabilecek alt yaplya sahip yetismis
toksikologlara olan ihtiyaci fazlasiyla arttiracaktir.

6. What is REACH, http://ec.europa.eu/environment/chemicals/reach/reach_intro.htm <http://ec.europa.eu/environment/chemicals/reach/reach_intro.htm>
7. European Chemicals Agency (ECHA), htip.//echa.europa.eu/reach_en.asp <htip.//echa.europa.eu/reach_en.asp>
8. Hood D.R., Developmental and Reproductive Toxicology, a practical approach (Second Edition), CRC Pres, Taylor and Francis group, 2006.

KOMET Teknigi (Tek Hiicreli Alkali Jel Elektroforez) Kursu

Prof. Dr. Bensu KARAHALIL

TUrk Toksikoloji Dernegi tarafindan 4-5 Mayis 2010
tarihlerinde Ankara Universitesi, Eczacilik Fakdiltesi'nde
teorik ve uygulama olmak tizere iki bélimden olugan
“Komet Teknigi (Tek Hiicre Alkali Jel Elektroforezi)
Kursu” diizenlendi. Uygulamali olan bu kursta
laboratuvar imkénlari dikkate alinarak katilim,
Anadolu'daki yeni kurulan iniversitelerden katiimeilara
dncelik verilerek 25 kisi ile sinirli tutulmustu. Kursa
Adiyaman Universitesi, Ganakkale Onsekiz Mart
Universitesi, Rize Universitesi, Aksaray Universitesi,
Erciyes Universitesi, Gukurova Universitesi, Adnan
Menderes Universitesi, Mersin Universitesi, Dokuz
Eylul Universitesi, Ege Universitesi, Ankara
Universitesi, Gazi Universitesi, Orta Dogu Teknik
Universitesi, Ulusal Gida Referans Laboratuari ve Refik
Saydam Hifzissihha Merkezi gibi cesitli laboratuvar
ve Universitelerden katilan 25 katilimer yontem hakkinda
deneyimlerini arttirmak imkanini buldular. 4 Mayis
2010 sabah oturumu, Ankara Universitesi Eczacilik
Fakiiltesi bayer salonunda Tirk Toksikoloji Dernegi
Bagkani Prof. Dr. Asuman KARAKAYA tarafindan

‘Komet kursunun gergeklestirilme amaci belirtilerek,
programin icerigi hakkinda bilgi verilmis ve bu tip
teorik ve uygulama bilgilerini birarada sunan kurslarin
faydall olacag, biyogdsterge olarak kullanilan diger
yontemlerin ve laboratuvar calismalarinda da uygu-
lamali kurslarin devam edecegi’ mesajini veren acilis
konusmas ile basladi. Daha sonra, kurs egitmen-
lerinden Bradford Universitesi'nden Prof. Dr. Diana
ANDERSON "Komet Yontemi ve bunun Uygulamalari
(General overview of the Comet Assay and its
application)” ve Hacettepe Universitesi, Eczacilik
Fakultesi, Toksikoloji Anabilim Dalrndan Prof. Dr.
Nursen BASARAN “Komet Ydntemi ve Genel
Prensipler” baglikl konusmalariyla komet yontemiyle
ilgili temel bilgileri aktardilar. Ogleden sonra kursun
uygulama bdlimiine gegilmistir. Uygulama bolimi
Toksikoloji laboratuvarinda Prof. Dr. Nursen BASARAN,
Prof. Dr. Yalgin DUYDU, Prof. Dr. Bensu KARAHALIL,
Dr. Ela KADIOGLU, Dr. Aylin USTUNDAG ve Dr.
Sevtap AYDIN egitmenleriyle gergeklestirilmistir.
Komet yénteminin uygulama kisminin basamak
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basamak anlatildigi (lenfositlerin izolasyonu, lama
yayma asamasl, elektroforez ve boyama), gerekli
kimyasal ve sarf malzemeler ile bilgisayar programinin
kullanimi ile ilgili bilgiyi igeren kurs kitapcidi katihm-
cilara sunularak, uygulamanin bizzat katilimcilar
tarafindan gerceklestirilmesi saglanmistir. 5 Mayis
2010 tarihinde Komet ydntemi uygulanan lamlarin
floresans mikroskop hakkinda én bilgi verilerek
‘bilgisayar programi ile degerlendirme’ yapilmistir. Bu
yontemi ilk kez uygulayacak ve bilgisayar sistemi
olmayan katiimcilara yardimei olmasi agisindan ‘gdzle
(manuel) degerlendirme ydntemi’ icin gerekli bilgiler
verilip, degerlendirme gdsterilmistir. Kurs sonunda
katiimeilara Tlrk Toksikoloji Dernegi tarafindan
“Katilim Belgesi” verilmistir. Kurs bitiminde katilim-
cilarin ortak gériisii olarak kursun ok yararll oldugu
geri dontisim{ alinmistir, Bu olumlu sonug kursun
tekrari ve biyogdsterge olarak kullanilan diger yontem-
ler konusunda da kurslar dlizenlenmesi konusunda
dernek yonetimimizi cesaretlendirmistir.
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1. Ulusal Palanddken Toksikoloji Sempozyumu’nun Ardindan
Yrd. Doc. Dr. Hasan TURKEZ, Yrd. Dog. Dr. Turgay SISMAN

Atatiirk Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Bolim(i ve
Tiirk Toksikoloji Dernedi tarafindan ortaklasa
diizenlenen 1, Ulusal Palanddken Toksikoloji Sempoz-
yumu, 28 — 30 Mayis 2010 tarihlerinde Erzurum
Atattirk Universitesi Kltir Merkezi'nde gerceklestiril-
mistir. Sempozyuma toplam 19 davetli konusmaci ve
95 civarinda bilim insani katilmistir. Davetli konusma-
cllar 11, katihmellar ise 21 farkl niversiteden sempoz-
yuma istirak etmislerdir, Katilimeilar arasinda Refik

Saydam Hifzaissihha Merkez Baskanlid, Zirai Milcadele
Enstitiisti, Ulusal Gida Referans Laboratuar Middrlig,
Tarim Il Midtrliklerinde calisanlarin ve 6gretmenlerin
de olmas|, toksikolojinin giindemdeki yerini korudugu-
nu ve sempozyuma olan ilgiyi gdstermektedir. Bunun
disinda katiimeilar dniversitelerin tip, eczacilik, dis
hekimligi, veterinerlik, su driinleri, gida miihendisligi,
cevre mihendisligi, biyoloji, kimya ve fizik bélimle-
rinden sempozyuma bildirili ve/veya dinleyici olarak

katilmiglardir. Sempozyumda 19'u cagril, 12'si sdzlii
ve 581 poster olmak tizere toplam 89 bildiri sunulmug-
tur, Ozellikle alanlarinda uzman olan cagrili
konusmacilann sunumlar biyuk ilgi toplamis ve bu
konusmalarda son calismalar ve gelismeler ele alinip
tartisiimistir, Sempozyumun son giintinde de
katilimcilara Atatiirk Evi, Aziziye Tabyalan, Gifte Minareli
Medrese ve Tarihi Ristem Pasa Bedes-teni gibi
Erzurum’un tarihi ve turistik yerleri gezdirilmistir,

4, Uluslararasi Tip ve Biyolojide Eser Element ve Mineraller Kongresi’nin Ardindan
Prof.Dr. Belma GiRAY

