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Onsoz:

Cumhuriyet tarihi boyunca belediyecilik ve belediye kurumu halka direkt dokunan
gorevler almis ve bu nedenle halkin talep ve isteklerini direkt ilettigi kurum olarak
stiregelmistir. Bu isleyen siire¢ 21. Yiizyilda daha 6nem kazanarak belediyecilik hizmetlerinin
cesitlenmesine, sorumluluk alanlarinin artmasina, kiiltlir ve sanat yatirimlarinda Oncii
olmasma ve her donemde halk sagligi sorunlarmin Onleyici basamagi olmasina neden
olmustur. Belediyeciligin sagladig1 giivenli, saglhkli ve dogru hizmetlerin gotiiriildiigii
sehirler, yasayan halkin giinliik hayatlarina ve gelecek nesillerin saghigma olumlu sirayet
etmistir.

Endustriyel atiklar, hava kirliligi, sagliksiz gida maddeleri ¢evre ve insan sagligini
etkileyen 6nemli sorunlar halini almistir. Endiistriyel kirlenmenin dogurdugu sorunlardan biri
de agir metal birikimidir. Biriken agir metaller toksik dozlara ulastiginda insan saglhigina zarar
verir ve bazen oliimlere neden olur. Agir metal birikimleri toksik dozlarm iizerinde olmasa
dahi gebelik déoneminde anne karnindaki bebegin gelisim defektlerine ve 6limine neden
olabilir.

Bu arastirmada Corum’da ikamet eden gebelerin agir metal diizeyleri arastirilmistir.
Bu aragtirmada anne adaylarinin kanlari, dogan bebeklerin gébek kordonlarindaki kanlari,
dogumdan sonra atik hale gelen plasentalar ve amniyon sivilar1 incelenmistir. Elde edilen
veriler Diinya Saglik Orgiitii verileri ile kiyaslanmistir. Bu calismada gebelerin ikamet
ettikleri mahalleler smiflandirilip agir metal maruziyetleri incelenmis, yiiksek agir metal
diizeylerinin neden oldugu saglik sorunlar1 kiyaslanmaistir.

Caligma Hitit Universitesi ve Corum Belediyesinin ortak destegi sayesinde ortaya
cikmis, halk sagligi sorunlarmin tespiti ve saglikli nesillerin gelisimi icin 6nemli bilgiler
edinilmistir. Bu caliymada oncii rol iistlenen, Belediye ve Universitenin aym paydada
bulusmasini saglayan, Saym Belediye Baskam Zeki Giil ve Saym Hitit Universitesi Rektorii
Prof. Dr. Reha Metin Alkan’a tesekkiir ederim.
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Giris:

Agir metalerin ¢evrede birikimi i¢in bir ¢ok kaynak gdsterilebilir. Atik sular, hava
kirliligi, karstik hareketler, zirai faliyetler ve en 6nemlisi tim bu faliyetlerin yetersiz ve eksik
denetimi. Bu nedenle agir metalllerin ¢evrede birikimi kisi ve kurumlarin dikkat ve becerisine
bagimhdir. Glinlimiiz diinyasinda baslayan kuraklik, hizli sanayilesme ve kirleticiler
nedeniyle temiz gida ve su kaynaklarma ulagsmak giiglesmistir. Corum ilinin niifus ve
sanayilesme hiz g6z Oniine alindiginda agir metaller ile toplumun maruziyetini tahmin etmek
gii¢ olmayacaktir.

Corum belediyesinin Hitit Universitesi ile yaptig1 protokolle bilim ve arastirmaya
verilen 6nem kanitlanmistir. Bugiine kadar birgok bilim daliyla yapilan ortak c¢alismalar
arasinda Tip Fakiiltesi birlikteligi gozlenmemistir. Biz calismamizda belediyenin verdigi
cevre sagligi hizmetlerinin gebeler ve gelecek nesillere nasil etki ettigini saptamak ve
almabilecek onlemleri siralamak istedik. Elinizdeki sonu¢ raporu agir metal kirliligi yerine
agr metal maruziyetinin insane sagligma olan etkilerini gostermektedir. Analizler Hitit
Universitesi Bilimsel Teknik Uygulama ve Arastirma merkezinde yapilmis olup analiz
sonuglar1 yine Universitemiz dgretim elemanlar1 tarafindan degerlendirilmistir. Bu sonug
raporu sonrasinda ¢ikan bilimsel veriler gebelerin sagligi, yasam alani, ¢alisan ve is sagligi ve
neonatal bakim alanlarinda gelismeler saglayacaktir.

Sonug raporu agmr metallerin ¢evre ve insan sagligina olan etkilerinden, aldigimiz
biyolojik Orneklerin ne sekilde incelendiginden, ¢alisma sonuglar1 ve ¢alismaya dahil olan
katilimcilarin ikamet bolgelerine gore agir metal diizeylerini igermektedir. Elde edilen
sonuglarm Diinya Saglik Orgiitii smir degerlerine olan yakinligi ve uzakligi kiyaslanmis olup
hedeflenen degerler calisma sonunda tartigilmistir.

Agir metallerden kursun (Pb), civa (Hg) ve kadmiyum (Cd) cesitli endiistriyel
failyetlerin sonucu olarak hava ve topragi kirleten faktorlerdendir. Bu raporda g¢alisma
sonuglarinin yanisira 6zellikle yukardaki agir metallerin kaynaklari, dagilimi, toksik etkileri

ve gebelikteki sinir degerleri hakkinda bilgiler verilmistir.



A. Agir Metaller ve Kaynaklar:

Agir metaller, suya gore yiliksek yogunluga sahip metalik elementler olarak
tariflenirler veya genel olarak 5 g / cm'den fazla spesifik bir yogunluga sahip olanlar olarak
tanimlanirlar. (1). Agwr metal ailesinin temasla olusturdugu toksik etiker g6z Oniine
alindiginda, diisiik seviyede maruz kalma durumunda toksisite olusturabilen arsenik gibi
metaloidleri de icerirler. Tiim diinyada endiistriyel gelismeler sonrasinda bu metallerin
birikimi ve olusturduklar1 toksik etkiler hakkinda endiseler olusmustur. Ayrica, bazi
endiistriyel, tarimsal, konut uygulamalar1 ve teknolojik uygulamalarda kullanimlarmin
katlanarak artmasi sonucunda, insanlarm agir metal maruziyeti onemli dl¢iide artmustir (2) .
Cevrede bulunan agir metallerin rapor edilen kaynaklar1 arasinda jeolojik yapilar, endiistriyel
iretim, tarimsal kullanim, farmasotik araglar, evsel atik sular ve atmosferik kaynaklar
bulunmaktadir. Maden isleri, dokiimhaneler, ve metal agirlikli agir sanayi ticareti agir metalin
cevreye salinimda en biiylik paya sahiptir (3).

