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SAGLIK SORUNLARI

Prof. Dr. Y. lzzettin BARIS
Hacettepe U. Tip Fakilltesi
Lifsel va da elyalh yapiva sahip olan asbest, ver
kabufunda ¢ok bulunan, hibrojenik ve karsinojenik
ozcllikli bir silikat mineralidir, lsiva, sirtinmeye,
kimyasal maddelere dayamkhbi ve drgll yapmaya
chveristilifi nedenivle tas devrinden beri insanlar
tarafindan kullaniloustir. Diz 1ifli olantara Amphi-
bol, efiri olanlara ise Serpantine ashest denilmekte-
dir. Birinci grubun iginde; Crocidolit (Mavi as-
best), Amosit (Kahverengi asbest), Tremolite Acti-
nolite ve Anthophyllite ttirleri vardir, Bunlarn igin-
de endustride kullamlan ve ckonomik degen olan-
lar, mavi ve kahverengi asbestlerdir, Dierleri sa
navide kullamimazlar, ancak talk, mika ve beyaz
ashestin iging kangmig olmalarinin dnemi vardr,
Amphibol asbestin iginde bulunan crocidolit, amo-
sit ve ince 1Ml tremolite, akcigerlere kolayhkla gi-
rerek plevraya kadar ulagabilmekie ve orada urun
stire. kaldiklarindan, vani durabiliteleri yiksek ol-
dugundan karsinojenik ve fObrojenik olup safhk
icin tchlikelidir. Buna kargin, serpantine grubu as-
best olan Chrysotile {Beyar asbest), akeiferlerde
wrun sire kalamadif igin daha ar tchlikehidir.
Otopsi cahsmalarinda, amphibol grubu asbestle le-
mas eden kigilerin akeigerlerindeki 8 mikrondan
bityuk il saysimin kontrol grubundan daha Farla
bulunmasina ragmen, chrysotile ashestle temashla-
nin akeigerlerindeki 8 mikrondan buyik chrysotile
asbest sayisi kontrol grubundan farkh olmadig
gisterilmistir. Gelismig filkelerin hemen hemen
hepsi mavi ve kahverengi ashesti yasaklamuglardur,
Beyaz asbest ise kontrollu kullamlmak gartivla buats
ilkelerinin banlaninda, gelismekte olan veya figlin-
cit ditnya iilkelerinde halen kullamlmaktadir.
Ashest diretimi ve tiketimi 19, y.y. ikinci yan-
sinda artmaya baslamis ve [ - [I Dinya savasn

{Devanu 2. Sayfada)

Toksikoloji Bilteni'nin gegen sayisindan baglamak
izere gagnh makalelere yer vermeye basladik. Bir
onceki savimizda Prof. Dr. Muzaffer Aksoy'un
"Kronik Benzen Zehirlenmeleri™ konuly makalesi
ver almist. Bu sayimizda da Prof, Dr. Y. lzzeitin
Barig'in "Ashest ve Fibroz Zeolit gibi Lifsel
Minerallerin Turkive'de Yarattigh Saghk
Sorunlan® isimli makalesini bulacaksimz, Benzen
toksisites: ve Mezotelyoma konusundaki
cabsmalarda Dilnya'ca lamnan bu iki deferli bilim
adamimuzin makalelerinin bitlienimizde yer
almasindan gurur duyuyoruz. Caginh makale
wygulamasim gelecek sayilarda da devam

eftirecefir.

Toksikoloji bilieninin gelecek saylannda
toksikologi mmabilim dallarim tamitacafe. Anabilim
dallarmizin akademik kadrolar, son on yilda
vaptiklar yaymnlan, yortttikleri projeleri kapsayan
ve 4 daktilo sayfasim gegmeyen bilgiyi Toksikoloj
Bulieni'nde yayvinlanmak tizere bekliyoruz.

Tirk Toksikoloji Dernegii yonetim kurulu 1993 yili
gencl kurulunun 20 Exlil 1993 tarihinde saat
16.00°'da Gazi Universitesi Eczacihik Fakiiltesi
Konferans Salonu'nda yapilmasim kararlagtirdh,
Biitiin {iyelerimizin Genel Kurul'a katilmas: Tiirk
Toksikoloji Dernegi'nin bundan sonraki
calismalaninda yol gosteric olacakur,

Saghk ve basan dilekleriyle....
Profl, Dr. Ali Esal EARAKAYA
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2 TOKSIKOLOJI BULTENI

ASBEST ve FIBROZ ZEOLIT GiBi LIFSEL MINERALLERIN
TURKIYE'de YARATTIGI SAGLIK SORUNLARI

(Bagrarafi ] Sayfada)
yillarinda en yiksek dizeye gelmistir. En ¢ok kullamldi-
f1 alanlar, tersancler, oto yapimi, ingaal sektbri olup,
sanayide asaf yukan 3000 15 yerinde kullanidmaktadur,
Beyaz asbest en ¢ok Rusya ve Kanada'da dretilmekte-
dir. Tirkiye tikettifi asbesti bu dilkelerden sthal eder.
Bizde en gok asbest kullamm sahasy, balata, plastik yer
karolari, ¢ati kaplamadaki oluklu levha ve temiz v pis
sulann naklinde kullamlan borulardir. Bu borulinn ya-
mminda e 10-20 arasinda defisen ve genel olarak be-
yar asbest ve gmento kullamimakiader, Yapilmig du-
rumdaki bu driinlerin igindeki asbest gimento ile kayna-
mig ¢ldufundan serbest olarak havaya yaylmasi mim-
kiin degildir. Ancak bu malzemelerin kesilmesi, delin-
mesi ve kirilmas: durumunda asbest aqfia gikabalir,

Asbestin, fibrosis ve kanscr yapuiy, 20.yy. ortalann-
da duyulmaya baglamig ve 1960 yilinda G. Afrika Cum-
huriyetinden C. Wagner asbest-kanser aragiirmasi ko-
nusinda onculilk etmigtic. Bu tarihien sonra binlerce
klinik, deneysel ve epidemiyolojik aragtirma yapalmg
ve bir zamanlarin "Sihirli Mincrali® olan ashest, “Oldi-
riecit Tor™ olarak amimaya baglamagtir.

Asbest iscilerinde iki tir kanser gorilir. Primer ak-
cifer kanseni ve plevra ve peritonun primer kanseri va
da mezotelyoma. Asbestin, sigara veya bagka bir karsi-
nojen madde olmaksian akeiger kanseri yaphfh kesin
clarak bilinmemektedir. Baxn cabgmalara gire, sigara
igimi ashetin karsinojenik dzcllifine sadece ilave bir et-
ki gostermekie, baalanna gore ise multiplikatif etkili-
dir ve bu say 9 kata ulasmaktadir, Ote yandan, mezo-
telyomanin olugmasinda sadece amphibol grubu ashes!-
ten crocidolit, amosit ve tremolitin sorumlu oldufunun
kesin olmasina kargin, sal chrysolilenin mezotelyoma
yaplifa siiphelidic. Amphibol grubu asbestin Gretildifi
yoreye yakin yerlesim yerlerinde geveesel kdkenli mezo-
telyoma bulunmasina kangin, chrysotile maden ocakla-
rinin gevresinde yagsavanlarda mezotelyoma gorilme-
mistir, Kontrolsuz kullamlan chrysotile asbestin, akei-
gor kanseri ve asbestosis vaplyin kabul edilmektedir,

Asbestin hangi mekanizma ile karsinojenik etki gbs-
terdifi kesin olarak bilinmemektedir. Hicre gekirdefi
igindeki genctik materyeldeki onkojenlen aktive ede-
rek, veya antionkojenleri inaktive ederek kanseri baglat-
mast mimkindir,

Asheste bagh kanser ve fibrosinin geligmesinde as-
besth 15 dalimin da onema vardir. ﬂﬁlt:#.tl, bu hastalik-
lar asbest izolasyon i5 yerlerinde ¢ok daha fazla gdril-
mesine kargin friksiyon materyelnin yapildi@ (fren ha-
latas: gibi) asbest i5 verlerinde daha azdir, Bu iki mes-
lek arasindaki hastahk gradienti 50 kat bulmakiadir.