Avrupa Eser Elementt ve Mineraller Dernekleri
Federasyonu (FESTEM) ve Rusya Eser Element ve
Mineraller Dernegi ishirligi ile 9- 12 Haziran 2010
tarihleri arasinda Rusya'nin St. Petersburg kentinde
“4, Uluslar arasi Tip ve Biyolojide Eser Element ve
Mineraller Kongresi” diizenlendi. Yirmi farkli tlkeden
eser element ve mineraller konusunda calisan yaklagik
200 bilim insaninin katildigi kongrede 10 ayrt boliimde
yaklasik 20 ana konferans ve 60 sozlii bildiri yer aldi,
yaklasik 120 adet poster bildirisi sunuldu. Kongrede
yer alan bolim basliklar “Gevresel ve biyolojik
orneklerde eser element ve mineral analizleri”,
“Fizyoloji, spor hekimligi ve rehabilitasyonda eser
glement ve mineraller”, “Ureme Saghgi ve Pediatride

eser element ve mineraller”, “Eser elementler ve
nutrigenomiks”, “Eser elementler ve kanser”, “N6roloji
ve psikiyatride eser element ve mineraller”,
“Kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet ve metabolik
sendromda eser element ve mineraller”, * Yogun
bakimda eser elementler”, “Eser element ve Mineral
toksisitesi”, “Eser element, mineral ve osteoporoz ve
Dis Hekimliginde Eser elementler” olarak siralanabilir.
Diger taraftan, 4 farkli yuvarlak masa toplantisinda
“Eser elementlerin klinikte kullanimi”, “Gida
takviyelerinde eser elementlerin yarari”, “Yasllarda
eser element statiist, eksikligi ve alim diizeyleri” ile
“Modern farmakolojide eser elementler” konulari da
tartisildi. Turkiye'den yaklasik 15 arastiricinin katildigi
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toplantida Prof.Dr. Belma TURAN, Prof.Dr. Belma
GIRAY, Dog.Dr. Nuray YAZIHAN, Yrd. Dog. Dr. Hasan
TURKEZ ve Qgr. Gor. Dr. Pinar ERKEKOGLU birer
sdzIG bildiri sundu. Ayrica Tirk aragtinicilar tarafindan
10 adet poster bildiri de sunuldu.

Eser element ve mineraller konusunda calisan farkli
disiplinlerden arastiricilarin bir araya geldigi kongrede
bu alanda yapilmis yeni calismalarin sonuclarinin
paylaglimasi ve tartisiimasi icin gok iyi bir ortam
saglandi. Eser elementler ile henuz yeni tanigmig
geng arastincilarin, bu alanda ¢ok uzun yillardir calisan
uzman aragstiricilar ile bir araya gelme imkani buldugu

32. Mikotoksin Calistayinin Ardindan
Prof.Dr.Terken BAYDAR

Mikotoksin Arastirma Derneginin organize ettigi ve
bu sene 32ncisi diizenlenen Mikotoksin Galistayi
14—16 Haziran 2010 tarihleri arasinda Lynghy,
Danimarka'da gerceklestirildi. Yirmiden fazla tlkeden
toplam 202 katthmeinin katildigi toplantida fungal
metabolitler ve gida, yem ve dogada bulunuslar,
fungal metabolitlerin analizleri, metabolizma ve
dagiimlan ile sinerjik etkileri ve toksikolojik sonuglar
bashi altinda sdzli sunumlar dahil 80 konusma yer
aldi. Bu sunumlara paralel olarak mikotoksinlerin
bulunusu, korunma stratejileri ve toksisiteleri ve
analitik gelismeler basliklari altinda 110 poster sunuldu,

Calistaya Dernek (yelerimizden Hacettepe Universitesi
Eczacilik Fakiiltesi, Toksikoloji Anabilim Dali 6gretim
elemanlari Prof.Dr.Terken BAYDAR, Prof.Dr.Belma
GIRAY, Ogr.Gor. Dr.Ecz. Gézde GIRGIN ve Ogr.Gor.
Dr.Ecz. Pinar ERKEKOGLU ile Atatiirk Universitesi
Eczacilik Fakiiltesi, Toksikoloji Anabilim Dali Aras.Gér.
Uzm.Ecz. S. Sezin PALABIYIK “Does lycopene play
a protective rale in low dose aflatoxin B1-induced
hepatotoxicity in rats?”, “The effect of ochratoxin A
on oxidative DNA damage and antioxidant enzymes
in rat kidney and protective role of lycopene”, “Seasonal
variations in adult serum ochratoxin A and aflatoxin

toplanti basari ile tamamlandi.
N |

levels in Central Anatolia region, Turkey” ve
“Ochratoxin A, aflatoxin B1 and aflatoxin M1 levels
of breast milk samples obtained from Ankara, Turkey”
bashkli dort ayn bildiri ile katilmistir. Mikotoksin
konusunda spesifik, gtincel ve Gnemli toplantydi.
Mikotoksin konusu ile ilgilenen toksikoloji alanindaki
bilim insanlarr igin mutlaka katilinmasi gerekli olan
bu organizasyonun 2011 yilinda Almanya'da yapilacag,
toplanti sonunda Mikotoksin Arastirma Dernegi
tarafindan ilan edildi.

XIl. Uluslararasi Toksikoloji Kongresi (XIl. ICT) ‘nin Ardindan...

Doc. Dr. Hande GURER ORHAN

12. Uluslar arasi Toksikoloji Kongresi (International
Congress of Toxicology-ICT) 19-23 Temmuz 2010
tarihlerinde Barselona/ispanya’da gerceklestirildi.
Kongrede 4 giin siresince toksikolojinin gincel
konularinda toplam 7 edgitici kurs, 3 genel konferans,
28 sempozyum ve 8 calistay diizenlendi. Bilimsel
programin yani sira EUROTOX'un cesitli alt komisyon
toplantilari ve [UTOX genel kurul toplantisi da kongre
sirasinda gerceklestirildi.

Kongrede pek cok sempozyumun ortak paydasi “risk
degerlendirmesi” idi. Bitkisel ilaglar ve gida destek
irtinlerinin (13 nolu sempozyum), 151 uygulamasi ile

olusan drunlerin (15 nolu sempozyum) ve karisimlarin
risk degerlendirmesi (SYP 28) ile gida guvenliginde
risk degerlendirmesi (SYP 19) ve “mesleki risk
degerlendirmesinde biyolojik izlemenin énemi (17
nolu sempozyum)” baglikli ssmpozyumlarda uygulama
farkli agilardan ele alindi. Bunun yani sira Avrupa
Birligi dyesi tlkelerde kamu ve dzel kurumlarda risk
degerlendirmesini dogrudan uygulayacak kisilerin
standart ve nitelikli olmalar amaciyla baslatilan egitim
projesi TRISK (European Toxicology Risk Assessment
Training) de tim yonleri ile tanitildi.

Kongrenin toksikoloji egitimi agisindan énemli
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sempozyumlarindan biri “Gelismekte olan Glkelerde
kimyasal gtivenliligi ve toksikoloji egitimi” idi. Burada
yapilan konusmalar bize tilkemizin toksikoloji egitimi,
toksikoloji alaninda yapilan bilimsel ¢alismalar,
toksikolojinin kurumsallasmasi (Tiirk Toksikoloji
Dernegi) ve uluslararasi kurumlar ile iliskileri
(EUROTOX ve IUTOX ile iliskilerimiz, tiyelerimizin bu
kuruluslarin Ust diizey yénetiminde yer almasi ve
dernegimizin “EUROTOX kayith toksikolog” unvani
verme yetkisine sahip 13 Avrupa tlkesinden biri olusu
gibi) yéniinden Latin Amerika lkeleri ile diger
gelismekte olan {ilkelerden gok daha ileride oldugunu
gbrme imkani verdi. Bununla birlikte bu dlkelerin
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dnemli sikayeti, toksikolojik calismalarin genelde
akademik dizeyde yapiliyor olmasi ve yasa koyucu
kuruluslar ile niversite iligkilerinin verimsiz olmasl
idi. Bilindigi gibi tlkemizde de benzer sikintilar yasan-
maktadir ve bu konunun ele alinmas| gerekmektedir.