Agir metaller, yer kabugunun her yerinde bulunan dogal olarak olusan elementler
olmasina ragmen, cogu cevre kirliligi ve insan maruziyeti, madencilik ve ergitme islemleri,
endiistriyel iiretim ve kullanim gibi antropojenik faaliyetlerden ve metallerin ve metal igeren
bilesiklerin evsel ve tarimsal kullanimindan kaynaklanmaktadir (4). Cevresel kontaminasyon,
metal korozyonu, atmosferik ¢okelme, metal iyonlarinin toprak erozyonu ve agir metallerin
stiziilmesi, tortullarin yeniden siispansiyonu ve su kaynaklarindan topraga ve yeralt1 sularina
metal buharlagsmas1 yoluyla da meydana gelebilir. Yerkabugunu olusturan kayaglarmn yiizey
kisimlarinda fiziksel ve kimyasal etkenlerle meydana gelen degisimler ve volkanik patlamalar
gibi dogal olaylarin da agr metal kirliligine 6nemli 6l¢iide katkida bulundugu bildirilmistir.
Endiistriyel kaynaklar arasinda metal isleme rafinerileri, enerji santrallerinde komiir yakma,
petrol rafinerileri, niikleer santraller, yiiksek gerilim hatlari, plastic sanayii, tekstil isleme ve
taglama, mikroelektronik endiistrisi, aga¢ koruma ve kagit isleme tesisleri yer almaktadir.

Kobalt (Co), bakir (Cu), krom (Cr), demir (Fe), magnezyum (Mg), manganez (Mn),
molibden (Mo), nikel (Ni), selenyum (Se) ve ¢inko (Zn), gibi metallerin ¢esitli biyokimyasal
ve fizyolojik fonksiyonlar igin gerekli olan temel besinlerden alinmasi gerektigi bildirilmistir
Bu mikro besin kaynaklariin eksik alinmasi ¢esitli sendrom ve hastaliklara neden olmaktadir
(5). Agrr metaller, cesitli gevresel matrislerde eser konsantrasyonlarda (ppb araligi 10
ppm'den daha az) bulunduklar1 i¢in eser elementler olarak da kabul edilirler. Biyo-
yararlanimlar1 sicaklik, faz iligkisi, adsorpsiyon ve sekestrasyon gibi fiziksel faktorlerden

etkilenir. Termodinamik dengeyi, komplekslesme kinetigini, lipid ¢oziliniirliigiinii ve oktanol /



su partisyon katsayilarmi etkileyen kimyasal faktorlerden de etkilenir. Agir metale maruz
kalan tiirlerin biyolojik 6zellikleri, fizyolojik ve biyokimyasal adaptasyon, trofik etkiler agir
metallerin etkilerini degistirebilir.

Temel olarak kabul edilen bazi agir metaller hayvan ve bitkilerde cesitli biyolojik ve
fizyolojik olaylarin temel diizenleyicileridir. Bu metaller bazi enzimlerin yapitaslarinda
bulunarak oksidasyon-rediiksiyon reaksiyonlarinda rol alirlar (5). Bakir, katalaz, stperoksit
dismutaz, peroksidaz, sitokrom c¢ oksidazlar, ferroksidazlar, monoamin oksidaz ve dopamin 3-
monooksigenaz gibi cesitli oksidatif stresle iligkili enzimler i¢in temel bir yardimci faktor
olarak islev goriir (6). Bu sayede hemoglobin formasyonu, karbonhidrat metabolizmasi,
katekolamin sentezi, kollajen baglantilari, elastin ve keratin sentezinde rol alir. Bakir
oksitlenmis durum (Cu II) ve indirgenmis (Cu I) durumda olabildiginden oksidasyon ve
rediiksiyon reaksiyonlarinda rol alabilir. Bu redoks reaksiyonlar1 nedeniyle bazen bakir toksik
olarak siiperoksit ve hidroksil radikalllerinin olusumuna neden olabilir. Ayrica bakir
toksikasyonu Wilson sendromunun temelinde bulunmaktadir (7). Esansiyel metallerin faydali
ve zararl etkilerinin arasinda ¢ok dar bir aralik bulunmaktadir (8).

Agir metaller biyolojik sistemlerde nukleustan baglayarak hiicre membrani,
mitekondri, lizozom, endoplazmik retikulum gibi organelleri ve DNA onarimindan sorumlu
enzimatik reaksiyonlarin ¢ogunu etkilemektedir. Metal iyonlarmin DNA ve nlkleer proteinler
gibi hiicre bilesenleriyle etkilestigi ve DNA hasarma ve hiicre dongiisii modiilasyonuna,
karsinojenez veya apoptoza yol agabilen konformasyonel degisikliklere neden oldugu
bulunmustur. (9).

Agir metal kaynakli toksisite ve karsinojenisite, birgogu agik¢a anlasilmayan bir¢ok
yoni igerir. Bununla birlikte, her bir metalin kendine 6zgii toksikolojik etki mekanizmalarina
neden olan essiz Ozelliklere ve fizik-kimyasal Ozelliklere sahip oldugu bilinmektedir.
Arastrmamizda kullandigimiz agir metallerin ve metalloidlerin  6zelliklerini asagida
Ozetlemeye calistik.
1.Kursun:

Kursun, yerkiirede az miktarda bulunan, dogal olarak olusan mavimsi gri bir metaldir.
Kursun yerkiirede dogal olarak bulunurken fosil yakitlar, madencilik ve maden temelli sanayi
faliyetler ile dogaya salmmaktadir. Kursunun endiistriyel roliiniin yanisira ev tiiketimi ve
tarimsal faliyetlerde de rolii bulunmaktadir. Giinlimiizde kursu,n asitli bataryalar,
muhimmatlar, metal Grlnler (lehim ve borular) ve X-ismlarindan korumak i¢in kullanilan
cihazlarim {tretiminde kullanilmaktadir. 2004 yilinda Birlesik Devletlerde yapilan ¢esitli

endiistriyel uygulamalar i¢in tahmini 1,52 milyon metrik ton kursun kullanilmistir. Bu



kullanilan miktarm kursun asitli batarya tiretimi yiizde 83'liik kismin1 olusturuyordu ve geri
kalan kullanim1 mithimmatlar (yiizde 3,5), boya, cam, pigment ve kimyasallar (yiizde 2.6) ve
tabaka kursun (ylizde 1.7) gibi materyallerin {iretiminden olugmaktaydi.

Son yillarda, endiistriyel kursun kullanimi boyalar ve seramik iiriinler, kalafat ve boru
lehiminden 6nemli Olclide azaltilmistir. Tim bu Onlemlere ragmen ABD de yasayan, 6
yasindan kiiclik ¢cocugu olan 16.4 milyon ailenin yaklasik %25 kadar1 kursun ile kirletilmis
boya, hava ve toprakla karsilasmaktadir (10). Kursunla kirli toprakla muhattap ¢ocuklarin kan
kursun diizeylerinde 6nemli miktarda artig saptanmustir (11).

Kursun maruziyeti esas olarak kursunla kontamine toz partikiillerinin veya
aerosollerin solunmas1 ve kursunla kontamine olmus gida, su ve boyann tiiketilmesi yoluyla
gerceklesir (12). Yetiskinler igilen sudaki kursunun %35 kadarin1 emebilirken ¢ocuklar ise
kursunun %50 kadarin1 absorbe edebilir. Insan viicudunda, kursunun biiyiik kismi bobrekde
birikir, bunu karaciger ve kalp ve beyin gibi diger yumusak dokular izler, ancak iskelet
sisteminde biriken kursun, ana viicut fraksiyonunu temsil eder (13). Sinir sistemi, kursun
zehirlenmesinin en savunmasiz hedefidir. Bas agrisi, haliisinasyonlar, sinirlilik, hafiza kayb1
ve donukluk, merkezi sinir sistemine maruziyetin etkilerinin erken belirtileridir (12).