Asbest iscilerinde, willar sonra larenks kanseri we
sindirim kanali kanserleri de tespit edilmigtir. Ancak
bu husus kesinlik kazanmamistir, Ashest, solunduktan
ancak 20-44 yil sonra hastahk yapabilmektedir, Kanser

diginda, asbestosis denilen akager fibrosisi, akager za-
rinda kalinlasma, kireglenme ve plevral effiizyon gibi
nisheten benign sayilacak hastabklara da sebep olmak-
tadir. Ashestosis cn gok asbest tekstil sanayiinde goril-
mektedir. Asbetle ilgili hastabklann oluymasinda, kisi-
sel duyarhlifin yaninda, solunan asbestin mikian ve si-
resinin (Cumuative exposure), 1§ dalnin (Friksiyon ma-
teryelinde calyma veva ashest tekstil sanayu), ashest 1i-
runin ve liflerin boyutlanmn, sigara ahskanhfinin Gne-
mi vardir. En tchlikel asbest, crocidolit, amosit ve tre-
molit asbest olup, hiflerin gaplan, yanm mikrondan az,
bovlan 5 mikrondan wrun olanlar, vani ve ince ve uzon
olamdir,

Asbest yalnr solunum yoluyla hastahk vapmakia-
dir. Gelismekie olan veva az gelismig dlkelerin gok
dnemli sorunlan olan, su temini ve abk maddelerin te-
mizlenmesinde Gnemli yeri olan asbestli gimentodan ya-
pilmg basinca dayamkh borular kullambiyor. Sindirim
yoluyla vitcuda giren asbestin hastalik yapmadifh kesin
bir sckilde klinik, epidemiyolojik ve deneysel calisma-
larla gosterilmistir, Sonug olarak asbesth gmentodan
yapalmag su borulan ve gat kaplamasinda kullamlan lev-
halarn insan saghiina raran yokiur, Fren balatalarn-
da kullamlan chrysotile asbest de regine gibi bir madde-
ye yapisk oldufundan ve aynica frenleme esnasinda olu-
san yiksek 121 nedeniyle lifsel durumdan, partikill hal-
ne geldifinden saglik agisindan Onemli bir etkisi yok-
tur. Ancak, frenleri yapan [abrikalarda gabgan isqiler
lifsel yapida asbeti soluma sansina sahip olduklanndan
riskli gruba girerler.

Insanlar asbesti g yolla soluyabilirler. Mesleksel
yolla, drncfiin asbestli boru ve levha yapan isgilerde, en
sik temas yoludur. Biwle bir i verinde ¢alisan iggi, ig el-
taselenyle evine gelirse, efine ve gocuklarma asbesti so-
lutmug olabilir ki biz buna indirck temas diyorue
Ugiincd yol olan gevresel bulagma da Gnemlidir. As-
best maden ocaklarmn, defirmenlerin veya fabrikalari-
mn yanmnda vasayanlar riskli gruba girerler. Ulkemiz-
de, Orta Anadolu’nun bir gok kiylerinde, iginde tremo-
lite asbest bulunan beyaz toprafiin, badana gibi kullanl-
mast, ¢abiva serpilmesi en Gnemli gevresel bulasma yo-
ludur.

Tirkiye'de asbestle ilgili durum batiya gore bira
daha defigiktir. Asbest endistrisi kurulah heniiz 40 b
geememigtir, Bizde biyik asbest fabrikalan kuruldugu
zaman, bu mineralin kanser yaptyh biliniyordu. Fabri-
kalar buna gore yapildi. Batdaki gibi hanrhksez yaka-
lanmadik, Ancak aym ;ul:.}'l., ashestin kullamldgh kiighk
atilyeler igin soyleyemeyiz. Buradaki ig yeri sartlan, ba-
timn 1930-1940'h yillarina benzemektedir. Ote yandan,
Orta Anadolu’da, endistrivel kiymeti olmayan bir gok
asbest yataklanmin agik olarak durmasi, iginde asbest
bulunan beyaz toprafan kit bir gelenck olarak siva ve

(Devanu 9. Sayfada)
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& 1993 vilimin ilk yans yodun bilimsel etkinliklerle
dolu olarak gegti. Owcllikle kig aylannda olmak {izere
hemen hergiin haber olma nitelifing koruyan karbon-
monoksit sehirlenmelerimn tartiyildifs bir toplann Tir-
kiye Akcifier Hastaliklan Vakh tarafindan 23 Ocak
1993 giinii, Ankara'da dizenlendi. Vakid Bagkam Prof.
Dr. Lezettin Bansin konunun Gnemini ve sorunu gb-
#iim dnerilerini vurgulayan agils konusmasindan sonra
Dr. Hasan Marag Ankara’da "Co Zehirlenmesinin On-
lenmesinde Kamu Kuruluslarim Uzerine Dilsen Gé-
revier” baghkh bildinleri sundular, Kavlmalann katk
ve sorulan ile sona ¢ren toplantida ancak gehsmekie
olan ilkelerin sorunu olan bu konunun kamouyonun
da egitilmesi ile Ostesinden gelinebilecefi vurgulandi.

e Bir dnceki sayimizda yayinladdimiz seminer
progreamimiz bagan ile tamamlad.

® (aliyma ve Sosyal Giivenlik bakanlhig Isci Saglhg
Daire Baskanlyg tarafindan dienlenen lygl Saghg ve
Is Giivenligi Haftas: Programi 4-10 Mays 1993 tarihle-
ri arasinda gergeklestirildi, Genelde lsgi Saghin ve 1s
Giiivenlifii ile ilgili olarak isyerlerindeki efitim ve orgiit-
lenme esash bildirilerin yer aldg® bu haltada "Caligma
Hayatinda Safhk Aqsindan Risk Faktdrleri® konulu
bir pancl de dizenlendi. Bu panclde G. U, Ecaahk
Fakiltesi F. Toksikoloji Anabilim Dah Baskam Prol.
Dr. Ali Esat Karakaya "Kimyasal ortamda kimyasal
risk faktdrleri* konulu bir (chlig sundu. Serbest bildin-
ler bolimiinde Is¢i Saghin ve Iy Givenligi Enstitusu-
nun yaplys calymalar ¢ofunlukiaydi. Mesleki toksikolo-
ji konusunda, Maden |3 Kolunda, seramik sanayii'nde
ve organik goriiciiler ile ¢alisanlarda yapilan caligmalar
ilgr gekici idi,

KONULAR - KONUKLAR - IZLENIMLER...

e 11 Mayis 1993 Sah giinii Ingiliz Kaltir heyetinin
de katkilan ile Neweastle Upon Tyne imiversitesi Far-
makogenetik aragiirma initesinden Dr. Dianne Walker
Dernefiimizin konufu oldu. *A Technique For The Qu-
anlificatino of Low Levels of DNA Damage in Individu-
al Cellis® konulu konferanss verdi, Kendi bilimlerinde
uygulanan bu teknifin antincoplastik tedavi ghren go-
cuk hastalarda ilag zlenmesindeks dmemini anlatt,

® 20 Mays 1993 giindi Ankara Universitesi Cevre
Aragirma ve Uygulama Merkea'nin dizenledigi "Cev-
re ve Allerji Paneli® gergeklestirildi. Uyelerimizden An-
kara Universitesi Eczacilik Fakiltesi'nden Prof. Dr.
Mevin Vural "Endiistride Allerjenler® ve Do, Dr. Asu-
man |H&rakaﬂ "llaglar ve Allerji® konulu konugmaliri
yaphilar,

® G.U. Ecracihk Fakiliesi F. Toksikoloji Anabi-
lim Dah ve TUBITAK in birlikte ditzenledikleri 21 Ma-
yis 1993 tarihindeki *"PHARMACOGENETICS: Can
The Therapeutic Key Objective be Accomplished” ko-
nuly konferansin konugmaciss Newcastle Upon Tyne
Universitesi Farmakogenctik Unitesi Bolim Bagkam
Prof. Dr. 1. Idle idi. Son 30 wilda Farmakogenetik da-
hndaki gelismelerin uygulamaya yeterince aktanlmadi-
i icin Gellikle kronik hastalann uygun tedavi almadik-
larnm ve bu nedenle kaha hasarlann gelistifiini anlatt
vee tedavi semalarimm belirlenmesi, hastanin zlenmesin-
de genctik polimirfizmin aragtinhp sonuglannin hayata
gegirilmesi gereing verguladi.