Gelismis {ilkelerin bilimdeki basansina, bir hedefe
yonelik planli calismalarina 6rnek olmasl agisindan
“Birgok Kimyasala Bir Arada Maruziyetin Risk
Degerlendirmesi: Pragmatik bir Yaklasim” konulu
sempozyum da izlenmeye degerdi. Karigimlarin
toksisite riskinin degerlendirilmesi, son 10 yildir
diinyada toksikologlarin dzerinde calistigr dnemli
konulardan biridir. Son yillarda yapilan tim uluslar
arasi kangrelerde ve bilimsel yayinlarda bu konunun
aydinlatilmasi gerektigi vurgulaniyordu. Once Avrupa
Birligi 5. ve 6. Cerceve Programlari kapsaminda bu
amagla hazirlanmis esitli projeler desteklendi ve
Avrupa genelinde konuda uzman bilim adamlarinin
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bir arada calisarak bu sorunu ¢dzmeye donuk fikirler
tretmeleri tesvik edildi. XII. ICTnin yukarida belirttigim
sempozyumunda ise gérdik ki Avrupa'da cesitli
bilimsel otorite ve tavsiye kuruluslar (WHO, EFSA)
iniversitelerle paralel ya da isbirligi halinde calismalar
yliritmiis ve ortak akil ile bu sorunu gézmeye yonelik
cesitli oneriler, yaklagimlar gelistirmisler. Bunu gormek,
iilkemizde her alanda oldugu gibi toksikoloji alaninda
da bir bilim politikasinin olmasi gerektigini, bu
politikalar gercevesinde hedefli ve ortak calismalar
yapilarak gercek adimlar atilabilecegi gergegini
gostermesi bakimindan carpicr idi.

Kongrede ayrica geleneksel hale gelen “EUROTOX-
SOT Miinazarasr” da yer aldi. Bu yilin miinazara konusu
“TTC (Threshold of Toxicological Goncern): Bilime
mi yoksa politikaya mi dayanir?” idi. Miinazara dncesi
katilimeilar arasinda yapilan oylamada gogunlugun
“bilime dayanir” gbriistin savundugu goriildil. Takiben

“TTC bilimsel temellere dayanir” tezini EUROTOX'u
temsilen Sue BARLOW (Bagimsiz Toksikoloji
danismant, Birlesik Krallik), aksi gorist ise IUTOX'u
temsilen Michael CHEESEMAN (U.S. FDA) savundu.
Miinazara sonrasi kattlimcr gorisleri tekrar
oylandiginda baslangica kiyasla sadece bir kisinin
goristiniin “politika” lehine degistigi, diger kisilerin
gortslerinde bir degisiklik olmadigi gézlendi.

Son olarak kongre poster salonu iginde kurulan
“Toksikoloji Tarih Odasi"ndan da kisaca sz etmek
istiyorum. Bu bélim “toksikolojinin bugtnlni
anlayabilmek ve gelecegini éngtrebilmek icin tarihini
anlamak gerekir” gdriistinden hareketle hazirlanmis
bir yerdi, Bu odada tarihte toksikoloji alaninda
gelismelere imza atmis bilim adamlari, tarihte felaketle
sonuglanmis toksikolojik kazalar, toksikolojide bilimsel
ve yonetsel anlamda 6nemli rol oynamis kuruluslar
konularinda bilgi veren gok sayida poster sergilendi.

Cevre ve Toksikoloji Sempozyumu Davetli Konusmaci Ozetleri

ME(D Eczacilik Fakiiltesi ve Tiirk Toksikoloji Dernegi 22 Ekim 2010, MERSIN
Yer: Mersin Universitesi Giftlikkdy kampis, Prof. Dr. Vural ULKU Konferans Salonu
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$01 MERSIN ORNEGINDE CIFTCILERIN TARIMSAL MUCADELE ILACLARI VE BUNLARIN TOKSIK ETKILERI HAKKINDAKI BILGI DUZEYLERI
Sahan Saygi, Yasin Uyduran / Mersin Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Farmasétik Toksikoloji Anabilim Dali, Mersin

Tanmsal miicadele ilaglarinin kontrolsiiz temini, yasal
dizenlemelerin yetersiz olusu, bilingsiz ve yanhis kullanimi,
cevre ve insan saghgini olumsuz etkilemektedir, Diinyada
her yil yaklasik olarak 3 milyon ciddi akut pestisit zehirlenmesi
oldugu tahmin edilmektedir. Bunlarin yaklasik 220.000'i
dliimle sonuglanmakta, fatal pestisit zehirlenmelerinin %95'i
gelismekte olan tlkelerde meydana gelmektedir. Amerika
Gevre Koruma Orgliti (EPA) verilerine gore pestisitler intihar
amaclyla kullanilan maddeler arasinda 6n sirada yer almakta
ve tahminen yillik yirmi ila kirk bin zehirlenme olgusu pestisit
kullanictlarinin bu maddeler ile galisiyor olmasindan
kaynaklanmaktadir. Bu Ulkelerde yilda 37.000 kanser
olgusunun tarim ilaglanndan kaynaklandig d[]%[]n[llmektedir.
Ulkemizde pestisit fiiketimi genellikle bélgesel olarak agjirlk
kazanmakta, Akdeniz bolgesinde bunlarin tiketimi
yogunlagmaktadir, Tarim kesiminde calisanlarda akut
zehirlenmelere siklikla rastlanmaktadir. Kirsal yorelerde
modern tarima giderek ilgi gosterilmesiyle tarim ilaclarinin
kullaniminda énemli artislar olmustur. Yeterince koruyucu
giysilerin ve dzel maskelerin kullanilmamasi, pestisitlerin
uygun kosullarda saklanmamas, kot etiketleme ve toksisite
potansiyeli oldukga yiksek olan bu maddelerden bosalan
kaplarin yiyecek ve icecek kaplari olarak kullanimasl, akut
ve kronik zehirlenmelerin baslica nedenlerindendir, Pestisit
kullanan giftcilerin bu maddelerin olas toksik etkileri hakkinda
yeteri derecede bilgi sahibi olmamalari da hem kendileri ve
hem de tiretmis olduklari tanmsal triinleri tiiketenler agisindan
ayn bir 6nem tagir. Bilingsiz pestisit segimi, uygun olmayan
dozlarda ilag uygulama, ilag uygulama ile Uriin toplama
arasindaki strenin gozetilmemesi bu triinleri tiiketenler
agisindan ciddi tehlikelerdir. Yukarida ana hatlari ile 6nemi
vurgulanan pestisit kullanimi, insan ve cevre saghgi agisindan
olasi tehlikelerin boyutlarini yakin gevremizde bulunan giftgiler
{izerinde arastirmak igin bir ahisma planlanmistir. Bu nedenle,
tanimsal faaliyetlerin yogun olarak yapildigi Mersin merkez
ilceleriyle birlikte Tarsus ve Erdemli ilgelerine bagh toplam

28 koy ve beldede ciftcilerle (n=145) 40 maddeden olusan
sorularla yiiz ytize anket calismas yapilarak, katihmcilarin
demogralik bilgileri, tarimsal micadele ilag segimleri,
saklama, uygulama ve potansiyel toksik etkileri hakkinda
durum saptamas yapilmaya calisiimistir, Anket uygulanan
Giltilerin %35 inin hic okula gitmemis, %47 sinin ilkogretim,
%16.5 inin lise ve %1.5 inin yiksek 6grenim gordikleri
saptanmistir. Giftcilerin yaklasik %75 inin bu alanda en az
10 yildan bu yana bu alanda faaliyet gdsterdikleri, %37 sinin
bag/bahge, %15 inin kapali alan tarimi (sera), %25 inin aik
alan tanmi ve %23 tiniin de bu faaliyet tirlerinden birden
fazlaslyla ugrastiklar saptanmistir, Ciftilerin gelir durumu
incelendidinde %54.5 inin 1000TL/aylk gelir diizeyinin
altinda oldugu, ancak %6 sinin 2000-3000TL /aylik gelire
sahip oldugu gdrtImdgtlr. Giftgilerin %94 Uniin ¢ocuk
sahibi, bu ¢ocuklarin da %33(iniin 0-6 yas grubunda oldugu
gorilmektedir. Giftcilerin tanmsal miicadele ilaci alirken
%43 {in(in saticidan bilgi alarak ihtiyac duydugu ilact aldigi,
ancak %18 inin bir ziraat mihendisi veya teknisyenden
profesyonel bilgi aldidi saptanmistir. Giftcilerin %39 u bir
Zirai ilact kullanmadan 6nce kullanma talimatlarini, kullanim
dozunu, saklama kosullarini ve var olan uyari bilgilerini
okumadigini beyan etmistir. Giftgilerin faaliyet gésterdikleri
alan ile ilgili olarak ilaglar hakkinda seminer vs gibi egitim
almayanlanin oraninin %70 oldugu, ilaclan segerken %91
inin en kuvvetli etkili ilaglar tercih ettigi anlasiimaktadir,
Giftcilerin %59 unun ilaglamaya baglamadan dnce cevrede
aricilann ve diger eveil hayvanlarin olup olmadigini, buna
gbre tedbir almadigini, llag uygularken %28 inin ancak
maske, eldiven ,0zel giysi vs. gibi koruyucu tedbir aldigj,
%11 inin ilaglama sirasinda mola vererek sigara ve gida
tikettigi, ambalajinda artan ilalar evin igerisinde bir odada
sakhyorum diyenlerin orani %27.5, saklama depo ve
dolaplarinin kilitli olmasina dikkat edenlerin oraninin %41
oldugu saptanmistrr. Pestisitlerin kullanildiktan sonra usulting
uygun olarak imha prosedtirlerinin uygulanmadigi ambalajlar,