Cevredeki kursun kirleticilerinin oran1 1970'lerin sonlarindan bu yana, benzinde
kursunun ortadan kaldirilmasi ve konut boyalari, yiyecek ve icecek kutular1 ve sihhi tesisat
sistemlerinde kursun seviyelerinin diisiiriilmesi dahil olmak Uzere bircok caba sonucunda
onemli 6l¢iide azaldi. 1970'i yillardan beri kan kursun diizeylerinde genel bir diisiis gosterse
de, cocuk popiilasyonlarinin hala yiiksek kan kursun diizeylerine (> 10 ug / dL) sahip
oldugunu da gosterilmistir. Bu nedenle, kursun zehirlenmesi bugiin Amerika Birlesik
Devletleri'nde en yaygin pediatrik saglik sorunlarindan biri olmaya devam etmektedir (14).

Kusuna 0Ozellikle gebelikte maruz kalinmasit 6zel bir endise kaynagidir.
Gebelikte alinan kursun plasentadan kolayca emilip fetusa tasinabilir (15). Gebelik surecinde
kursuna maruziyetin fetal dokularda birikime neden olup irreversible doku ve organ
hasarlarina neden olabilecegi gosterilmistir (16) Prenatal kursun maruziyetinin bir ¢ok sonucu
olmaktadir. Plasenta ve kan beyin bariyeri Pbnin pasif diifuzyonla gegisine izin verir. Fetal
gelisimin erken doneminde kan beyin bariyerinin immatur olmasi kursun maruziyeti halinde
embriyo veya fetusun daha fazla zarar gérmesine neden olmaktadir (17). Pb hipokampiste
harabiyete neden olarak hafiza ve 6grenme yetenegini olumsuz etkiler (18). Kursun norolojik
gelisimin yaninda normal hiicrelerdeki fonksiyonlar1 bozarak fetal biiyiimeyi etkilemektedir.
Kursun kemik biiylimesinden sorumlu osteositlere toksik etki yaparak biiylimeyi

yavaglatabilir ayrica tiroit stimulan hormon (TSH) sekresyonunu bozarak yumusak dokularda



gelisimi yavaslatip dogum kilosunu azaltabilir(19). Kursunun plasentada birikimi fetal
biuyume igin gerekli besin maddelerinin transportunu bozarak fetal blylmeyi etkileyebilir
(20). Kursunun toksik olmayan dozlarda dahi erken doguma ve dogumdan once amnion
membranlarinin yirtilmasina neden oldugu gosterilmistir (22).

Kursunun neden oldugu toksik etkilerin mekanizmasi olduk¢a kompleks ve ¢esitlidir.
Kursunun toksik etkisini gosterdigi baslica mekanizmalardan biri, kursunun kalsiyum
aktivitelerini inhibe etme veya taklit etme yetenegi ve proteinlerle etkilesime girme yetenegini
iceren biyokimyasal islemlerdir. Kursun, biyolojik molekiillere baglanir ve bdylece bir dizi
mekanizma ile islevlerine miidahale eder. Kursun, siilthidril ve amid enzim gruplarina
baglanir, konfiglirasyonlarin1 degistirir ve aktivitelerini azaltir. Kursun ayrica, enzim
aktivitesini inhibe etmek veya kalsiyum gibi gerekli katyonlarin taginmasini degistirmek i¢in
temel metalik katyonlarla rekabet edebilir (23). Pek ¢ok arastirmaci, kursun zehirlenme
riskinin, reaktif oksijen tiirlerinin olusumuna aracilik ettigi hiicresel bir hasar1 tetikledigini
gostermistir (24). Kursun maruziyetinin DNA hasarini tetikledigi, kaspazlari active ettigi,
stress genlerinin aktivitesini arttirdigi gosterilmistir (25). Deneysel caligmalar kursunun
farelerde ve farelerde renal timorlerin induklenmesinin potansiyel olarak kanserojen
oldugunu goéstermistir. (26)

Kursunun yasayan tiim organizmalardaki toksik etkileri gebelikte kalic1 hasarlara
neden olmaktadir. Literatiirde kursunun neden oldugu noérolojik hasarli fetus dogumlari, erken
dogumlar ve gebelik kayiplarma dair yaymlar bulunmaktadir. Bu proje kapsaminda agir
metaller bashigi altinda kursun maruziyetinin sonuglar1 c¢esitli gruplarda kiyaslanmistir.
Kursun diizeyleri gebelerin kanlarinda, amniyon mayilerinde, plasental kanlarda ve anne
idrarlarinda kiyaslanarak sonuclar elde edilmistir. Elde edilen sonuglar hastalarin ikamet
alanlarma gore de degerlendirilip sonu¢landirilmistir.
2.Kadmiyum:

Kadmiyum organizmalar iizerinde kalic1 zararlar olusturabilen agir metallerden biridir.
Kadmiyum yerkabugunda yaklasik 0.1 mg / kg'lik ortalama bir konsantrasyonda yaygin
olarak dagitilmaktadir. Cevrede bulunan en yiiksek kadmiyum bilesikleri tortul kayaglarda ve
deniz fosfatlarinda birikmektedir.

Kadmiyum ¢esitli endiistriyel faaliyetlerde sik¢a kullanilir. Kadmiyumun baslica
endiistriyel uygulamalar1 alagimlarin, pigmentlerin ve pillerin tiretimini icerir. Her ne kadar
akiilerdeki kadmiyum kullanimi son yillarda kayda deger bir artis gostermis olsa da, geligmis

tilkelerde ¢evresel sorunlara karsi ticari kullanimi azalmaistir.



Organizmalarin kadmiyum maruziyeti inhalasyon, oral alim veya sigara tiiketimi ile
olmaktadir. Insanlarin kadmiyumun maruziyeti, birincil metal endiistrilerinde istihdam,
kontamine yiyecekler, sigara icimi ve kadmiyumla kirlenmis isyerlerinde ¢alismak gibi bir
cok kaynakla miimkiin olabilmektedir (27). Diger kadmiyum kaynaklar1 arasinda madencilik,
metal eritme ve pil iretimi, pigmentler, stabilizatorler ve alasimlar gibi endiistriyel
faaliyetlerden kaynaklanan sanayi kaynakli atiklar yer almaktadir (28). Kadmiyum ayrica
sebzeler, patatesler, tahillar ve tohumlar, hayvan karaciger ve bobreginde, kabuklular ve
yumusakealar gibi bazi gidalarda eser miktarda bulunur (29). Ayrica kadmiyum igeren gida
takviye Uriinleri insane dokularinda kadmiyum miktarini ciddi oranda arttirir. Kadmiyumun
olusturdugu toksisitenin dokulara yayilim1 periferik kan damarlariyla olmaktadir. Kan yoluyla
dagilmayip inhalasyon yoluyla alinan kadmiyumun amfizem olusturdugu gozlenmistir. Nazal
yoldan kadmiyum inhalasyonu koku duyusunun kaybina neden olabilir (30). Kronik olarak
diisiik dozda kadmiyum maruziyetinin kemik mineral yogunlugunu azalttig1 ve osteoporozla
iligkili oldugu sonucuna varilmistir (31).