Yar aylannda izleyecefiniz yaz okullar, konferans-
lar, seminer ve panellerdeki izlenimlerinizi bizlerle bir
sonraki saymuzla paylasmamz dilefi ile ghzel, verimli
yaz ginleri dileriz...

BUYUK ARASTIRICI Prof. Dr. I. SELIKOFF'un ANISINA

Prol. Dr. MuzalTer AKSOY
Biyoloji Bilim Dah, TUBITAK Gebze-KOCAELI

20 Mayis 1992°de yirming yiizyphn en segkin ve in-
sancil epidemiyologlanndan Prof, Dr. Irving Sclikoff'u
vitirdik. Selikoflun tibba en Gnemli katkis asbest'in ke-
sin olarak akciier ve plevra malign timorlerine (akci-
fer kanseri ve mezotelyoma) schep oldufunu en kesin
bir bicimde kanitlamas: ve bu durumun Gnlenmesi igin
ahnmas: zorunly iglem ve kurallarim en ince ayrinblan-
na kadar belirlemesidir,

Selikoffun vbba ik katkis: arkadas Dr. E.H. Ro-
birtek ile tiberkiloz tedavisinde lzoniazid kullammim
baslatmasidir. Selikoff New York'da Mount Sinai hasta-
nesinde akcifer hastahklan bolimiinde gorev yaparken
hastalarindan bir biliminin asbest ve lastik ig-yerlern-
de galisuklarini saptadi. Bu biiyiik aragtino hasta iggile-
ri ve onlarn gabistiklan isyerlerini inceledikien sonra
glirlenen hastabifin asbest kullammma bagh oldugunu
kanutladi. Selikoffun bu konudaki ¢ahgmalart asbest’in
insan safhs bakimindan sakmcah oldugunu kesin ola-

rak gosterdi. Bu goelem igyeri ortamindaki asbest defe-
rinin insan saghfina sakincali olmayacak dizeyden da-
ha yiksck olmamasi gercktifini kanthyordu. Seh-
koff"un ashest'le ilgili arastrmalan isyerlerinde kullam-
lan difer maddelere de maruz kalma deferinin saghga
sakincah olmayacak diizeyde (utulmas: zorunlufunu ge-
tirdi. Pu bakimdan Selikoffun ¢afa uygun iy yeri sagl-
fanda, dncit oldufuna hig bir kugku yoktur. Selikoff un
isyerlerinin saghk bakimindan sakincalar ile ilgli arag-
urmalan yalmiz asbestos ile simirlanmadi. Epidemayolo-
jinin her konusu ile yakindan ilgisi vards. Bir hemaio-
log olan bu satrlann yazan ile mektuplagarak onun
benzen ile ilgili caligmalanm destekledi. Selikoff un tel-
kini ile yazar ile Prof. Dr. E. Vigliani'ye benzenle ilgili
calismalan dolayisivla 1984 senesinde ilk "Ramarani
odili venldi

EAYNAKLAR
Maltoni, C. From Ramazzini to Selikoll. Bamaeini News
Letter Collegium Ramaserini 2, 1992 sayfa:9-11
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HEPATOSELULER KARSINOMADA
GLUTATION TEDAVISI

Karaciger hiicre kanseri veya hepatose-
liiler karsinoma insanda prognozu ¢ok ko-
tii olan kanser turadir. Isin ve ilag tedavi-
leri veya tlimoriin damarlanmasin engelle-
menin kurtulma olasihfnm artirmadifn sap-
tanmigtir, Tiimériin tamamimin alinmasi
veya karacifer nakli giiniimuzdeki en etki-
li tedavi yontemleri olma ézelligindedirler.
Ne var ki metaztazh hastalarda bu yon-
temlerde imkansiz olmaktadir,

Dogal olarak memeli hiicrelerinde bulu-
nan tripeptid yapidaki glutationla bu tiir
kanserli kigi ve sianlarda yapilan ¢calisma
sonuglarindan yararlanarak bagka hig bir
tedavi sansi olmayan hastalarda glutation
uygulamasi denenmistir.

Kopenhag Universitesi Tip Fakiiltesi
Dahiliye ve Radyoloji Klinikleri'nde yiiri-
titllen bu cahsmada, yaglar 27 ile 63 arasin-
da olan 51 erkek 8 hastanmin yazih olurlar
alindiktan sonra giinde 5 gram glutation
kéitii koku ve tadi kapatmasi igin portakal
suyunda eritilerek igirilmistir, Iki hasta k-
sa siire sonra dayamlmaz gastro-intestinal
yakinmalar nedeni ile tedaviden vazgec-
miglerdir, Tedavileri devam eden hastalar-
dan ikisi hastalifnin birinci asamasinda ya-
ni hafif derecede geligen timdrli iken 40
orta derecede tiomdorlii hastalardi. Bu tam
derecelendirmesi bilgisayarh tomografi ve
bivokimyasal incelemeler sonucunda yapil-
mistir,

Tedavi stiresince 1 - 2 ay arahklarla yu-
karida bahsedilen yontemlerle izleme ya-
prlmisgtar,

Tedaviye giren hastalarda biri diginda
hepsi bir yil iginde &lmtglerdir. Yagayan
hastamin tiimériinde gelisme olmadign gibi
genel durumunda da iyilik hali gérillmek-
tedir.

Kaybedilen 5 hastadan ikisi 363 ve 322
giin timorlerinde kigciilme izlenerek ve
baglangigta ¢ok yiiksek olan alfa - 1 - fetop-
rotein diizevleri normale dionmiig olarak

yagamiglardir, Diger 3 hastamin yasam sii-
releri tedaviye bagladiktan sonra gézlenen
ivilegmeye ragmen 119 ile 210 giin arasin-
da olmustur. Yasamimin siirdiiren hasta
ige giinde 5 gram glutation almaya devam
etmektedir.

Glutationun oksidanlara kargs: olan ko-
ruyuculufundan yararlanarak yapilan bu
tedavide, etkinin cinsiyete bagh oldugu
gozlenmistir bu gozlem Kawano ve arka-
daglarinin tedavi ettikleri kadin hastalarin
sonuclan ile de desteklenmektedir.

Hepatogeliller karsinomal hem erkek
hem de kadin hastalarin androjen resep-
tér titrasyonlarimin saghkh kigilerden cok
daha yiiksek bulunmasi bu témériin andro-
jen bagnml oldugunu diglindiirmektedir.
Endojen bilegiklerden olan cinsiyet hor-
manlarinin da karaciferde glutationa kan-
juge olarak safra veya idrardan atildifn bi-
linmektedir, Yiiksek dozda verilen glutati-
on androjenin konjugasyonunu artirarak
atilmasim sagladifindan tiimori besleyen
hormon diizeyini azaltmaktadir, béylece
timaoriin kiigitlmesi saglanmaktadir. Teo-
rik olarak glutationla birlikte antiandro-
jen kullamm uygun gizitkmektedir. Glu-
tationun tiimére etkisinin doza bagnmbh ol-
dugu bilindiginden yiiksek bir doz olan 5
gram/giin secilmistir. Danimarka’da yilda
ancak birkag bu tiir vakaya rastlandifanda
kontrollii calisma yapilmasi oldukca zor ol-
maktadir,

Arastirmacilar, bu cahsmanin, kontrol
grubu sirozlu kadin hastalar olan ve gluta-
tionla birlikte antiandrojen uygulanan has-
talarda yapilmas: konusunda yol gosterici
ve difer arastirmacilan dzendirici olmasi-
n1 iimid etmektedirler.