yiiksek yogunlukta etken madde tagidiklarindan dolayi bu
kaplarla temas edecek insanlar veya diger canhilar agisindan
potansiyel zehirlenme riski tasir. Bosalan zirai ilag sise ve
kaplarini isi bittigi yerde atanlar %47, cope atanlar %34,
cukur kazip igine atanlar %9, temizleyerek baska amaglar
igin kullananlar ise %7.5 dir. Kullanilan maddelerin tarimsal
iriin kalitesini artinici 6zellikleri yaninda insan ve gevre
sagligr agisindan tasidigi riskleri de ciftcilerin bilmesi gerekir.
Ankete verilen yanitlar Creticilerin arzu edilen bilgi ve biling
diizeyinde olmadiklarini gostermektedir. Gittgilerin yaklasik
%20 sinin kendileri veya yakinlarinin daha dnceden
zehirlendigi, bu zehirlenmelerde %37 sinin tanmsal miicadele
kaynakli zehirlenmeler oldugu ifade edilmistir. Her hangi bir
zehirlenme olgusunda telefonla dzel olarak basvurularak
bilgi alinacak yer neresi olmalidir diye soruldugunda, giftgilerin
%45 inin hastane veya diger sadlik kuruluslari, %23 iintin
112 Acil Servis, %6 si UZEM (Ulusal Zehir Danisma Merkezi),
%26 si da herhangi bir yer bilmedigini ifade etmistir. Ozellikle
akut pestisit zehirlenmelerinde dogru ve hizl hareket etmek,
hayat kurtarma veya zehirlenme sonrasinda kalici viicut
hasarfarinin minimal dtizeye indirilmesi agisindan énemlidir.
Giftcilere kendi yetistirdikleri her sebze veya meyveyi pazardan
cocuklarn veya torunlarinin alip yemesini isteyip istemedikleri
soruldugunda, %34 (iniin onlar igin bu Grtinleri 6zel olarak
yetistiririm dedikleri saptanmistir. Bu da giftcilerin satmak
iizere yetistirdikleri Griinlerin tarimsal micadele ilaglari
acisindan riskler tasidiginin dolayli ifadesidir. Bir baska
ifadeyle cevre ve halk sagliginin kendi saghgi oldugunun
bilincinde olmadigidir. Sonug olarak, tarimsal micadele
ilaglarinin hem ciftciler ve hem de diger tiiketiciler ile cevre
agisindan olumsuz etkilerini en aza indirmek y8niinde, kisa
vadede egitim programlarinin uygulanmasl, uzun vadede de
genel egitim diizeylerinin yiikseltilmesi 6nerilmektedir. Gida
giivenliginin tretimden tilketime kadar olan her asamada
kontrollti ve glivenilir olmasinin saglanmasi gerekligi géz
oninde bulundurulmalidir.

§02 PLASTIKLER VE PLASTIK KATKI MADDELERININ ENDOKRIN BOZUCU ETKILERI
Filiz Hincal / Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Toksikoloji Anabilim Dali, Ankara

[k kez M.Q. 1600’lerde, Orta Amerika'da dogal kaugugun
sekillendirilmesiyle ortaya cikan, 1839'da ilk sentezi yapilan
ve seri olarak Cretimleri 1940'larda baslayan plastikler, yillik
300 milyon tonluk global tiretim hacimleriyle modern yasamin
vazgegilmezleri arasinda yer alan polimerik maddelerdir, Su
siselerinden besin kaplarina, yapI malzemesinden tibbi cihaz
ve malzemeye kadar gok gesitli kullanim alanlarina sahiptirler.
Bu yaygin kullanim plastiklerin kalici gevre kirliligi yaratma-
sinin yaninda insan saghigi ve cevre yoniinden potansiyel
risk olasihgini da beraberinde getirir ve riskin ana kaynaklari
bisfenol A ve ftalatlar gibi katki maddeleridir.

Bu sunumda tizerinde odaklanilacak olan ftalatlar, ftalik asit

diesterleri olup materyalin esneklik, seffaflik ve dayaniklilik
dzelliklerini artirmak (izere Grtin agirhginin %10-60'1 oraninda
plastik matriksine katilan plastikleyici ajanlardir. 2004 yil
itibariyle global tretimleri 6 milyon ton olan ftalatlar, vinil
mobilya ddsemeleri ve yer désemeleri, banyo perdeleri,
besin kaplari ve ambalajlan, oyuncaklar, yapistici ve
kaydiricilar; PVC tipi plastikler; parftim, goz fari, nemlendirici,
timak cilasl, sac spreyi gibi kozmetik ve kisisel bakim drtinleri
ve sivi sabunlari gibi cok cesitli alanlarda yaygin olarak,
ayrica ilag Uretiminde enterik kaplama materyali olarak
kullanilirlar. Plastik matriksine kovalan baglanmadiklart igin
kolayca disan sizabilirler ve bu proses iirtiniin eskimesi,

mekanik stres, sicaklikla artar. Fotodegradasyona,
biyodegradasyona ve anaerobik degradasyona ugramalarina
kargin ic mekanlardan atmosfere ve okyanus sulanna kadar
cok cesitli gevresel ortamlarda bulunmalari nedeniyle en
yaygin gevresel kirleticiler arasinda yer alirlar.

Erkek (ireme sistemine iliskin saglik problemlerinde son
yilllarda gozlenen artislar evresel kirletici kimyasallarin
endokrin bozucu etkilerinin olas rolti konusundaki endiseleri
artirmaktadir. Testikuler kanser insidansinda son kirk yilda
gtzlenen dnemli artislarla birlikte, sperm sayisinda global
olarak gdzlenen azalma, semen kalitesinin bozulmasi,
hipospadias, kriptosidizm ve puberal zamanin degismesi
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gibi bozuklarin sik goriilmesi son yillarda dikkati cekmekiedir.
“Testikiiler disgenez sendromu” (TDS) olarak adlandirilan
bu bozukluk ve patolojilerin sadece ufak bir yiizdesinin
genetik defekilere baglanabiliyor olmasl, gelisim déneminde
temas edilen endokrin bozucu kimyasallarin tireme sistemiyle
ilgili sorunlardan sorumlu olabilecegine iliskin gortsleri
guclendirmektedir. Prenatal dénemde temas eden kemiri-
cilerde TDS-benzeri sendroma neden olduklar gdsterilen
ftalatlar bu nedenle, insanda da benzeri etkiler gostermesi
olasi endokrin bozucu gevresel kimyasallar arasinda
yeralmaktadir. Ftalatlar kemiricilerde fetal ve pubertal testisi
hedefleyen ve endokrin ve spermatogenik islevleri bozan
etkilerinin yaninda, peroksizom proliferasyonu yaparlar ve
hepatokarsinojenik etkilidirler.