Kadmiyum maruziyeti, kandaki veya idrardaki kadmiyum seviyelerini 0lcerek
belirlenir. Kan kadmiyum son kadmiyum maruziyetini yansitmaktadir (6rnegin sigaradan).
Idrarda 6lciilen kadmiyum diizeyi kronik kadmiyum maruziyetini veya kadmiyuma bagl
bobrek hasarmi gosterir (32). Sigara bagimlilarinda, pasif inhalasyonla sigara dumanina
maruz kalanlarda kan ve idrar kadmiyum diizeyleri yiiksek saptanmistir (33).

Kadmiyum, solundugunda veya yutuldugunda 6liimciil olabilen ciddi bir pulmoner ve
gastrointestinal iritandir. Akut maruziyetten sonra, karin agrisi, yanma hissi, bulanti, kusma,
istemsiz salivasyon, kas kramplari, bag donmesi, sok, biling kaybi ve konviilsiyonlar gibi
belirtiler genellikle 15 ila 30 dakika iginde ortaya ¢ikar (34). Kadmiyuma kronik maruziyet
norepinefrin, serotonin ve asetilkolin diizeylerinde depresif bir etkiye sahiptir (35). Kronik
kadmiyum maruziyetinin karaciger adenokarsinomuna ve prostatic adenokarsinoma neden
oldugu gosterilmistir (36,37).

Kadiyumun hiicre, doku ve organ temelli neden oldugu zararlarin mekanizmasi tam
olarak anlagilamasa da reaktif oksijen radikalleri (ROS) araciligiyla etki ettigi
diistiniilmektedir. Oksidatif hasar tek zincirli DNA hasarina, niikleik asit ve protein sentezinde
bozulmaya neden olmaktadir (38). In vitro caligmalar, kadmiyumun 0.1 ila 10 mM
konsantrasyonlarinda ve serbest radikal bagimli DNA hasarinda sitotoksik etkilere neden
oldugunu gostermektedir (39). Onceki raporlarda, kadmiyumun sinyal iletim yollarmi

etkiledigini gostermistir. Kadmiyum g¢esitli hiicre tiplerinde sitosolik serbest kalsiyum



seviyelerini arttiran inositol polifosfat olusumunu indiikler ve kalsiyum kanallarin1 bloke eder
(40,41).

Kadmiyum bir ¢ok saghk orgiiti ve kurullari tarafindan karsinojen olarak kabul
edilmektedir. Kadmiyum maruziyeti sonunda kanser gelisimi en belirgin olan organ
akcigerlerdir. Ardindan bobrek iistii bezleri, testis ve hematopoetik sistemin kanserleri
g6zlenmektedir (36). Kadmiyum maruziyetinin reproduktif sonuclar tizerinde olumsuz etkiler
olusturdugu bilinmektedir. Nedeni agiklanamayan infertilitesi olan kadinlarin endometriyum
dokularinda kan kadmiyum diizeyi anlamli 6l¢iide yiiksek saptanmistir (42). Dis gebelik
geciren kadmlarin kanlarda ise kan kadmiyum duzeyleri ise normal saptanmistir (43). Bazi
epidemiyolojik ¢alismalar kordon kaninda, maternal kan veya maternal idrarda saptanan
kadmiyum ile dogumda dogum agirligt ve uzunlugu arasinda ters bir iliski oldugunu
kaydetmistir (44). Kadmiyum maruziyeti sonrasi gebelik sonuglarmin degerlendirildigi
calismalarda diisiik dogum agirligi, 5. Dakika APGAR (kas tonusu, uyarana cevap, kalp hizi,
cilt rengi, solunum) skorlarinin degistigi, kognitif bozukluklarmm olustugu ve epigenetik
modifikasyonlarin gelistigi saptanmistir (45,46)
3.Civa:

Civa peryodik tabloda gegis elementi sirasinda bulunan agir metaldir. Her biri kendi
toksisite profiline sahip olan li¢ formda (elementel, inorganik ve organik) bulunur ve dogada
bulunmasi nedeniyle essizdir (47). Oda sicakliginda likid formda bulunan civa yiiksek basing
altinda civa buhar1 seklinde yayilabilir. Civa katyon olarak tek degerlikli veya cift degerlikli
olarak da bulunabilir. Civanin metalize hali dogada en sik bulunan formudur. Bu forma
inorganic civanin toprak ve suda bulunan mikroorganizmalarca metilizasyonu sonrasinda
gecer (48).

Civa organizmada c¢ok ciddi saglik sorunlarma neden olan bir ¢evresel kirleticidir.
Cevre kirleticileri nedeniyle insanlar ve hayvanlar civanin farkl tiirde toksisitesine magruz
kalirlar. Civa elektirik endistrisinde (termostatlar ve piller gibi), dental amalgamlarda, kostik
soda iiretiminde, niikleer reaktorlerde, ahsap is¢iliginde, kiymetli metallerin islemesinde
¢oziicii ve bazen farmasotik iiriinlerin icinde koruyucu olarak kullanilir (49). insanlar kazalar,
cevre kirliligi, gida kirliligi, dis bakimi, koruyucu tibbi uygulamalar, endiistriyel ve tarimsal
faaliyetler ve mesleki faaliyetler yoluyla tiim civa tiirlerine maruz kalmaktadir. Kronik, diisiik
seviyeli civa maruziyetinin baglica kaynaklari, dis amalgamlar1 ve balik tiikketimidir. Civa,
yerkiirede dogal gaz ¢ikarma islemi esnasinda ve endiistriyel kirlilik nedeniyle yeralt1 sularini
kirletir. Metil civa daha sonra besin zincirinden baliklara, kabuklu deniz hayvanlarma ve

nihayetinde insanlara ulasir (50).



Dental amalgamlarm %50 si elemental civa igerir. Elemental civa buhari lipofiliktir ve
kolayca agiz mukozasi ve akcigerlerden emilebilir. Hiicre membranin, kab-beyin bariyerini ve
plasental bariyeri kolayca gecebilir (51). Absorbe edilen civa bobrekler, karaciger ve ozellikle
norolojik sistemlerde birikir. Norotoksik, nefrotoksik ve gastrointestinal toksisite birikim
nedeniyle olusur (49).

Civanin toksik etkileri kimyasal etkisinden ve olusturdugu oksidatif stersten
kaynaklanmaktadir. Oksidatif fonksiyonlar1 siilfidril mekanizma ile gosterilmistir. Civa
birikiminin neden oldugu reaktif oksijen radikalleri bir sure sonra antioksidan mekanizmalarla
elimine edilemeyecek hale gelir ve doku hasar1 olusur (52). Olusan oksidatif stress kalsiyum
Mmetabolizmasini bozabilir. Proteazlarin, endoniikleazlarin ve fosfolipazlarin aktivasyonunda
kalsiyumun rolii iyi bilinmektedir. Fosfolipaz A2'nin aktivasyonunun, arasidonik asitin
artmasi ile reaktif oksijen tiirlerinde artisa neden oldugu gosterilmistir. Arasidonik asidin de
reaktif oksijen tiirlerinin 6nemli bir hedefi oldugu gosterilmistir (53). Calismalar, civa ve
diger toksik metallerin hiicresel organelleri etkiledigini ve biyolojik islevlerini olumsuz
etkiledigini géstermistir. Biriken kanitlar ayrica, ROS'un metal kaynakli hiicresel yanitlarin ve
karsinojenezin aracilik edilmesinde 6nemli bir rol oynadigin1 gostermektedir (54). Serbest
radikallerin niikleik asitler iizerindeki dogrudan etkisi, genetik mutasyonlar olusturabilir. Bu
etkilerle micadele etmek i¢in hiicreler, ROS (serbest radikaller) olusumunu diizeltmek ve
onlemek i¢in ¢alisan antioksidan mekanizmalara sahiptir. Bu antioksidan mekanizmalar, C ve
E vitaminleri gibi diisiik molekiil agirlikl1 bilesikleri igerir.