Uzm. Ecz. Leyla Ustel tarafindan Dalhoff
K.. Ranek L., Mantoni, M., Poulsen HE.: Glu-
tathion Treatment of Hepatocellular Carcino-
ma: Liver 12: 341 - 343 (1992)'den kisaltilarak
Tirkgelestirilmistir.
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1993 ® Eylal 26- Ekim 1, Albuquerque {New Mexico) USA.
Mig on the Techical Basis for Measuring, Modeling and

® Apustos 15-20, Leiprig, Germany Mitigating Toxic Acresols Mark D. Hoover, Inhalation

3lg International Meeting of the International Toxicology Research Institute

Association of Forensic Toxicologists (TIAFT) P.0. Box 5890 Albuquerque, NM 871855890 US.A.

Prof. K. Muclier, PGS Toxicology Institute of Forensic < 2

: # Eyilil 26- Ekim 1, Nice, France,

Medicine Johannisalee 28, DO, 7010, Leipzig, Germany I at Work far Each and E o, Breryahirs,
& Eylidl 2-3, Washington D.C., USA. 24th International Congress of Qecupational Health,

Diet and Breast Cancer, Rita Taliaferro, €0 24 France, Les Miroirs, Cedex 27,

Conference Management Division, Assoc, Consultants 03096 Paris La Defense, France

Inc, 1718 M Strect NW,

Suite 293, 20036, Washingron, D.C., USA ® Ekim 13-15, Venezia, lialy,

Fourth Workshop on Chemistry and Fate of Modern Forensic Haemogenetics, ISFH 93° Congress, SIITS-
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CO ZEHIRLENMESININ SAGALTIMI

Dr. John Fowler
Dokuz Exlil Univ. Has, 35340 Inciralti-lzmir

Acil servise bag afres; letargs, senkop, koma gibi belirsie
nfratopk bulgularie gelen hastalarda azafhdaka problemier-
den bir ya da birkag bulunabilmektedir.

SaAk mencngjit ilag zehirlenmesi
Migren idremi metabolik asidoz
beyin timor felg ok
multip] leros sinfizil Erip

- Karbon monoksid zehirlenmesi

Iyt bir anamnez ve dikkatl bir fizik musyene sonuca acil
tp weman yvapacafh svine tang listesind belirgin bir gekilde
araliabilir. Acl Tip Uzmans, bova gkano maddelerie kapah
oftamiarda galisan iggilerde metilen klordrin imvivo olarak
CO'e metabolize olmas sonucy zehirlenmelerin olobilecefi-
ni akhinda bulundurmahdir!, 1ik deperlendirmede CO zehir-
fenmesi okla gelirse taninn kesinfestirilmess igin yardimen bi-
yokimyasal retkiklere herzaman bapaurulamavabilie, €O pe-
hirlenmesi tams konmug kigilerde Oksijen igerifi ve kan ok-
sijen satlrasyonu azalabilir, Fakal CO'e ona derecede ma-
ruz kalan kigilerde pO2 normal olarak bulunor. Puls oksimet-
re ile dglilen kan satUrasyonu bu arsg COHbY OHb olarak
deferlendirdifl igin normal bulunacaktir®3. Mefeste CO ana-
liz edebilen geregler sabin alinabilir ve bu aletler iyi kalibre
cchldikberinde  vapidan  dlglmler kan COHb  dilzeylerivie
uvurmlu bulunmaktadict

Daha dnceki 1om kmymaklarda kan COHD ddiey dlgimi-
niin gereklilih belirtlmekievken son vaanlardas belirgin ©0
echirlenmest olen hostalarda disik veya normal COHb di-
seyleri gilendipi bildirilmigtic™®. Bu durumda doku CO di-
sovlerinin viksehp semptomlan antrabilic, Fakat acl senvis-
te kan dizeyi Slgllene kadar normal dizevlerin altna dig-
mig olabilir. Kan CO dilzeyini cikileyen faktdrler arasinda;
ihale edifen havadaki CO konsantrasyony, maruz kalma si-
resi ve kan dizeyi saplanana kadar gegen sire sayilabilie. Gi-
nimizde doku CO dizeylerini dloceck bir metod bulunma-
maktadir. Bu nedenlerle 19%400ardan beri yoyinlanan wve
COHb dilzeyvlering kargihk gelen semptomlan belirten defi-
sik toksikoloji kitaplonnda yielmig olan bSmber ghednlne
shinmamalichr, Norkool'un yaptfh cahsmada 115 CO zehir-
lenmest e gelen kiside COHb dizeylerinin semptomlarla
wyumily olmade wls l:r'i|l1'|l5|'lr'?.

Afar OO rehirlenmes e gelen hastalards wypulonan re-
susitpsyon tekniklen nontravmatik arrest hastalonndan farkh
defilldir. Son 10-15 wilhk arastirmalarda kardiyak resusitas-
von gerektiren durumlarda bikarbonat uygulamas: rutin ola-

rak dnerilmemekiedir, OO0 pehirlenmesi olan kigilerde doku-
lara oksijen dafnlimi bozulmugtur ve bikarbonat verilmesi ok-
sijen-disosivasyon cfrisini sola kaydirarak bu dafilery daha
da bozar. Bu nedenle amest ghriilen CO zehirlenmelerinde
ok dikkatli karar verilmeli ve hatta hig uygulanmamalsder.
Efer hastaya acl resusitasyon gerekivorsa CPAP maskesiyle
viya bir torball maskeyle hastanin degerlendirmesi sirerken
55 k00 oksijen wygulanmabdr,

CO zehirlenmesinin standart tedavisi olan hiperbarik ok-
sijen uygulanmasinin aynntilanna gegmeden Once  defigik
hayvan aragirmalannds uygulanan llaglara definmek gere-
kir. HBO redavisi goren siganlarda kontrollerden daha ax hi-
pokampal hasar oldufu saptanmigtir. Hayvanlarda difer anti-
oksidan daglann denenmesi ile bunlann koruyucw etkilerinin
HBO redavisinden daha az oldugu ve etkili olsbilmelen igin
hemen CO°¢ maruz kalma sonras verilmeler gercktifii ghste-
ritmigtir. Konikosteroidlerin yararsee oldufu  bildirilmigtir.
Kan yerine gegebilecck Fluosol® (perfluorokimyasal madde)
isimli yeni bir sentetik maddenin COHb yan dmrind 20 da-
kikava dighrdGfd fakat bu ctkivi gdstermesi igin maddenin
gok fazla miktarlarda kullamimas: gerektifi gﬂun‘ilmt-nirs.
CO'%¢ maruz kalan hayvanlarda oksijen tiketimini azaltarak
hipotermi olugturulmas denenmiglir fakat bu caligmada hipo-
termik hayvanlarda kontrollere gire mortalite oranmmn arttf
ilunmuigar,

Hayvan aragiirmalan, vaka raporlan ve insanlardaki kon-
trolsie galigmalars dayanilarak hiperbarik oksijen tedadsi,
randomize progpektil bir caligma olmamasma ramen CO ze-
hirlenmesinde temel tedivi yoniemini olugturmaktachr. Rap-
haecl ve arkadaglanmin yaptifh retrospektil calpmada 629 has-
tada HBO ve normobarik (), tedavisinin yararsiz oldufu belir-
tilmigtic?. Fakat bu galisma niropsikiyatrik testler yapilmads-
g igin clegtinlmiglic. HBO tedavisinin standart tedavi yoniec-
mi olarak kabul cdilmesine rafmen bu konuda bir aragtirma
yapimas etik agidan uygunsuz bulunmugtur. Hatta bir dok-
tor CO zehirlenmesi e gelen bir hastauna HBO uygulama-
difondan sglan bp devasime kaybetmistir. Randomize pros-
pekifl bir cahgmanin yepilabilmesi ancak bir anda birgok ze-
hirlenme vakas geldifinde ve HBO tedavisd olanaklian kisil
oldufunda etik olarak kabul edilebilir.