Di (2-etilhekzil) ftalat (DEHP) diretim hacmi, kullanim gesitliligi
ve yaygin cevresel bulunabilirligi itibariyle en 8neml| ftalat
tirevidir. Gocuk oyuncaklari, emzik ve biberonlarda,
kozmetiklerde, kan torbalar ve i.v. tiip sistemleri ve beslenme
tipleri basta olmak (izere medikal malzemelerde yaygin
olarak kullanilir. PVC tipi plastik medikal malzemelerde

9%20-40 oraninda ve genellikle tek kullanilan ftalat DEHP'dir.
Insanda cesitli yollardan giinliik DEHP temas diizeyinin
yaklasik 3 to 30 mg/kg oldugu bildirilmekle beraber, bu
diizeyin bazi medikal kosullarda gok daha ytiksek oldugu,
ornedin hemodiyaliz hastalarinda 1.5 mg/kg/gtin’e ulastig,
hatta yenidoganda kan transfiizyonu ile veya parenteral
ntitrisyon hastalarinda 10-20 mg/kg/gtin’e kadar
ylikselebildigi gozlenmistir.

Diger taraﬁan muhtemelen epidemiyolojik verilerin yetersizligi
nedeniyle, ftalatlarin insanda erkek treme sistemini
etkilemeleri konusunda kesin bir veri ve uzlasma yoktur.
Ancak yakin yillarda yapilan galismalar ftalatlarin primer
metabolitleri olan ftalat monoesterlerinin serum konsantras-
yonlar ile kriptosidizm ve anogenital mesafe kisalmasi gibi
anomalilerin insidansi arasinda istatistiksel korelasyon
oldugunu gbstermistir. Laboratuvarlanmizda yapilan gok
yeni bir caligmada da Hacettepe Universitesi [hsan Dogramact
Gocuk hastanesinde tani konulan 39 pubertal jinekomasti
olgusunda DEHP ve ana metaboliti olan MEHP'nin plazma
konsantrasyonlarinin saglikl kontrol grubuna kiyasla nemli

dlctide yiksek oldugu gosterilmistir, Bu sonuglar DEHP'nin
pubertal jinekomasti etyolojisinde rol oynayabilecedine isaret
ederken meveut endiseleri de giglendirmistir.
Grubumuzca yapilan hayvan calismalarinda DEHP'nin subakut
testikiiler toksisitesi pubertal Sprague Dawley sicanlarda
oral uygulamayi takiben incelenmis, testikiiler histolojinin
ve spermatogenezin bozuldugu, sperm sayisi ve motilitesinin
azaldigy, testosteron ve FSH diizeylerinin 6nemli Glgtide
azaldigi ve testikiiler oksidan stresin arttigi gosterilmistir.
DEHP'nin bu etkilerinin selenyum eksikligi olan sicanlarda
ok daha agir oldugu ve selenyum suplemantasyonunun
DEHP toksisitesine karsi koruyucu oldugu gosterilmistir.
In vitro kosullarda testikiiler Leydig hticreleri ve insan prostat
kanser hiicreleri (LNCaP) iizerinde yaptigimiz calismalarin
sonuglan da bu bulgulara paralellik gostermekte ve genotoksik
potansiyeling iliskin verilerle birlikte DEHP'nin oksidan stres
olusturma potansiyelinin testikiiler toksisitenin mekanizma-
larindan en azindan birini olusturdugunu iliskin kanitlar
ortaya koymaktadir.

$03 MERSIN KORFEZI'NDE PE§TISIT KIRLILIGI
Halil Kumbur', Emel Deniz Unal?, Gamze Koyuncu'

'Mersin Universitesi Miihendislik Fakiiltesi Gevre Miihendisligi Bolimdi, Mersin
2Mersin Su ve Kanalizasyon Idaresi Teknik Hizmetler Birimi Aritma Tesisleri Daire Bagkanhgi, Mersin

Diinya niifusunun hizla artmasina bagl olarak gida maddesi
ihtiyact da giin gectikce artmaktadir. Bu ihtiyacin
karsllanabilmesi iin birim alandan daha fazla verim alinmasi
ve Urtinlerin korunmasi gerekmektedir. Bu amacla kullanilan
maddelerden birisi de tarim ilaglaridir (pestisitler). Pestisitler
besin maddelerinin Gretimi, tiiketimi ve depolanmalari sira-
sinda besin degerini bozan ve bitkilere zarar veren bocekler,
mikroorganizmalari ve diger zararlilar yok etmek igin
kullanilan kimyasal maddelerdir. Pestisit kullaniminin, hedef
alinan canli grubu kadar ekosistem Gzerinde de etkisi oldugu
bilinmektedir. Yapilan calismalarda insektisitlerin kullaniminin
hedef organizmalar yaninda toplu kug, memeli ve balik
oliimlerine de neden olmaktadir. Pestisitler ve pestisit
kalintilari gevrede ayrica hava, su, toprak yolu ile tasinarak

besin zincirine karismakta ve besin zincirinin en énemli
halkasi olan insanlarda toksik etki yaratmaktadir. Denizler,
dtinyadaki en blyiik oksijen ve gida kaynaklarindan bir tanesi
olmakla birlikte, karasal kirliligin de en yogun oldugu
ortamlardir. Bu durum denizlerin insanlarin gelecekteki besin
deposu olma 8zelligini hizla kaybetmekte oldugunun bir
gostergesidir. Birlesmis Milletler GESAMP tarafindan deniz
kirliligi; “madde veya enerjinin insanlar tarafindan direk ya
da dolayh olarak, halicler de dahil olmak (izere deniz ortamina
sokulmasi sonucu dogal kaynaklarin zarar gérmesi, insan
saghginin tehlikeye girmesi, balikgihik dahil, denizlerden
ekonomik yararlanma olanaginin kisitlanmasi, denizin rekreatif
amact ile kullamiimasinin su kalitesinin bozulmasi nedeni ile
engellenmesi gibi zararl etkiler griilmesi” olarak tanimlan-

maktadir. Deniz kirl1ligi biyolojik olarak gelecek igin oldugu
kadar bugtin iginde tehlikelidir. Mersin Korfezi'nin igerisinde
yer aldigi Kuzeydogu Akdeniz kiyi sulari 6zellikle Ceyhan,
Seyhan, Berdan ve Goksu nehirlerinin tasidigi partikl ve
¢Ozinmiis kimyasal yiklerden birincil derecede etkilenmek-
tedir. Ulkemizin en genis tanm alanin bulundugu bu kusakta
tarimsal faaliyetlerin neden oldugu organik-inorganik atiklar
seller ve nehirler yoluyla denize ulasmakla ve Mersin Korfezi
evsel, tanmsal ve sanayi kokenli atiklarla kirletilmektedir.
Bolge tariminda pestisit ve gibre kullanimi gok yaygindir.
Bu calismada, Mersin Korfezi'nde tarimsal faaliyetler sonunda
meydana gelen pestisitlerden kaynaklanan deniz kirliligi ve
pestisitlerin deniz ekosistemindeki etkileri aragtinlmigtir.

$04 MERSIN ILI TOROS DAGLARI BOLGESINDEN ALINAN ANNE SUTLERINDE BAZI KALICI ORGANIK KIRLETICILERIN (POP) TESPITI

Birgiil Mazmanei', M. Ali Mazmanci2, Cafer Turgut®, Karl-Werner Schramm*, Bernhard Henkelman*, smet Gok®, Serhan Mermer®
Mersin Un|ver5|te5| Fen Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Boliimii, Mersin, Tiirkiye.

2Mersin Universitesi Miihendislik Fakiiltesi Gevre M[]hendisligi Bbl[]m[] Mersin, Tiirkiye.
3Adnan Menderes Universitesi Ziraat Fakiiltesi Aydin Tiirkiye.