Civanin her formu maternal ve fetal toksisiteye neden olmaktadir. Civa organizmadaki
tim dokulara yayilabilir ve norotoksik, nefrotoksik, kanserojen, teratojen, kardiyotoksik
etkiler gosterir (53). Fetus igin en biiyiik risk transplasental civa gegisidir. Anne kanmdaki
civa diizeylerinin ortalamasiyla kord kanindaki civa diizeylerinin ortalamasi kiyaslandiginda,
kordon kaninda civa diizeyi %70 daha yiiksek bulunmustur. ).Civa maruziyeti olan annelerin
bebeklerinde siddetli ndrolojik hasarlar olugsmaktadir. Normal ndrolojik gelisim icin gerekli
olan etal noéronlarin bolinmesini ve mikrotiibiiller aracihigiyla sinir hiicrelerinin
migrasyonunu bozmaktadir. Bu hasarlar sonrasinda mikrosefali, mental reterdasyon,

kovulziyon, korliik, isitme kaybi ve zeka geriligi saptanmustir (55, 56).



B. Corum’da Agir Metal Kirliligi Riski Tasiyan Hava ve Topraklarin Durumu

Corum ilindeki ¢evre kirleticileri ile ilgili en son bilgilendirme 2016 yilinda “Cevre
Durum Raporu” ile belgelenmistir. Bu bolimde verilen bilgilendirmeler bu rapordan
almtilanmastir.

Corum’da bulunan tugla fabrikalar1 ve kiremit fabrikalar1 merkez mahallelere olduk¢a
yakmn konumlanmistir. Uretim esnasinda tugla ocaklarinda toz kdmiir kullaniimakta ve ¢ikan
fosil atik hava kirliligine neden olmaktadir. Corum merkezde bulunan ¢imento fabrikasi 24
saat ¢calismakta, gerekli izinleri olsa bile hava kirliligine neden olmaktadir. Corum merkezden
uzakta bulunan tas kirma ocaklarimin da hava kalitesini bozdugu géze alinmalidir. Corum
sanayileserek biiyliyen bir sehir olup merkez niifusunun hala en eski yerlesim alanlarinda
bulundugu gdze almmalidir. Ozellikle sikisik trafigin oldugu ‘Gazi Caddesi’ etrafinda egzoz
dumant hava kirliligine neden olabilir.

Corumda atik su aritma tesisi 2001 yilindan giiniimiize dek 55.000m®/giin aritma
islemi yapmakta ve aritilmis su ‘Derincay’isimli akarsuya desarj edilmektedir. Il merkezi ve
ilcelerdeki atik sularm %86.45 kadar1 aritilarak dogaya kazandirilmaktadir. Deringay
Corum’da tarim arazilerinin en biiyiik su kaynagi olup aritma oranlarinin arttirilmasi
gerekmektedir.

Tim bu veriler 1518inda corum ilinde agr metal kirleticilerine maruziyet ihtimali

artmakta, bu projenin sonuglar1 dnem kazanmaktadir.

C. Katiimcilarin Demografik Ozellikleri ve Calisma Metodolojisi:

Agir metal diizeylerini inceledigimiz anneler iki ana gruptan olugsmaktaydi. Birinci
gruptaki annelerin dogum zamanlar1 gebelik haftalarina ve ikametgah adreslerine gore
kiyaslandi. Sonrasinda erken dogum yapan annelerin ve zamaninda dogum yapan annelerin
tibbi verileri kiyaslandi. Tibbi veriler incelendikten sonra bu gruptaki annelerin kanlari,
idrarlar, plasenta kanlar1 ve bebegin anne karnindaki hayatini siirdiirdiigli amniyon sivisindan
ornekler alindi. Ornekler -80 derece derin dondurucuda spektrofotometrik analiz giniine
kadar saklandi. Caligma giinii analiz yapilacak materyallerden kursun, kadmiyum ve civa
diizeyleri kiyaslandi.

Projenin ikinci grubunda gebeliginin erken haftalarinda bebegini kaybeden anneler ile
saglikli gebelige sahip olan anneler kiyaslandi. Bu incelemede kullanilan biyolojik
materyaller anne kanlariydi. Benzer seklide kanlar -80 derece derin dondurucuda ¢alisma

giiniine kadar sakland1 ve ardindan spektrofotometrik agir metal analizine gegildi.



Her iki grup igerisinde ¢alismay1 devam ettirmek istemeyen katilimcilar arastirmadan
cikarildi. Toplamda dogum haftalarin1 degerlendirdigimiz grupta 52 gebe, gebelik kaybini
degerlendirdigimiz grupta 49 gebe incelendi. Bunlar kendi iglerinde 2 gruba ayrilarak vaka
control ¢aligmast yapild.

Arastirmamizda istatistiksel analizler SPSS (Version 22.0, SPSS Inc., Chicago, IL,
USA) paket programi ile yapildi. Normallik dagilimi Shapiro-Wilk testi ile incelendi.
Tanimlayic1 istatistikler siirekli degiskenler icin veri dagilimina uygun olarak
ortalamaztstandart sapma veya median(min-max)olarak sunuldu. Gruplarm parametrik verileri
Student t testi , nonparametrik verileri Mann-Whitney U testi ile kiyasladik. Tanilar ile.
kategorik degiskenler arasinda iliski olup olmadig1 Chisquare testi veya Fisher-Exact test ile
arastirild. Istatistiki anlaml farklilik i¢in p<0.05 olarak kabul edildi.



1. Grup: Agir Metal Olgiimii (Erken Dogum Yapan Anneler):

Hitit Universitesi Tip Fakultesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum ABD basvuran ve
sezaryenle dogum yapan hastalar arasindan 32 preterm dogum hastasi ve 20 termde dogum
hastas1 calismaya dahil edildi. Hastalar Kasim 2017-Nisan 2018 tarihleri arasinda yapan
gebeler arasindan belirlendi. Calisma baslangicindan 6nce Hitit Universitesi T1p Fakiiltesi
Etik Kurulun’dan Helsinki Deklarasyonuna uygun olarak onay alind.

Calisma vaka kontol ¢alismasi olarak tasarlandi. Hastalar iki gruba ayrildi. Ik grupta
preterm dogum yapan gebeler, ikinci grupta term dogum yapan anneler bulunmaktaydi.
Hastalarin gebelik haftalar1 son mensturasyon tarihinin ilk giinii temel alinarak belirlendi.
Ardindan gebelik haftalarmin  dogrulugunu degerlendirmek i¢in sezaryenden Once
ultrasonografik inceleme ve ilk trimester ultrason ile kiyas yapildi. Her li¢ degerlendirme
sonrast 37. Gebelik haftasindan kiiciik olan gebeler preterm dogum yapmis olarak kabul
edildi. Calismaya alinan gebelerden 32 tanesi preterm sezaryen ile dogum (vaka grubu), 20
tanesi termde sezaryen ile dogum yapti (kontrol grubu). Hastalar secilirken sezaryen
endikasyonlar1 gegirilmis eski sezaryen ve malprezentasyonla sinirl tutuldu.