Hastalnrda HBO tedavi yontemi olerak secildifinde (aga-
grdaki karar protokoline bakine) standart tedavi seansa: 45
dakika boyunca 1 atmosfer basingta % 100 0, uygulnmas: /15
dakika boyunca 3 mimosfer basingta %20 0; uygulamas /45
dakika boyunca 2 atmosfer basingta %100 0, uygulamas: ol-
malidr. Uygulanacak seans sayisi hastanin omianna ve
her tedavi sonras iekrarlanan agafhda belintilen nbropsikolo-
jik testberin sonuglaring baghdir,

1= Ratney RS, Wegman 1311, Elkins HE. In vivo comenion of methylene choride io carbon monowide. Arch Environ Health 15728 208094
2- Mofenson HC, Caracelo TR, Brody GM. Carbon monaxide poisoning. AJEM 19642 154-261

% Veglors M, Lennmarken €, Carboxyhacm

inacmen and puh: n-:irr:tq,r. BrJ Anscsih 19905606256,

4 Kurt TL, Anderson RJ, Reed WG, Rapid estimation of carboxyhemogiobin by breath sampling in an emergency setting. Vet Hum Tewicol,

T A2 12

E Myvers RAM: Linberg SE, Cowley RA. Carbon Moaoxide poisoning: the injury and its treaiment. JACEP 19790470454
e Cithaon Ad, Davis PFM, Bwer T, MOGEOCH G, Delayed hyperbarnic caygen therapy for carbon mosoxide infoxication-two case reporis. M £

Med 1 190 T 6-05

T Morkeol DM, Kirkpainek N Treatment of acute 00 poioning with hyperbanie covgen: o review of 115 cases. Ann Emerg Med

TSRS, 14 | H6s-117,

E- personal communication: Stephen Thom, MDD, Chiel of Hyperbaric Medicine, Univ. of Pennsybvania. TSA
O Raphac) JC 2 sl Trial of Normobaric and hyperbanie oxygea for acie carbon moroxide intoadcation, Lancet 19834]4-41%
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Tedavi yinteminin secimi

Hastamin semplom ve mudyene bulgulanmn CO zehirlen-
mesine bagh oldufu kesinlegiikien sonra hekimin tedavi yon-
leminin standar Os uvgulamas: veya HBO yhntemlerinden
hangisinin olacafy konusunda karar vermesi gerekir. Koma
geligen hastalar gibi ciddi zchirlenmeterde HBO tedavigine
karar vermek daha kolaydir. Fakst son ¢aligmalar orta dere-
cedeki, normal fizik ve ndrolojik muayene bulgelan olan has-
talarda daha sonra bag afns, irritabilite, konfiyon, bellek
kaybe ve kigilik defigikiikleri gibi kronik semptomlann geligti-
gini kartlamegtir. Normal muayene bulgulan olan bu hastala-
ra detayh ndropsikolojik testler uygulandifinda kiclk fakat
belirgin anomaliler ortava akmustir. HBO tedavisinin by nd-
ropsikalojik sorenlan dnledifi ve fveya antrdifhy ghaterildifin-
den beri bu hastalar Snem kazanmugtir. Cofu merkerde,
Crzet olarak, agafdaki decllikleri tagyan CO zehirlenmesd
hastalan HBO 1edivisi agandan defierlendirilmelidirler;

® Senkop gegirmiy veya maruz kalma sresinee belirgin
mental durum defisiklifi ghstermig hastalar

& BRomvilleyon geciren hastalar

® Hipotansil veya asidotik hastalar

® Myokiard iskemisi olan hastalar

& Niropsikolajik testleri bozuk gkan hastalar (blkeagafya)

® COHb dizeyi acil serviste 25" Dzerinde olan hastalar
{Gofu merkexrde hamile olmayan hastalorda COHb dilze-
vi verilecck karan cikileme:. Ancak keitik olmayan bu
hastalarda karan etkileyen néropsikolojik testlerin sonug-
Inridhir. )

® Hamile hastalarda (bl agafinya) hamilelifin hangi dbne-
mi olursa olsun asafpdaki bulgulan goe ondnde bulundu-
TUNUE.

#& |0'un dzerinde COHb dizeyi

® Fetal monitirizasyonda fetal distres belintilerinin gielen-
e

® Anncde CO achirlenmesi belirtilerinin ortma glkmas

Halen Tlrkiye'de bu ilg hiperbarik oksijen tedivi merkezi
hasta kabul etmcktedir. Difer merkezler de bulunmakta fa-
kat bu merkezlerde yeteri derecede effitimli eleman bulunma-
miaktadir,

Bodram: (decl)
Dir.Sexgin GOKMEN 5 614-67051 ov: 61467523

Istanbul: 1O, Capa
Prof. Dr. Maide CIMSIT 1-534 00 0041211
Prof, Dir. Salih AYDIN 1-531 35 44 Cagin Cihaze515013

{stanbul: GATA
Prof. Dr. Emin ERBUKEN 1-345 02 95-322 25 80-346 26 00

Niropsikolojik Testler (NPT)

Yukanda da belirtildigs gibi hafif derecede CO zchirlen-
mesi bulgulan gisteren kigilerde wn sire sonra kalia veya
aylarca silren sckeller ortaya gkabilie. Yapilan smintih

NFT'de anormal bulgular gizlenen hastalar tedavi oldukla-
rinda bu semptomlar ¢ofuniukia engellenmekiedirler. Konu-
gamayan veyn ayni dili konugmayan hastalarda ya da alkol,
llag kullanimy, mental durum defiigikliklen ile birlikte gord-
len hipotansiyon gibi CO'den bagka faktSrierin rol oynadifh
vakalards bu testler uygulanamazlar,

NFTlerden anlamb sonuglann qkmas isleniyorsa bu
testler her hastaya tamamyla aym sekilde uygulanmahdir,
Test uygulanan kisiler bunlann dniform bir sekilde uygulan-
difandan emin olmahdirlar. Sub-testler de ayn gekilde uygu-
lanmali ve sorular aym sirada olmalidir. Testler 40 dakika o-
varmda sdrmelidir. Testlerin tam listesi agafda belirtildigi gi-
bi Maryland Institute of Emergency Medical Services'de bulun-
maktadir Difer merkezder bunun modifive versivonlann kullan-
misktadrlar:

® Genel Oriventasyon: Hosta haklanda bilgi toplamak ve
hastayis ligki kurmak

# Rakam hanrlama (WAIS)

® Cizilecek yol (HRNTB)

® Rakam-Sembal testif WALS)

& Alizi testlerif HRNTE)

® Blok desenlerin gizilmesi ( WAIS)

Kontrolid bir sekilde yapiddifinda kronik problem yarata.
hilecek hastalan saptamak igin bu testler % 80 givenlikle
kullamulabilicler, Testlerde normal performans gosteren hafif
CO zehirflenmesi hegalanmn %20%inde minimal kronik bul-
gular onaya qkabilir, Sonug olarak bu testier %100 glvenli
almamasina rafmen kronik bulgulan alabilecek hastalon sap-
tamadan kan COHb ditzey 1ayininden daha glvenilirdir.

Annede mindr semptomlar gorilmesine rafmen fetusts
ciddi problemler onaya gkobilir ve hatto fetusun Sldmdne
neden olabilir. Bu olay fetal hemoglobinin C0'% normal Hb
A'dan daha siki baflanmas ile agklanabilir. Bu nedenlerle
HBO'nun anne veya bebefe hichir zararh etkisi olmadify ge-
nig retrospekiil caligmalarla saptandfhindan hamile bayanlar-
da girilen CO zchirlenmelerinde annede semplom ghriime-
s¢ de tedavi igin karar vermekie daha erken daveandmalidir.
Bu konuda yapalan gok lazln calyma olmamasing rafmen so-
nuglar HBO tedavisi alan anne ve bebeklerdeki sonuglann
daha yilz gllddricld oldufunu ortaya koymugiur. Hamile ba-
yanlarda uygulanacak olan HBO seansi 2 ATA ve 120 daki-
ka sdreli olmahdr.