“Helmholtz Zentrum Miinchen, German Research Genter for Environmental Health, Institute of Ecological Chemistry Neuherberg, Germany.
5Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Toksikoloji ABD, Ankara

Kalici organik kirleticilerin (POP) cesitli fiziksel, biyolojik ve
toksik karakterlerinden dolayl, bu bilesiklerin kiiresel hareke-
tini azaltmak, salinimlarini elemine edebilmek, cevreye ve
insan saghgina olan olasi risklerini tanimlayabilmek amaciyla
kiiresel boyutta 6nlemler alinmaktadir. Bu Gnlemlerden birisi
de POP’larin tiretim ve kullanimlarina kisitlama getiren
Stockholm stzlesmesidir. Yurdumuz bu stzlesmeye 2005
yili itibariyle taraf olmugs o tarihten bu yana sozlesme
kO%ullannl yerine getirmeye yonelik cabalara girisilmistir.
Anlasma geregince, taraf (lkeler “Kirli Diizine" olarak
adlandirlan 12 anahtar kalici organik kirleticinin kullanimini,
Uretimini kistlamayr taahhit etmislerdir. POPlar kullanildiklar
ya da iretildikleri yerlerden ¢ok uzak mesafelere tasinabil-
mekte, direkt olarak ya da besin zinciri yolu ile insanlara
ulasmakta ve yag dokuda depolanmaktadirlar. intrauterin
dénemde ya da anne stitii yolu ile POP’lara maruziyet basta

sinir sistemi olmak (izere kansere kadar uzanan bir yelpazede
pek cok saglik problemleri yaratabilmektedirler. Ozellikle bu
bilesiklere maruziyete bagli olarak hormon sisteminin
etkilenmesi ve buna bagli olarak iireme sistemi ile ilgili pek
cok saglik probleminin ortaya ciktigini gésteren arastirma
saylst her gegen giin artmaktadir. Bu bilesiklere olan maru-
ziyetin belirlenmesi ve olast saglik iliskisinin ortaya konulmasi
bagta anne sl olmak tizere, ya§ dokusu, kan gibi biyolojik
materyallerdeki POP’larin diizeylerinin belirlendigi biyoizleme
calismalanyla gerceklestirilmektedir. Mersin tanmin yogun
olarak yapildidi 6nemli illerden biridir. Ayrica Mersin ili
sinirlar iginde bulunan Toros daglart POP’lar igin soguk
kondansatorler olarak bilinmektedir ve bu durum lokal ve
uzak mesafelerden gelen POP kirliligini izleme agisindan
onem arz etmektedir. Bu caisma Mersin llinde Almanya-
Helmholz Enstitiisii ortaklig ile yiiriitilen TUBITAK destekli

projeye paralel olarak planlanmistir. Proje Mersin ilindeki
POP miktaninin pasif drnekleyiciler ile dlgilmesini iger-
mektedir. Insanlardaki POP birikimini izlemek i¢in yapilan
bu calismada, proje kapsaminda segilen pasif 6rnek alim
noktalarina yakin 5 yerlesim yerlerinde yasayan ve yaslari
20 ila 36 arasinda dedisen annelerden siit érnekleri alinmistir
(n=46). Alinan st drneklerinde organikklorlu pestisit (OCP),
poliaromatik hidrokarbon (PAH) ve polikarbonlu bifenil
(PCB) analizleri HRGC/HRMS yardimiyla gergeklestirilmistir.
Bolgeleri karsilastirdigimizda 3. istasyona yakin yerlerde
yasayan bireylerde PAH miktari diger bélgelerden yiiksek
bulunmustur. OCP degeri agisindan karsilagtirildiginda
bélgeler arasinda dagilimlar farkli bulunmustur. 4,4 DDT ve
dieldrin 4 istasyona yakin bélgede yasayan kisilerde daha
yliksektir. Bélgelerin PCB toksik denklik degerinin (TEQ)
Tiirkiye ortalamasi sinirlart iginde oldugu belirlenmistir.

$05 BUYUK MENDERES HAVZAS| SAZAN BALIKLARINDA ORGANOKLORLU PESTISIT KALINTISI VE ENZIMATIK YANITLAR: FENOTIPIK AKTIVITE VE GEN TRANSKRIPSIYON DUZEYLERI*
Hilmi Orhan', Melis Karaca', Lokman Vangh?, Kemal S. Korkmaz?

1Ege Universitesi Eczacilik Fakulte3| Farmasotik Toksikoloji Anabilim Dali, 35100 Bornova, Izmir
2Ege Universitesi Miihendislik Fakiiltesi, Biyomiihendislik Bélimi, 35100 Bornova, izmir

Bilylk Menderes nehir havzasinda secilen 3 istasyon araci-
Iigtyla organoklorlu pestisit kirliliginin (OCP) boyutlar ve
s6z konusu kirliligin sazan (Cyprinus carpio) karacigeri
enzim aktiviteleri tzerindeki etkisi incelenmistir, 2009 yili
Subat-Nisan aylarl arasinda yakalanan baliklarin karaci-
gerlerinde toplam 16 adet pestisit tirevinin miktar lgtilms,
ayni zamanda glutatyon S-transferaz (GST), stiperoksit
dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GPx) ve katalaz (CAT)
enzimlerinin spesifik aktiviteleri belirlenmistir. Bu enzimlerden
sazanda gen dizilimi belirlenmis olan GST, SOD ve CYP1A
izoziminin mRNA duzeylerinde OCP maruziyetine bagh bir
degisiklik olup olmadigi arastiriimistir. Ayni dokuda elde
edilen pestisit konsantrasyonu ve enzim aktiviteleri iliskisi
analiz edilmis, ayrica referans “temiz” bélge, endstriyel
kirlilik bolgesi ve tarmsal aktivite bélgesi olarak dngdriilen

3 istasyondan elde edilen sonuglar karsilastirmali olarak
yorumlanmistir. OCP tirevleri gaz kromatografisi-elektron
yakalayici deteksiyon sistemi (GC-ECD) ile, enzim aktiviteleri
ise Gift 151k yollu spektrofotometrede kinetik analiz ile
belirlenmistir. S6z konusu pestisitlerin biiyiik cogunlugu
yasaklanmis olmasina karsin daha 6nceki donemde
kullanilanlarin kendileri ve/veya metabolitleri halen canli
dokularda belirlenmistir. Genel olarak en kirli bélge, endiistri
bélgesi olan Saraykoy istasyonudur. Ayni bolgede enzim
akliviteleri de diger istasyonlarin 2.5-64 kati ytiksek
bulunmustur. Buna karsin GST, SOD ve CYP1A enzimlerinin
gen ekspresyon diizeyleri, referans bolgeye kiyasla Saraykdy
ve tarim bolgesi Stke'den 6rneklenen baliklarda azalmistir.
llging bir sekilde referans bolge oldugu dusunulen Isikli
Goli érneklerinin 6ngérildigl kadar “temiz” olmadigi,

onemli diizeyde pestisit kalintist igerdigi bulunmustur, Ayrica
bu istasyonda yapilan ana madde/metabolit analizleri, diger
iki istasyondan farkli olarak yasaklanmig bazi pestisitlerin
Isikli civarinda ¢ok yakin dénemde kullanildigini
gostermektedir, Ancak drneklerdeki OCP miktarlarinin en
yiiksek kalinti diizeyleri (maximum residue level) degerlerinin
altinda oldugu gortilmektedir. Bu bdlgede yakalanan baliklari
tliketen insanlarda OCP maruziyetinin risk degerlendirmesi
yapildiginda maruz kalinabilecek miktarlarin toksikolojik risk
sinirlarinin altinda oldugu bulunmustur. Sonuglarimiz
antioksidan enzim aktivitelerinin ve gen ekspresyon
diizeylerinin OCP maruziyeti ile 6nemli derecede degistigini
ve enzim aktivitelerinin OCP maruziyetinin biyogbstergesi
olarak kullamlabileceklerini diisiindiirmektedir.

* Bu galigma Tiibitak tarafindan 108Y049 nolu proje ile desteklenmekdedir.
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$06 KARBON MONOKSIT ZEHIRLENMESI
Cetin Kaymak

S.B. Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi

Karbon monoksit (CO), benzin, propan, gaz yagt, kémdr gibi
karbon igeren materyallerin yanmasi sirasinda inkomplet
oksidasyon ile dretilen kiigtik ve polar olmayan molekiil
yapisina sahip toksik bir gazdir, GO, renksiz, kokusuz, tatsiz
ve irritan olmayan ozellikleri nedeniyle “sessiz 6ldrtict” bir
gaz olarak da tanimlanmistir, Bu nedenle yaniga maruz kalan
hastalarda duman inhalasyonu ile birlikte yiiksek morbidite
ve mortaliteye yol agan GO toksisitesi gelismektedir. Kapali
alan boyunca kiigiik dansiteli yapilar halinde kendi kendine
dagiimakta ve ortamda ates veya duman olmasa bile mevcut
olabilmektedir. GO zehirlenmesi mevsimseldir ve bolgesel
farkhiliklar gostermektedir. CO zehirlenmesinden gergeklesen
olimlerin %80'den fazlasi kapal alanlardaki isitma kaynaklari
sonucu olmaktadir. ABD'de yangin ve diger kaynaklar sonucu
yilda 14.000 ile 40.000 arasinda degisen akut CO zehirlenme
vakasl tespit edilmigtir. 1999-2004 arasindaki donemde CO
zehirlenmesine bagh 16.447 kayith 6lim oldugu ve bu
dliimlerin %99,7’sinin kazayla gergeklestigi bildirilmigtir.