Hastalar 18-40 yas araliginda sigara igmeyen goniilliillerden segildi. Calismaya alinan
tim gebeler tekil gebelige sahipti ve hicbir hastanin sezaryenden 6nce amniotik membran
riptliri  olmamusti. Hastalarin  sosyo-demografik 6zelliklerine dair bilgiler yiz-ylze
goriismeler ile elde edildi. Sigara ve alkol tiiketen, hayatinin herhangi bir déneminde
intrauterin arac¢ kullanan hastalar calisma dis1 tutuldu. Intra uterin fetal anomali saptanan,
yenidogan yogun bakim ihtiyaci ile dogan ve spontan solunumu olmadan dogan yenidogan
anneleri calisma dis1 tutuldu. Calismaya dahil olan hastalarin hi¢birinin  diyabeti,
preeklampsisi, metabolik hastaligi, malabsorbsiyon sendromu, kanitlanmis enfeksiyonu ve
sezaryen harici gecirilmis cerrahisi yoktu. Caligmada bulunan tiim gebeler Corum, Tiirkiye’de
yasamaktaydi. Hi¢bir hasta gebeligin her hangi bir doneminde agir metal maruziyerine maruz
kalmamisti. Vaka ve konrol grubundaki gebelerin tiimiiniin karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri normaldi.

Hastalardan sezaryen ameliyat1 i¢in gerekli preoperatif vendz kanlar alinirken 10 ml
kan ayristirilip -80°C dondurucuya konuldu. Hastalar sezaryene alindiginda amnion kesesi
icerisinden 10 ml kadar amnion mayi alindi. Umblikal kord klemplenip bebek yenidogan
ekibine verildikten sonra plasenta tibbi atik olmadan dnce plasenta tarafinda kalan kandan 5
ml kan alindi. Sezaryen esnasinda annenin iiretra kateterinden 10 ml idrar alindi. Caligma

giiniine kadar tiim numuneler Eppendorf tiipte,80°C derin dondurucuda saklandi.



Biyolojik materyaller Hitit Univerisitesi’ne baglu HUBTIAM laboratuarinda
incelendi. Inceleme yontemi olarak atomik absorbsiyon spektrofotometrisi kullamldi. Agir
metal diizeyleri her iki grup arasmnda kiyaslandiginda anne idrarindaki Pb diizeyi preterm
eylem grubuna gore kontrol grubunda daha yiiksek saptandi (p<0.001). Ancak kontrol
grubundaki anne kaninda, fetal kanda ve amnion mayisinde Pb diizeylerinde yiikseklik
saptanamad1 (p=0.357, p=0.285, p=0.789, Tablo 2). SE anne kaninda, fetal kanda, anne
idrarinda ve amnion mayisinde gruplar arasinda anlamli olarak farkliydi (p<0.001). Gruplar
arasinda kanlarda, idrarda ve amnion mayisinde Cd ve Hg diizeyleri istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 1).

Tablo 1: Gruplar arasindaki agir metal diizeylerinin karsilastiriimasi

Kontrol (n=30) Preterm (n=20) Pvalue

Anne Kan 0.34 (0.11-0.84) 0.53 (0.12-0.99) 0.106

Cd Fetal Kan 0.23 (0.06-0.83) 0.26 (0.06-0.47) 0.953
(WL) Anne Idrar 0.42 (0.08-0.98) 0.43 (0.07-0.96) 0.546
Amnion 0.19 (0.11-0.95) 0.17(0.09-0.48) 0.774

Anne Kan 46.08 (39.69-58.31) 45.98 (40.25-56.99) 0.357

Pb Fetal Kan 42.76 (23.71-57.29) 37.07 (22.32-48.33) 0.285
(WL) Anne Idrar 2.62 (1.07-3.35) 1.83 (1.08-3.14) <0.001
Amnion 61.19 (51.31-67.60) 60.21 (52.96-67.35) 0.789

Anne Kan 2.41 (1.01-3.99) 2.60 (1.08-3.65) 0.620

Hg Fetal Kan 4.42 (2.15-6.98) 4.98 (2.06-7.04) 0.614
(WL) Anne Idrar 0.84 (0.63-1.08) 0.83 (0.68-1.11) 0.223
Amnion 3.46 (1.25-5.81) 3.43 (1.14-4.72) 0.714

Anne Kan 78.98 (72.36-84.14) 65.36 (59.68-73.65) <0.001

Se Fetal Kan 69.17 (64.25-78.54) 50.90 (46.21-59.65) <0.001
(W/L) Anne Idrar 23.44 (19.66-26.69) 16.36 (10.37-19.61) <0.001
Amnion 26.00 (22.56-29.88) 19.42 (18.01-22.56) <0.001

Cd: Kadmiyum, Pb: Kursun , Hg: Civa, Se: Selenyum Mann Whitney U test

Anne kanindaki Selenyum diizeyleri ile umblikal kord kanindaki Selenyum diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli yiiksek pozitif korelasyonu bulunmaktayd: (r (50)=0.896,
p<0.001). Anne idrar1 ile amnion mayi arasinda da selenyum diizeyleri agisindan istatistiksel

olarak anlamli yiiksek diizeyde pozitif korelasyon bulunmaktayd: (r (50)=0.841, p<0.001).



Diger agir metaller i¢in anne ile fetiis arasindaki kan degerleri ve idrar ve amnion mayi

degerleri arasinda anlamli korelasyon bulunamadi (p>0.05).
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Sekil 1: Amniyon Sivisi Ve Anne Idrarindaki Selenyumun Iliskisi
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Sekil 2: Anne Kam1 Ve Kordon Kanindaki Selenyum Diizeyleri Arasindaki iliski
Calismaya alman gebelerin ikametgah adresleri toplamda 5 ana grup seklinde
saptandi. Tiim gebelerin kaninda, idarinda, bebeklerin kordon kaninda ve amniyon sivisinda
kadmiyum, civa, kursun ve selenyum diizeylerine bakildi. Erken dogum yapan annelerin
kanlarinda, idrarlarinda ve fetal umblikal kord ve amiyon mayilerinde selenyum diizeyleri

diistik saptandi. Selenyum diislikliigliniin erken dogum tehlikesiyle iligkili oldugu sonucuna



varildtr (Sekil 1, 2). Tim biyolojik materyallerde agir metal diizeyleri hastalarin ikamet

adreslerinden bagimsiz olarak normal biyolojik sinirlarda saptandi (Sekil 3,4).
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Sekil 3: Mahallelere Gore Erken ve Zamaninda Dogum Yapan Katihmci Sayilar:
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Sekil 4: Mahallelere Gore Erken ve Zamaninda Dogum Yapan Katihme1 Sayilari



2. Grup : Agir Metal Ol¢iimii (Diisiik Yapan Anneler):

Calisma Eyliil 2017 ve Agustos 2018 tarihleri arasinda Hitit Universitesi Tip
Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi’nde yapildi. Vaka kontrol ¢alismasi olarak
tasarlanan arastirma iki gruptan olusmaktayds. Ik grup kontrol grubu olarak tanimlandi ve 20
saghkli 18-40 yas arahigmdaki saghkli tekil gebelerden olugmaktaydi. Ikinci grup ilk
trimesterde fetal kalp atimi duran,18-40 yas araliginda ki 29 tekil gebelerden olusmaktaydi ve
diisiik yapan anne grubu olarak tanimland1. Arastirmaya baslanmadan 6nce Hitit Universitesi
Tip Fakiiltesinden Helsinki Deklarasyonuna uygun olarak Etik Kurul Onay1 alindi.