Ozet olarak, acil servis hekimi mental durum defisiklikie-
fi e gelen hastalart deferfendirirken genis bir syvinc tani
yapmarn ihmal edilmeleri gerekir, CO zehirlenmesinin geg or-
tava qikan e uzun siineli sckel yaratabilen santenl sinir siste-
mi etkilerinin Snlenebilmesi icin niiropsikolojik testlerin ya-
pilmas; ihmal cdilmemelidir. Hamile olmayan tim kigilerde
kan COHb dizeyieri defil, saniral sinir sisiemi dokulannda-
ki CO etkilering onaya kovan sempiomlar teda igin temel
ificleri olugturmahidiriar. Tom sempiomatik CO zchirlenme-
8 hastalarmnda HBO tedavisi ik segenck olmalidir, Optimal
HBG tedavisi programinin sapianabilmesi igin multi-conter
¢algmalar ve niropsikolojik testler yapilmaldir. CO'in kro-
nik cikilerinin onlenmesi igin beyin hasanmn daha kesin bul-
gularimin saptanmass agsindan ileri cahgmalarnn yapimas: uy-
Bundur,



8 TOKSIKOLOJI BULTENI

@ David Brusick (ed.) Principles
of Genetic Toxicology, Plenum
Press, New York, 1987, 284

Sayfa.

[k baskist 1980 yilinda yapilan kitabin ikinei
haski genetik toksikolojinin korucularindan Dr.
Alexander Hollaender (1899-1986)"in hatirasina
ithal edilmis. Kitabin on sozi Malling ve Valco-
vic'in (1978) "Meveut jenerasyonumuz yalnizca

gelecek jenerasyounun gen mirasimin bekcisidir”
yvorumu ile baghiyor. Kitap toplam 10 bélimden
olugmustur. 1lk iki bolimde; genetik toksikoloji-
nin tarihgesi ve toksikologlar icin temel genetik
bilgiler verilmigtir, Uciinci bolimde dnsan ve di-
ger memelilerde giirillen genotoksik etkilerin so-
nuclan anlatilmigtir, Kitabin dordiincii ve begin-
ci billiimlerinde kimyasal bilegiklerin genotok-
sik dzelliklerinin taranmas: ve genetik riskin
tahmin edilmesi ve bunu etkileyen parametreler
tartisilmustir. Altnc bolimde genetik toksikoloji-
nin insan ve ¢ervsel izleme ¢alsimalarinda uygu-
lanigi Grneklerle agiklanmustir. Yedinci ve seki-
zinci balimlerde ideal bir genetik toksikoloji La-
boratuvarinin tasimas: gereken dzelliker ve gene-
tik toksikolojide kullamilan yintemler ve bunla-
rin degerlendirilme kriterleri gozden gegirilmis-
tir. Kitabin son iki bolimiinde de biyoteknoloji
konusundaki yintemlerin genetik toksikolojiye
uygulams: ve genetik toksikolojinin konjentinal
malformasyon calismalarindaki rolii 6rneklerle
aciklanmistir.

“BiR KISININ YEMEG], DIGERININ ZEHIRIDIR"
Sitokrom P 450 silper gilesi ve bazi gézde substratlan.
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ASBEST ve FIBROZ ZEOLIT GiBi LIFSEL MINERALLERIN
TURKIYE’de YARATTIGI SAGLIK SORUNLARI

(Bagtarafv 2 Sayfada)
badana malzemesi olarak kullanilmas, ilkemizin din-
yada en gok ashestle ilgili hastahk bulunan bir balge ol-
masina schep olmugtur. Asbestli toprafn kullanan yore-
lerdeki  kiylilerimizin 20 yagin  iistiinde olanlann
1/4'inden fazlasinda, asbestle ilgili iyi ve kit tabiath
hastalik bulundufunu epidemiyolojik aragtrmalarimiz-
la phsterdik. Tirkive'deki ¢evresel etkilesimle ilgili as-
beste ba@il hastaliklar yiiz yillar boyu meveuttu diyebili-
riz. Kiylilerin asbesth topraf kullanmamalan igin vaz-
l ve sozlid basinda efitimsel amach yayinlar yapilmagtir,
Izlenimlerimiz, beklenen seviyede olumlu bir yanuin ol-
madify yoniindedir. Basin ve yayin organlan, batidan
esinlencrek dikkatlerini asbest endistrisine yoneltmek-
tedir, Konuyu bilen, bilmeyen, ilgili ve ilgisiz kigiler be-
vanatlar vererck dlke ckonomising biyik zararlara sc-
bep olmaktadir. Turkive'de bulunan 10°a yakin, gofu
asbestli su borusu ve oluklu levha vapmakta olan fabn-
kalara yiiklenilmektedir. “Bati terketti, biz niye terket-
mivoruz”, “Batdaki igcilerin akcifierlen bizim isgilerimi-
#in ciferlerinden daba mi kiymeth™ gibi sloganlarla ka-
muoyu yaratilmaktadie. Dogru olam, bati gibi mavi ve
kahverengi asbestin ihracatiu ve kullanimin yasaklan-
mazidir, Ancak, bats Glkelerinde beyaz ashesti kullanan-
lar meveuttur. Bunu kontrollu bir sekilde igliyorlar. Ya-
ni i yerinde her nevi toz kontrolu yapilmakta, solunan
havanin 1 ml’sindcki lif sayisa 1'in aluna indirilmekee,
isciler cfitilmektedir. Biz de batidaki gibi is yerinde ge-
reken her tirlid tedbirleri alarak iscileri galigtirabiliriz.,
Ashest kullanimn hakkindak karan, is veren ve iggi tem-
silcileri, Ulkeyvi vonctenler ve tarafsiz bilim adamlan
vermelidir, Kamuda gercksiz ve abartilmig bir sekilde
ashest korkusu yaratlmamah ve topluma dogru bilgiler
verilmelidir, Jimdiki halde kamunun ve yoneticilerin
vanhg bilgilendirilmesi sonucy ashestli sy borulan ve
levhalar belediveler tarabndan satin alinmamakia ve
bunlann vering, daha pahah ve gabuk kirilan, borulan,
bakimi zor tcknikler tercih edilmekiedir. Asbestli ¢i-
mento e calisan fabrikalarin depolan asbesth su boru-
s ve levhas ile doludur. Bunlann saghk yoniinden za-
ran yok denceek kadar az oldufiunu tekrarlamakia ya-
rar vardir. Efer bar ilkenin mali gihedl, asbestin yerini
tutacak olan onun kadar etkili ve calsanlara, cevreye
rararsiz oldufu kesin olarak ispatlanmig bir madde te-
min edebiliyorsa, asbestin firetimini ve kullanimim ya-
saklanabilir. Kamuoyu yaratan belirli kaynaklarin, kir-
sal yoredeki soruna, yani gevresel yolla asbest solunma-
sina ilgi ghstermemesi hayli digiindiricidir.

Lifsel yapili difier bir mincral Fibroz Zeolit, ya da
Erionil de bir silika mineralidir. Erciyes ve Hasan [a-
' mn lavlanmn riti@i Cappadocia, ya da Géreme yb-
rest, cgsi gurelhkle bir dogia harikasi olarak ghze car-

par. Diinyada benzeri olmayan ve bu nedenle dlkemize
en fazla turist geken bir bdlgedir. Géreme ybresinin fig
yerlesim yerinde, Tuzkiy, Sarthudir ve Karain kiylerin-
de, asbest'in yaptyin hastahklardan, mezotelyomanin
beklenenden 1000 mish fazla oldufunu epidemiyolojik
galgmalarnimizla  gostermiglir. Soyle kit Tuzkdy'de,
1980-1992 yillan arasinda 398 kisi Slmis ve bunlarnn
201'inde kanser bulunmustor. Ote yandan 1970-1992
willari arasinda Karainde 249 kigi 6lmis ve bunlann
153" Unde Glim nedeni kanserdir. Buna karjin yorede
asbest bulunmams, bunun yerine, bpkr onun finksel
drellifinde, lifscl yaprda ve onun kadar akciferde bowul-
madan kalan, durabilitesi yilksck bir mincral olan Fib-
rivz Zeolit (Erionit) bulunmustur. Bu mineralin, kayli-
lerin balgaminda, soluduklan havamn iginde ve hastala-
nn akcigerlerinde ¢ok yiksck oranda bulundugu goste-
rildi. Bu mineralle yapilan in vitre ve in vivo ¢aligma-
lar, zeolit"in simdiye kadar diinyada bilinen en kansero-
jen madde oldufunu ghsterdi.