Bu stireler arasinda yillik olarak 1999'da 400, 2003'de 473
oliim vakasi olmak tzere 1999-2003 yillar arasinda yillik
orlalama 439 6lim vakasi rapor edilmistir. Bu agidan CO
zehirlenmesi, ABD'de kazayla olimlerin 3. nedeni olarak yer
almistir. GO, viicuda akciger yoluyla girer ve kanda oksijen
tastyicl komponenti olan hemoglobine reverzibl olarak
baglanir. Hemoglobindeki Fe+2 atomuna, oksijene gore
200-250 kat daha fazla oranda baglanarak kanin oksijen
tasima kapasitesini azaltmaktadir. Bu nedenle CO toksisitesi,
temel olarak oksijen transportunun ve kullaniminin
bozulmastyla karakterize bir durumdur. CO'in, oksijene olan
giiclenmis afinitesi ve hemoglobinin oksijen baglama
kapasitesindeki azalma “Haldane Etkisi” olarak bilinmektedir.
Bu durum oksi-Hb disosiasyon egrisinin sola kaymasi sonucu
oksijen transportunun azalmasl ve dokuya olan oksijen
sunumunun bozulmasiyla karakterize doku hipoksisine yol
acar. Hiperbarik oksijen tedavisi (HBO) tedavisi ile hem
intraselldler baglanma alanlarindan CO'in uzaklastirimas,

hem de Hb'den CO'in eliminasyon oraninin arttiriimasi
gerceklesmektedir. Genel olarak, CO zehirlenme vakalarinin
cogu non-fataldir. GO toksisitesi gelisen hasalarda orta
dereceli semptomlardan baska sikayeti mevcut degilse,
norolojik bulgulan normalse ve herhangi bir medikal tedaviye
gereksinim duymuyor ise 4-6 saat sonra taburcu edilebilirler.
Fakat CO zehirlenmesinin uzun dénem sonuglari hala
belirsizdir. Prospektif bir calismada, HBO almamis hastalarin
%33'linde gecikmis norolojik sekeller mevcutken; HBO
uygulanan GO zehirlenmesi vakalarinda bile %18 oraninda
gecikmis kognitif sekeller ve parkinsonizm tablosu
saptanmistir. Ek olarak zehirlenmis vakalann %43'tinde ilk
bir yil iginde affektif problemler gelismigtir. Zehirlenme ile
ayni zamanda gergeklesen kardiyak hasar 10 yil boyunca
mortalite riskini arttirmaktadir. CO zehirlenmesinden 6len
hastalarin otopsi raporlarinda %67 oraninda pulmoner ddem
ve hemorajinin saptandigi rapor edilmistir.

$07 TARTISILAN BIR KONU OLARAK GENETIGI DEGISTIRILMIS ORGANIZMALAR ve TOKSIKOLOJININ BAKIS AGISI

Ali Esat Karakaya

Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Farmasotik Toksikoloji Anabilim Dali, 06330, Hipodrom, Ankara

Modern biyoteknoloji, Diinya ‘da 6zellikle saglik ve tarim
alanlarinda hizla biyiiyen bir bilim ve buna bagh olarak
gelisen ekonomik bir faaliyet alani konumuna gelmistir.
Saglk alanindaki triinler konusunda her hangi bir kamuoyu
tepkisi yok iken, tanmsal biyoteknoloji drtinlerine gesitli
kesimlerden yogun bir tepki s6z konusudur. Bu tepkiler
biyogesitlilik Uzerine olumsuz etki, tohumda bu teknolojiye
sahip sirketlere bagimhlik ve Grtinlerin insan saghgi tzerine
olumsuz etkileri olarak gruplandinlabilir. Genetigi Degistirilmis

Organizmalar (GDO) aleyhinde tilkemizde dahil birgok iilkede
yogun bir kampanyalar yiriitilmesine karsin Diinya’ da GDO
Uretim alanlar hizla artmaktadir, 1996 yilinda 2.8 milyon
hektar olan ekim alanlari 2009 yilinda 134 milyon hektara
cikmistir, Tanmsal biyoteknolojiyi kullanarak Gretim yapan
gerek gelismis, gerekse gelismekte olan dilke sayisi da hizla
artmaktadir,

Islah galigmalar sonucu gelistirilen bitki tirleri herhangi bir
regiilasyona tabi degilken GDO'lar pazar 6ncesi ve sonrasl

yogun regtilasyonlarin konusudur. Bu regtilasyonlarin gida
gtivenligi konusundaki cikis noktast “risk analizi metodolojisi”
dir. Risk analizinin bir kompenenti olan risk degerlendirmesi
de toksikoloji ydntemlerini kullanilarak driindn gtivenligi
konusunda sonuca gétirmektedir. Bu yoniyle GDO’ lar
giderek daha yogun bir sekilde toksikologlarin ilgi alanina
girmektedir. Bu tebligde GDO 'lanin giivenligi konusunda
toksikolojinin rolii Uizerinde durulacaktr.
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Bor, diinya'daki bor rezervlerinin % 72 sine sahip olan
Tirkiye igin hem ticari hem de stratejik agidan biiytk bir
dneme sahiptir. Giinimizde bor ve bor Uriinleri; ingaat
(cimento) sektdriinde, cam ve cam elyafinda, deterjanlarda,
glibrelerde, ahsap korumada, yanmayi geciktirici malzeme
yapiminda, flize yakitlarinda, fiber optikte, kozmetikte, bazi
ilaclarda, viicut gelistirmede kullanilan takviyelerde, kauguk
ve plastikte, fotografcilikta, patlayici maddelerin yapiminda
ve daha pek cok alanda kullanim alani bulabilmektedir. Ancak
Avrupa birliginin yeni kimyasal maddeler yasasina (REACH)
gbre borik asit ve sodyum boratlar deney hayvanlarinda
gortilen dreme ve gelisim (zerindeki toksik etkileri
(reproductive and developmental effects) nedeni ile “Kategori
1B altinda siniflandirilarak “Tehlikeli Kimyasal Maddeler”
kapsamina alinmistir. Bu karar, belli tiriinlerde borik asit ve

sodyum boratlarin kullaniimasi ile ilgili olarak kisitlamalar
getirdiginden Ttrkiye'nin bor ihracatini da yakindan ilgilen-
dirmektedir. Borik asit ve sodyum boratlarin deney hayvanla-
rindan elde edilen sonuglara gére Avrupa Birligi tarafindan
“Kategori 1B” altinda siniflandinimis olmasina karsilik,
Tiirkiye'de yillarca bor madenlerinde gall§m|? olan Kisilerde
deney hayvanlarinda gorlen etkilerin gorilmiiyor olmasi
ok biyuk bir geliski yaratmaktadir. Bu geligkinin bilimsel
olarak, epidemiyolojik bir calisma kapsaminda vurgulanmasi
amaclyla bir proje* hazirlanmistir, Bu proje kapsaminda elde
edilecek veriler vasitasi ile (sonuglarin bor maruziyetinin
insanlarda tireme ve gelisim tzerine zararh bir etkisinin
olmadigi yontinde olmasi durumunda) borik asit ve sodyum
boratlarin “Kategori 1B” altinda siniflanmasinin insanlarda
olusturabilecegi etkiler g6z éntinde bulunduruldugunda

bilimsel bir dayanaginin olmadigi vurgulanmis olacaktir,
Dolayistyla bu proje, borik asit ile sodyum boratlarin bu
siniflandirma kapsaminda yer almasinin hakl bilimsel
gerekgelere dayanmadigji ve bu siniflandirmadan cikarilmasi
yoniinde Avrupa Birligi'ne yapilabilecek itirazlar icin bilimsel
bir temel olusturacaktir. Bu proje su anda bitirilme agama-
sindadr. Elde etmis oldugumuz 6n bilgiler, yiiksek seviyelerde
bora maruz kalan isgilerde borun treme tzerine toksik etkisi
olmadigi yoniindedir. Bandirma borik asit fabrikasinda ytiksek
seviyelerde bora maruz kalmis erkek isgilerde yapimig olan
bu calismadan elde edilen tim veriler borik asit ve sodyum
boratlarin “Kategori 1B” altinda siniflandinimasinin dogru
bir uygulama olmadigini gdsterir niteliktedir.