Kontrol grubuna alinma kritereleri i¢in hastalarin 18-40 yas araliginda olmas, teKil
gebeliginin olmasi, son mensturasyon tarihinin bilinmesi, gebeliginde seri ultrasonografik
kontrol yaptirmis olmasi ve katilimc1 gebenin ultrasonografik bulgularmin tamamen normal
olmasi sartlar1 arandi. Diisiik yapan anne grubundaki gebelerin ¢alismaya alinma kriterleri ise;
daha Once fetal kalp atimmin goriilmiis olmasi, tekil gebelik olmasi, son mensturasyon
tarthinin bilinmesi, kalp atimmin olmadiginin iki ayr1 hekim tarafindan teyyid edilmesi ve seri
songrafik takip yaptirmus olmasi olarak belirlendir.

Calismadan ¢ikarma kriterleri olarak; dental amalgram varhigi, yiiksek endiistriyel
kirliligi olan islerde calismis olmak, lityum veya metal iceren medikasyon almak, folik asit
haricinde ek medikasyon almak, yiksek riskli ikili veya Ucli tarama testinin olmasi, 40
yasinin ustliinde olmak, kronik ila¢ kullanimi, bdbrek ve karaciger fonksiyon testlerinde
bozukluk, sigara icmek, milleriyan anomalilerden birini bulundurmak, servikal yetmezlik
tanis1 almak, homozigot trombofili gen mutasyonu olmasi, iki heterozigot trombofili gen
mutasyonu tasimak, uterus morfolijisini bozan veya endometriyal kaviteye basi yapan myoma
uteri bulunmasi, ve indiiklenmis abortus i¢in medikasyon almak olarak belirlendi.

Caligma baslangicindan bitisine kadar siiren siiregte ¢calismaya 188 gebe dahil edildi.
Gebelerin calismadan en sik c¢ikarilma nedenleri sigara icmek (61), dental amalgram
hikayesinin olmast (23), ek medikasyon alimi (16), yiiksek agwr metal kirliligine sahip
endiistriyel islerde g¢alismis olmak (13), calismaya katilmayr reddetmek (11), Turkge
anlamaylp anamnez verememek (9) ve c¢aliymaya basladiktan sonra ayrilma seklinde
siralanmaktadir (6).

Caligmaya katilan hastalarin sosyo-demografik oOzellikleri, sigara Oykileri ve
medikal Oykiileri yiliz yilize anket yoOntemiyle detaylica kaydedildi. Tim katilimeilar
Merkez/Corum, Tiirkiye’de yasamaktaydi. Gebelerin ultrasonografik degerlendirmeleri

obstetri kliniginde bulunan GE Logiq P5 (2015, GE Healthcare, Milwaukee WI) cihaziyla



transvajinal prob kullanilarak yapildi. Ultrasonografide embriyo olup kalp atim
saptanamayan gebeler diisiik yapmis olarak kabul edilip kontrol ultrasonografileri Hitit
Universitesi Radyoloji Klinigi’'nde yapildi. Diisiik yapan anne kabul edilen gebelerin 6nceki
kayitlart kontrol edilerek fetal kalp atimi olan gebeler ¢alismaya alindi. Hastane otomasyon
sisteminde kayith tiroid fonksiyon testleri, tozoplazma, rubella, sitomegalovirus (CMV) ve
herpest simplex virlis verileri ve diger laboratuar bulgular1 kaydedildi.

Kontrol grubundaki gebelerle diisiikk yapan anne grubundaki gebelerin yaslari, viicut
kitle indeksleri (BMI) ve calismaya dahil edildikleri tarihteki son menstrual tarihe gore
hesaplanan gebelik haftaliklar1 arasinda istatistiksel fark yoktu (p>0.005). Calismaya
alindiklar1 tarihteki ultrasonografik 6l¢iimlerle hesaplanan gebelik haftaliklar1 kiyaslandiginda
diisiik yapan anne grubundaki gebelerin bebeklerinin boyutlarmm (CRL degerlerinin) daha
kiiciik oldugu gozlendi, fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.001).

Calismadaki gruplarin kan grubu gibi kategorik degiskenleri Chi-square testi veya
Fisher-Exact test ile degerlendirildi. Kontrol ve diisiik yapan anne gruplar1 arasinda kan
gruplarinin sikligi ve Rh antijeni agisindan fark bulunmadi (p>0.005). Kontrol ve diisiik
yapan anne gruplarinda Rh (-) gebelerin timiinde indirect coobs testi negatifti. Kontrol grubu
ve diisiik yapan anne grubundaki katilimcilarin tanilar1 ile gravida. parita. yasayan ve abortus
sayilar1 arasinda anlamli iliski bulunmadi (p>0.005). Kontrol grubundaki gebelerin %65’1.
diisiik yapan anne gruptaki gebelerin %51.7’si normal dogum yapmusti, fark istatistiksel
olarak anlamli saptandi. (p=0.015).

Calismadaki gruplarin enfeksiydz parametre testleri degerlendirildi. Her iki gruptaki
gebelerin Toxoplazma IgM. HbS Ag, CMV IgM. Rubella IgM, anti HCV ve anti HIV testleri
negatif saptandi. Calismadaki kontrol ve diisiik yapan anne gruplarinin Anti Toxoplazma IgG.
HBs IgG. CMV IgG. Rubella IgG testleri arasinda arasinda istatistiksel iligki saptanmadi
(p>0.005)

Tiim gebelerin kaninda kadmiyum, civa ve kursun diizeylerine bakildi. Biyolojik
materyaller Hitit Univerisitesi’'ne bagli HUBTIAM laboratuarinda incelendi. Inceleme
yontemi olarak atomik absorbsiyon spektrofotometrisi kullanildi. Kontrol ve diisiik yapan anne
gruplarindaki gebelerin kanlarindaki agir metal dizeyleri kiyaslandiginda kadmiyum ve civa
diizeyleri arasinda istatistiksel fark yoktu (p>0.005). Diisiik yapan anne grubundaki hastalarin
kan kursun diizeyleri istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek saptandi (p=0.038, Tablo
2). Kontrol ve diisiik yapan anne grubundaki gebelerin laboratuar degerleri kiyaslandiginda

kan progestoron degerleri diisiik yapan anne grubunda daha diisiik saptandi (p<0.001). Diisiik



yapan anne grubunun kan kalsiyum diizeyleri kontrol grubuyla kiyaslandiginda daha diislik
saptandi (p=0.010).