Fibroz zeolit her nckadar friksel olarak asbeste
benzemekte ise de, kimyasal yapis farkh ve ig alam on-
dan ¢ok daha fazladir. Yapilan ¢ahsmalar erionitin son
derece toksik oldugiu, kanser yapan miktan ve sibresi,
kanser ylizdesi, mavi asbestien gok daha vitksek oldofu-
nu ortaya gkartmaglir,

Tuzkiyy, Karain ve Sanhidir kiylerine 3-7-15 km.
uzakhktaki kivlerde merotelyoma yokiur, Bu kiylenn
saglik sorunlarmn tek ¢coeilm yolu yerlerinin defigtiril-
mesidir. 1974 yibndan beri yapilan ¢ahgmalar, onenler,
kanun teklifleri hig bir sonug vermemig olmasi hayh di-
stindiiriiciidiir.
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GIDALARDAKI POLISIKLIK AROMATIK HIDROKARBON KIRLILIGH

Dog, Dy, Aysel Bayhan
G.U Ece. FakF Toksikolaji ARD-Besin Analizleri Bilim Daly
Gintmdzin en dnemli safhk sorunlarindan bin olan kan-
ser, birgok Glkede kalp hastahklanndan sonra ikine siray al-
maktadir. Epidemiyolojik calismalar, kanser ile beslenme ara-
sinda yakin bir tigkinin oldufune gistermektedin. Yopilan ga-
ligmalarda, gda maddelerinde gegili yapsda karsinojenik bile-
giklerin bulundufu gorilmekiedir. Bu bilegiklerden biri olan
Polisiklik Aromatik Hidrokarbonlar (PAH). organik maddele-
fin tam yanmamisindin ortaya gikan, ¢ok yaygin ghrilen gev-
re ve gda kirlilifine neden olan maddelerdir. Otuzdan fazla
PAH bilesifi ve yllzlerce PAH tlrevinin kanserojenik etkisi
bilinmektedir. En dnemli kaynagim kiimiir katran, zift ve
ikincil olarak da perrol asfalimn oluglurdugu PAHTar, olug
Iurduklan govee kirliligine bagh olarak sebee, meyve ve denie
firfinteninde, dumantanmig gdalarda, pigirme sekling gire, ki-
eartma ve kivurma iglemi yapadan gdalarda, gda prosesleri si-
rasinda va da mdalann kendi yapldarinda bulunmakindir. Piro-
Iz ve dumanlama iglemleri, PAH Tarin grdalarda dnemli mik-
farda bulunuguna neden olmaktadir. 1984°de Isveg'de yapulan
bir caligmada dumanlanmig, piginimig ve keeartibmag gida driin-
lerinin 9% T3'ln berzo (a) piren {Bal*) igecdsls tespit editmigir,
Et ve Et Uriinlerinde PAHlar
Dumanlama, bilinen en eski gida saklama ydntemlerinden
biridir, Dumanlama ydntemi ile pigirme (komr, odun gara-
st gibi) PAHlann olugumuna neden olur, Mangal kimdrin-
de kuzartlan ctferdeki PAH diizeyi, etin yoft igerifiine, pigirme
siresine, efin 15 kaynafina olan uzakbfing, criven yafin 11
kaynafins dambayip damlamamass gibi ethenlere bafl olarik
defigmektedir. Cegitli arngirmalarda mangal kiimidrinde ki-
wartilan ctlerdeki PAH dizeyi etin yad igerifii ve m kaynafna
bagh olarsk lenmigtir, Ianan citeki enven yaglar, sicak k-
mirin fizerine disglip pirolize ugrar. Clusan PAHar duman
ile et ylizeyine tagmr biylece etin BaPle kontaminasyonuna
neden olur. Bir gok aragtirmaa mangalda kizartilmig a2 yvafh
ctlerin yafil ctferden doha sz PAH igerdifi konusunda fikir
birligi igindedirler (Az vajlilarda | Mg/kg'dan az). PAH koa-
taminagyonunun minimum dizeyde olmas ign elelarikli veya
gzl finnlar dnerilmekiedic. Kamiir alevinde pigirilmig etien
ckstre edilmis olan hidrokarbonlar kargm, sigara veya ki
miibr karvpema gt materyallerden elde edilenlerle birkirine
cok benzemekicdir. 600 adet sigara dumaminin olugurdufu 8§
Mgk Ba P kimir alevinde keartibon etlerde (BMg kg BaP
olarak) soptanmagtir. Ladin ve ¢am kezalaklannda wgara yapi-
lan ¢t drinlerinde PAH kontaminasyonu gok yikksck bulun-
maktadir. Bu miktordar 377 Mgfkg PAH ve 176
BaP'uir. Aynca, agk kitdk alevinde kizarma da PAH miktan-
i arttirmakiadie. Agk kitdk alevinde kzartilan et Grinlerin-
de BaP dieeyi 542 Mp/kg, PAH mikian ise 903 Mp/kg'dir.
Bu alevide uzun sdre tutulmayan drneklerde ise miktarlann @-
rasiyla BaP ve PAH olarak 7.7 Mg/kg' a dUgtif0 saptanmig-
tir. Federal Almanya, Avusturya ve Polonya'da dumanlanmeg
of drinleri igin izin verilen BaP miktan | Mg/fkg Yurdumuz-
da ise PAH igeren Grilnler igin her hangi bir limit yokiur,
Cesitli Deniz Uriinlerinde PAHTar
Denizde yagavan canlilar PAH 1an sudan absorbe edip or-
ganizmalonnda toplarior, Cegtli ¢ahsmalarda bahklarda, du-
manlama sirelering ghre BaP oranlan saplanmigir. Az du-
manlanmiy balikiards PAH sevivesi daha digik, ok duman-
lanmies olanlarda ise daha yiksek bulunmustur. Bu miktarfar
ortalama 0.5-109 Mg/kg arasinda deismekedir,

Bitkisel Uriinlerde PAHTar
Yerlegim bblgelerindeki kirliligin en dnemli kaynafy, tra-

fiktir. Trafikten kaynaklanan kirlilikler ckilen gida Girfinlerin-
de birkir. Yol kenarlanndaki sebzelerin kirlilik oram trafik
artigt, yola uzoklk,; maruzivet sresi ve bitki tplerine ghre de-
Bigir. Aragtirmalar marul ve guvdar gibi Orinlerde PAH sevi-
yesinin yoldan uzakhifa gore azaldifom gistermektedir. Bun-
lardan marulda bereo {a) piren miktarlan yola weakifa gore
0.1'den 13 Mg/kg'a kadar defigen miktarlarda bulunmustur.
Yoldan 7-25 m mesafede yetigtirilen gavdarlarda ise BaP tes-
pit edilmamigtir.

Finlandiva'ds 1988'de (ahillarda vapilan bir caligmada 25
tir PAH saptanmugtir. Bulunan miktarlar dilglk olmasina raj-
men, dlkede 1ahil Grlinlerinin facln 10ketilmesd (67.7 kg igi/
vil) bunlann ciddi bir PAH kaynals olmalanns yvol sgmakea-
dir. Elenmig ve 88010Imig yulaftaki PAH 25-38 arasinda degli-
girken, vulaf dinvmesinde 64 Mpfkg'dir. Kepekte ortalama
PAH konsantrasvonu 220 Mg/kg, tiisilenmig bir bagka tahil
iirin@nde isc 4500 Mg/kg'a kadar yikselmektedir. Tahil drin-
leri difer ban gda groplan ile karplagtinidifinda, PAHlann
tahil Grinlerindekl kKonsantrasyonlan digikedr, Buna ragmen
Onemli bir PAH almalan fadla tiketilmelerinden iler
gelmektedir. Aynica bazi bitkisel vaglar da olduk¢a Onemli
miktards PAH kermektedir, By miktarlar nusir yafinda 4.6
Mg/kg, soya yafnda 20-95 Mg/kg ve koza yafinds 189
Mg /kg'dir. Baxi bhitkisel yaglordaki PAH orantanmin farkh ol
mast, iglem sirisnda kullandan direkt itma yontemine ve ya-
kitsn tirdne baglanmakisder.