*Bu galisma BOREN tarafindan 2008-G0207 numarali proje
ile desteklenmektedir.

$09 (EVRESEL TOKSIKOLOJI KAPSAMINDA MESLEK HASTALIKLARI
Engin Tutkun, Hing Yilmaz, Alper Keten / T.C. Saglik Bakanhgi Ankara Meslek Hastaliklar Hastanesi

Meslek Hastalidi; kanunda, “sigortalinin, calistinldigi isin
niteligine gore, tekrarlanan bir sebeple ya da isin yiiriitim
sartlarl yliziinden ugradigl gegici ya da siirekli hastalik,
sakatlik ya da ruhi aniza haller” olarak tanimlanmaktadir. Bu
hukuki tanimin yani sira meslekte karsilasilan risklerle iliskisi
saptanan hastaliklar olarak meslek hastaliklari, toksikoloji
ile direk baglantili bir kavramdir. Ankara Meslek Hastaliklari
Hastanesi; 104 yatak kapasitesi, kapsamli toksikoloji
laboratuarl ve diger konvansiyonel laboratuar hizmetleri,
yilda 8000 isciyi gecen periyodik muayene kapasitesi ve
hastanesinde misafir ederek tedavisini gerceklestirdigi 800U
askin meslek hastasiyla tlkemizin en biiylik meslek hastaliklari
hastanesidir. Ulkemizde 13.000.000a yakin resmi, 10.000.000
kayit disi calisan bulunmaktadir. Rakamin blytkIigu ve
meslek hastaligr farkindahgi gergedi goz onlinde
bulunduruldugunda, is saghgr kavraminin ivedilikle Uzerine
gidilmesi gereken bir sorun oldugu kolayca anlasilacaktir.
Her bin isci igin yilda 4-12 meslek hastalifi saptanmasi
zorunlulugu ¢ikis noktasi alindiginda, tilkemizde saptanmasi
gereken meslek hastaligl sayisinin 100.000'leri gegmesi
gerekirken bu say1, 500-600'lerde kalmaktadir. Baska saglik
kurumlarindan hastanemize gonderilen saptanmis meslek
hastasl oraninin %3'lerde kalmasi, tniversiteler dahil saglik
camiasinin bu konunun ne kadar farkinda oldugunun iiziict

bir gostergesidir. Ne yazik ki, binlerce meslek hastasl, uzun
siireler tani almaksizin degisik yerlerde hastaligina care
aramaktadirlar, Hastanemizde izledigimiz meslek hastaliklari
2009 yil gostergeleri temel alindidinda, mesleki maruziyetler
sonucu hastanemizde yatan hastalarin, toplam meslek hasta
sayisinin %75'lerine yaklastigi gibi bir gergekle karsi karsiya
kalmaktayiz. Sanayide yasanan mesleki maruziyetler ve
devaminda olusan meslek hastaliklari, dogrudan toksikoloji
biliminin sorumluluk alanina girmektedir. Ulkemizdeki duruma
bakildiginda; isyeri ortam analizi, risk degerlendirmesi,
maruziyet saptanmasl noktalarinda konuyla ilgili is saghg
uzmanlari igerisinde toksikologlarin bulunmamasi tziintli
vericidir. Multidisipliner calisma zorunlulugu igerisinde olan
meslek hastaliklarl kavraminda diger branslarin da yeri inkar
edilemez olmakla birlikte, bu konuyu en gok sahiplenmesi
gereken grubun toksikologlar oldugu ortadadir. Bu nedenle
toksikologlarin konuya destek vermeleri, mesleki
maruziyetlerin engellenmesi ve saptanmasi noktasinda ¢ézim
olacaktir. Ancak tniversitelerdeki toksikoloji bélimlerinde
mesleki toksikoloji ya da enddstriyel toksikoloji alanlari
yeterince kurulmamistir ya da yetkin hale getirilmemistir.
Ttim diinyada mesleki toksikoloji, toksikoloji bilimi igerisinde
onemli yerlere gelmisken bizim ilkemizde durum béyle
degildir. Mesleki toksikoloji; sadece calisanin degil cevrenin

sagligini da korumayi hedefleyen, cevresel toksikolojiden
ayrilamayacak bir bilim daldir. Pratikte meslek kaynakh bir
maruziyet ve zehirlenme, dogrudan cevrenin, dolayisiyla
toplumun zehirlenmesi anlamina gelir. Sanayi kirliligi, icindeki
calisan kadar, gevreyi ve bu cevredeki insanlari da etkileyen
bir olgudur. Bu durumun engellenmesi, gevresel toksikolojinin
ilgi ve sorumluluk alani ierisindedir. Ulkemizde konuya
bilim camiasinin yeterince destek vermemesi, tilke verilerinin,
bilimsel platformlarda yer alamamasi sonucunu
dogurmaktadir. Bilimin destegini arkasina alamayan bir
sorunun da ¢ziime ulagsmasi mimkin degildir. Ulkemizde
bugline kadar, bu alanda hicbir ilerleme saglanamamasinin
ve sorunun artik katlanilamayacak diizeylere gelmesinin ana
sebebi, konunun esas sahipleri olan toksikologlarin sahnede
olmayislarindan kaynaklanmaktadir. Sonug olarak meslek
hastaligi, dogrudan toksikoloji biliminin ana konularindan
biridir ve tim dinya bu alandaki altyapisini, bu gergek
dogrultusunda kurgulamis ve uygulamaya koymustur, Bu
baglamda iilkemizde ivedilikle, mesleki toksikoloji bolimleri
kurulup sahnedeki baskin yerini almali, bir “Ulusal Meslek
Hastaliklar| Enstitist” kurulmali ve bu yapilanma icerisinde
toksikologlar, sorumlulugu ve erki tistlenmelidirler. Bilimin
1s1ginin, tlke politikalarina yén verme gticti ancak bu noktada
ortaya cikabilecektir.
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Haberler v‘

1) Oyelerimizden Prof. Dr. Ahmet AYDIN Giilhane Askeri Tip Akademisi Eczacilik Bilimleri Merkezi Farmastik Toksikoloji Anabilim Dalindaki ogretim Gyeligi
gbrevinden emekli olarak ayrilmis ve Yeditepe Universitesi Eczacilik Fakilltesi Farmas6tik Toksikoloji Anabilim Dalina atanmistir. Kendisine yeni gdrevinde
basarilar diliyoruz.

2) 2010 yili 14 Mart Tip Haftasi 'Dr Nejat YAZICIOGLU Isgi Saghgi Arastirma Odiili' Yrd. Dog. Dr. Gonca GAKMAK DEMIRCIGIL'e 'Kristal Yapili Silika Igeren
Toza Maruz Isgilerin Hedef ve Aday Dokularinda Artan Mikrogekirdek Sikliklan' baslikli doktora tez yayini igin verilmistir.

3) Proje ortaklar arasinda Turk Toksikoloji Dernedi'nin de yer aldigi ‘RAISING AWARENESS OF INDOOR AND OUTDOOR CHEMICALS' HARMFUL EFFECTS
AMONG CHILDREN' adh Leonardo da Vinci Ortaklik Projesi (2008-1-TR-LE004-02285) 2008-2010 yillari arasinda gergeklestirilmis ve sona ermistir. Projenin
ciktisi olarak, 4. ve 5. sinif 6grencilerine yonelik, ‘safety4kids' adli DVD ve DVD'nin 6gretmenler tarafindan kullamimina yardimer olmak Uzere ‘Teacher's Manual'
kitapgigi olusturulmustur.