Tablo 2: Gruplarin agir metal diizeyleri

Diistik Yapan
Kontrol Grubu
Anneler P value
(n=20)
(n=29)
Pb
44.45+12.49 54.11+17.27 0.038*
(WL)
Cd
0.40+0.05 0.39+0.06 0.704*
(WL)
Hg
0.46+0.27 0.47+0.29 0.907*
(WL)

Cd: Kadmiyum, Pb: Kursun , Hg: Civa * students’t test

Calismaya alinan gebelerin ikametgah adresleri toplamda 5 ana grup seklinde
saptand1i. Tiim biyolojik materyallerde agir metal diizeyleri hastalarin ikamet adreslerinden

bagimsiz olarak normal biyolojik smirlarda saptandi (Sekil 5, 6)
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D. Degerlendirme, Sonug ve Oneriler:

Projenin iki farkli inceleme ayagi1 bulunmaktadir. Bu nedenle iki farkli sonug¢ ve oneri
cikarimimda bulunmak miimkiindiir. Erken dogum yapan annelerin sonuglar1 kendi aralarinda
ve ikamet ettikleri yerlere gore degerlendirilmis, diisiik yapan annelerin sonuclar1 da benzer
sekilde kendi aralarinda ve ikamet ettikleri yerlere gore degerlendirilmistir. Erken dogum
yapan annelerin kiyaslandig1 grupta birden ¢ok biyolojik material incelemeye alinmis, kursun,
civa, kadmiyum yaninda hastalarda selenyum diizeyleri de incelenmistir. Diisiik yapan
annelerin incelendigi grupta sadece kandaki kursun, civa ve kadmiyum diizeyleri incelenmis,
arastirmaya selenyum eklenmemistir.

Literatiirde yiiksek agir metal diizeylerinin gebelik sonuglarma etkisini gosteren ¢ok
cesitli caligmalar bulunmaktadir. Ancak preterm dogum ve agwr metal diizeylerini
degerlendiren vaka kontrol ¢alismasi sinirh sayidadir. Projemizde anne kani ile kord kaninda
Olgiilen selenyum diizeyleri arasinda pozitif korelasyon saptadik. Dogum agirlig: ile selenyum
diizeyinin incelendigi baska bir ¢alismada da benzer korelasyon saptanmistir (57).

Projeye dahil edilen term ve preterm dogum yapan annelerin olusturdugu gruplarin
agir metal diizeyleri kiyaslandiginda, erken dogum yapan annelerde selenyum diizeylerinin
daha diisiik oldugu saptandi. Kadmiyum ve civa diizeylerinin iki grup arasinda anlamli farki
saptanmadi1. Kursunun term dogum yapan annelerin idrarinda daha yiiksek oldugu gézlendi.

Yaptigimiz spektrofotometrik analizde diisiik yapan gebelerin oldugu proje grubunda
kursun diizeylerinin daha yiiksek oldugunu saptadik. Calisma tasarimindaki dahil edilme ve
cikarilma kriterleri g6z oniine alindiginda kursuna disardan kronik maruziyet ihtimalinin
diisiik oldugunu ve diisiik yapma nedenlerinden birinin kusun oldugunu diistinmekteyiz.

Projemizde kan kursun diizeyindeki yiiksekligin diisik yapma nedeniyle iliskili
olabilecegi sonucuna vardik. Kan ve plasenta dokularmda kadmiyum ve kursun diizeyinin
incelendigi bir ¢calismada, ¢alismamiza benzer seklilde, diisiikk yapan gebelerin kanlarinda ve
plasenta dokularinda kursun diizeyi daha yiiksek saptanmistir (58).

Yaptigimiz ¢aliymada tiim agwr metal diizeyleri diinya saglik oOrgilintiiniin ve diger
kuruluglarin belirledigi limitlerin altinda saptamustir (59-61). Projenin sinirhiliklardan birisi
gruplara dahil edilen goniilli sayilaridir. Projeye dahil edilen goniilliilerin sayisinin az
olmasinin nedeni homojen gruplar olusturmak ic¢in kullanilan rijit dislama kriterleri, calisma
hakkinda bilgilendirilen annelerden katilmaya goniillii olanlarin sayica az olmasi olarak
sayilabilir. Proje sinirliliklardan digeri katilimcilarin yasam alanlarindaki degiskenleri tam

olarak kontrol edememektir. Ornegin; ¢aligma esnasinda uyguladigimiz kapsamli ¢alismaya



dahil edilme ve ¢ikarilma kriterleri olmasina ragmen hastalarin kursun kontaminasyonu olan
agir metaller iceren gidalardan uzak durup durmadiklarini bilmemiz mimkiin degildir.
Hastalarin sigara igmedigini biliyoruz ancak evde ve sosyal hayatlarinda pasif sigara
dumanma maruz kalip kalmadiklar1 veya ne kadar maruz kaldiklarini 6lgmemiz miimkiin
olmamustir.

Yapilan ikametgdh incelemesi sonrasinda, katilimcilarin kanlar1 ve biyolojik
materyalleri degerlendirilirken, ¢orumun higbir mahallesinde ortalamadan sapan ve hayati
tehtit olusturan agir metal diizeyine rastlanmamistir. Katilimcilarin mahallelere dagilimu
homojen olmadigindan bu mahallelerdeki katilimcilar arasinda agir metal diizeylerinin
kiyaslamas1 metodolojik agidan evrenin tamamimi gostermemektedir. Ancak diisiik yapan
gebelerin kan kursun diizeylerinin yiiksek saptanmasi ve en fazla diisiik yapan gebe sayisinin
Giilalibey ve Buharaevler Mahallelerinde saptanmasi dikkat ¢ekmektedir. Bu farklilik
istatistiksel olarak anlamli olmasa da bunun nedeninin Buharaevler ve Gilalibey
mahallesindeki niifus yogunlugunun fazla olmasina baglanabilir.

Erken dogum yapan annelerin Bahgelievler, Cepni ve Mimarsinan Mahallelerinde
yogunlastig1 gézlenmektedir. Ancak bu mahallelerden saglikli gebelerin de bagvurusu yiiksek
olup bu durum niifus yogunlugu ile agiklanabilir. Selenyumun erken doguran annelerde diistik
saptanmas1 gebeligin saglikli devam etmesi i¢cin idame edilmesi gerektigini gostermektedir.
Selenyum gibi ¢inko ve demir replasmani gebelik sonuglarini iyilestirebilir. Bu nedenle saglik
bakanliginin yerel yonetimlerle igbirligi ¢ercevesinde halka gida takviyelerini ulastirmasi
gebeliklerin saglikli sonlanmasi i¢in faydali olacaktir.

Proje sonunda agir metal kirlenmesinin diisiiklere neden olabilecegi sonucuna
varilmistir. Proje kapsaminda cevre saghigi acgisindan kursunun insan yasam alanlarindan
uzaklastirilmasi gerektigi kanitlanmistir. Corum ilinin merkez ve uzak mahallelerinde yeterli
su ve hava temizliginin saglandig1 gozlenirken alt yap1 hizmetlerinde kalitenin ytiksek oldugu
gosterilmistir. Diisiik yapan annelerin istatistiksel olarak yliksek kursun diizeyine sahip olsalar
bile Diinya saglk Orgiitii sinirlarmin altinda kaldig1 goriilmektedir. Agir metal diizeylerinin

gebeler i¢in yeniden normalize edilmesi gerektigini diistinmekteyiz.
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