Siit Uriinlerinde PAH"lar

St Grunlerindeki FAH'lann st teknolojisinin sonucu ol-
dufu belirtitmektedir. 500 tozlanndaki PAH dizeyinin indi-
rekl kurutma vé¥a clekirik kullanarak yapilan kurutma ile
azaldify tespit edilmigtir, 500 tozunda BalP 001 Mg/kg ve top-
lam karsinojen PAH omam ise 2.7 Mg/kg olarak saptanmagtir.
Bu miktarlar direkt kurutma e yopdan sit toelanndaki mik-
tarlardir. Indirekt yomtemle kurutulan sit tozlannda ise
PAH ar bulenamamagtr.

1984-1986 willan arasinda Hollanda'da vapilan genel bir
divet calismasinda, ginlik PAH i0ketim kaynafn olarak tahal
driinleri ilk sirada yer almakia, sonfa sirasyla geker ve tath-
lar, sna ve kat yaBlar gelmekiedir. Omeklerde en fazla rastio-
milan PAH %59 ile Bergo (b) Noranten, %48 ile Moranten,
Tdtr e benzo (k) Noranten, 930 e béneo () Antrasen ve
To26 ile benzo (n) piren olarak saptanmagtr,

En fazla PAH cesidine (16) findikta rastianmigtir, En yilk-
sck PAH konsantrasyonu ise, 36 Mg/kg Chrysene olarak ge-
ker ve tathlarda bulunmugter. Seker ve tathiar igerdikleri
PAH oranlanna ghre giyle srmlanmiglardir; $eker %48, quku-
bmia % 14, jileber %511 gibi,

Sonug olarak, gda maddelerinin insanlar igin dnemli bir
PAH kaynafy oldupu ve PAHlann gerek karsinojenik ve ge-
rekse mutajenik etkileri ile anemli kirleticiler oldufu gegitli
gabgmalarla kananmagtie. Piginiimig geda maddelerinde, akti-
vitcye sahip kimyasal bilegikler olugmaktadir, Bu durum Ozel-
likle, etlerin wgarada kdmir @Gzerinde veya bagka yollarla
stegle doffrudan temas oldufu durumlarda daha belirgin ol-
maktadir, Bu yvilzden bu tir beslenme taramin ilerde ne gibi
zararkara yol agacafs gz Onlne alnursa ne kadar yanly oldu-
fu apkur. Ozellikle Glkemizde gdalann igerdifi PAH larla il-
gili herhangi bir cabgmaya rastlanmamegtir, Kanimmea Glke-
mizde de gegtl gdalardaki PAH mikiarlanmn sapianmass ve
belirle standartlar getirilmesi halk safhfh agsndan uygun ola-
calktr,
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C VITAMINININ YUKSEK DOZLARININ
ANTIMUTAJENIK ETKISI

Cesith gevre kirleticilerinin genotoksik etkilerini
bagarih bir gekilde azaltan birkag kimyasal madde
tammmlanmastir. L-Askorbik asit (C vitamini) bu
biyoantimutajenlerden biridir. C vitamini Endosufan,
Fosfamidan ya da Mankozeb gibi bir pestisitle aym
anda 'm:'il:ligi:udc peng Swiss albino farelénin kemik
iligi hitcrelerinde pestisitlere bagh olarak gelisen
klastojeneris ve miloz bozucy degisikliklerin skl
anlaml bir bigimde azaltabilmigtir. Daha dnce yaplan
mvivo deneylerde C vitaminin insan ekivalent lerapitik
dozunun (10 mg/kg viicul ag. /giin) toksinler
tarafindan indilklenen sitogenctik hasar siklifini
azaltabildif belirtilmistir. C vitamini bu tiir dencylerde
rahatlikla kullanilmaktadir, Clinki C vitaminin yiksck
doz ya da konsantrasyonlari bile pratik olarak
sitotoksik ve genotoksik etki gostermez,

Hayvanlarda pestisitler olas: Gig yolla klastojenik /
mutajenik etkiler olugturabilirler. Bunlardan
birincisinde; enzimler aracihfi: ile biyotransformasyona
udrayan pesiisitlerin metabolitleri yiiksek oranda
reaktiviteye sahip serbest radikallere dontserek adduct
sekillenmesi ya da alkilasyon yolu ile indirckt DNA
hasan olustururlar. [kincisinde isc, pestisit
metabolizmas: sirasmda olusan hiperakiif oksidanlar
DMNA sarmalinda va da kromozomlarda kinlmalan
indiiklerler. Uglincii bir yol olarakta serbest radikallere
dontigebilen metabolitler ve oksidanlar membran lipid
peroksidasyonunu da baglatarak genotoksik ve
silatoksik ctkiye dontgturehilirler, Kisacas: pestisitlenin
melabolit transformasyonlan sirasinda olugan
elektrofilik merkerler, kromozomlarla onlanin DNAs
izerinde bulunan niikleofilik bélgeler hiicum ederek
ctkilesirler,

Askorbik asit, nikleosfilik Gzellifinin yamsira
mitkemmel bir antioksidan aktiviteye de sahiptir,
Askorbik asitin antimutajenik etkisi, pestisit
genotoksisistesinin olasy im dizeylering antagonize
edebilme etkisinden kaynaklaniyor olabilecefy giba
askorbik asitin antimutajenik ctkisine gesitli
defoksifikasyon enamlen de arachk edivor olabalir,
Aynca kullamilan yiiksek doz C vitamini idrar yolu ile
atilan miktarnm kompanse ediyor ya da C vitamininin
dokulardaki antioksidan aktivitesi icin gerekli esit
dilzeyinin saglanmasina yardimes oluyor olabilir,

C vilamininin antimutajenik aklivilesinin saptanmasma
vanelik olarak P. K han ve arkadaglan tarafindan
gergeklestirilmis olan bu gahgmada 8 haftahk, saghkh,
swiss albino larelere Endosulfan, Fosfamidan ve
Mankozebin sulu gizelti ya da siispansiyonlan tolare

edilebilen maksimum dozlarda verilmigtir. Bu doz
dizeyleri dnceki deneylerde Endosulfan igin 3 mg/kg
viieut a. /giin, Fosfamidan igin 6 mg/kg vicul ag./gin
ve Mankozeb iginse 1 g/kg vilcut a. /giin olarak
saplanmughir. Aymi deney hayvanlan igin Askorbik
asitin is¢ sodyum turunun enjeksiyonluk preparat g
farkh doz diizeyinde kullanilmistir. Bu doz dizeyleri 10
mg/kg vilcut ad. /gin, 20 mg/kg vilcut g /giin ve 40
mg, kg viicut ag. /giin'diir. Deney sirasinda kimyasal
maddelerin verilmesine 7 giin siire ile devam
edilmistir. Vitamin C introperitonal enjcksiyonla,
pestisitler ise oral yolla venlmiglerdir. son kimyasal
madde verilisinden 24 saal sonra dldiriilen larelerin
kemik ilig hiicrelerinden haasrlanan kromozom
preparatlannda kromozomal anormaliklerin bir Glglisa
olarak yapisal kromozomal hasarlar ve mitoz bozucu
degisiklikler gibi parametreler incelenmigtir,

Deney sonucunda, kormoromlardaki yamsal hasar
siklifani anlamh bir bigimde artirdiklan daha Gnce
vapilmg olan ¢alismalarda gosterilmig olan bu ig
pestisit ile C vitaminin aym anda verilmesi sonucu
genotoksik ctkilerde belirgan bir dilgiis goelenmigtir,
pestisil yapasina bakmaksizin gergeklesen maksimum
koruma terapdtik dozun iki kab olan 20 mg'hk doz
duzcyinde gozlenmigtir. Bo doz dizeyi klatojenik
hasarlar: yaklagik olarak kontrol diizeyine dek
diggiirchilmigtir, Bu doz dizeyinin izerine glildyiinda
ise daha fazla bir koruma gozlenmemistir.

Aras. Gor, Ecz. Aysen Akbulutgil tarafindan
Parimal Kima-Khan, Suresh Prasad Sinha.
Antimutagenic efficacy of higher doses of vitamin C:
Miutation Research, 298 (1993) 157 - Iaden
kesaltfarak cevirilmigiir.
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