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OZET: Calisma; tiitiin tariminin insanlar {izerindeki zarar-
It etkileriyle ilgili literatiir bulgularinin birlestirilmesi ¢a-
basidir. Literatiirde yer alan galismalar tiitiin tarimi, tiitiin,
nikotin, oksidan, antioksidan ve saglik anahtar kelimeleri-
nin kombinasyonlarinin kullanimi ile tespit edilmistir.
Hem iilke disinda hem de Tiirkiye’de bu alanda yapilmis
caligmalarin ¢ok az oldugu goriilmektedir.Artan oksidatif
stres, azalan antioksidan statii nedeniyle tiitiin tariminin in-
sanlara zararli oldugu ileri siiriilmektedir. Literatiire dayali
olarak; tiitiin tariminda ¢alisan insanlarin karsilagabilecegi
muhtemel saglik problemlerinin ele alindigi ve onleyici
metotlarin vurgulandigr bu derleme ile tiitiin tariminin in-
san sagligina etkilerine dikkat ¢ekilmistir.
[Anahtar Kelimeler: Tiitiin, nikotin,
antioksidan]
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ABSTRACT: The study is an attempt to integrate findings
of relevant literature on harmfull effects of tobacco
farming on workers. The researches appeared in the
literature was located by using combinations of keywords:
Tobacco farming, tobacco, nicotine, oxidants, antioxidants,
and health. Studies conducted in Turkey and outside of the
country are very few. Published studies revealed that
because of increasing oxidative stress and decreasing
antioxidant rates tobacco farming is harmfull to
indivuduals. Based on literature possible health problems
of people who work in tobacco farming were identified
and methods of preventions were clarified.
[Key Words: Tobacco, nicotine, health,
antioxidant]
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GIRiS

Tiitin Solanacea (patlicangiller) familyasindan
“Nicotiana” cinsi ig¢inde yer alan bir yillik bitkidir.
Nicotiana cinsine dahil yaklagik 65 tiir vardir. Bu tiir-
lerden sadece Nicotiana tabaccum ve nicotiana rustica
tirleri sigara, puro, pipo gibi tiitiin mamullerinin ya-
piminda yapraklarindan yararlanilan kiiltiir formlari-
dir. Orijininde tropikal bir bitki olmasina ragmen, 60°
Kuzey ve 40° Giiney enlemleri arasindaki ¢ok genis
bir alanda tarimi yapilan diinyanin en dnemli sanayi
tirtinlerinden birisidir. Gida maddesi olmadigi halde
tiketimi biyiik kitleleri ilgilendiren ekonomik faali-
yetleri yiiksek bir bitki olarak dikkat ¢ekmektedir (1).

Tiitlin bir sifa bitkisi olarak taninmasindan gii-
niimiize kadar gegen siire i¢inde, iilkelerin ekonomile-
ri i¢in ciddi bir gelir kaynagi haline gelmis, daha sonra
pipo, puro, enfiye, ¢igneme, nargile ve sigara seklinde
bir keyif verici olarak kullanilmaya baslanmistir. Tii-
tiin bugiin toksik ve yikimlayicr etkileri bilinen en 6-
nemli tarim iriinii ve bir sanayi maddesidir. Yaprakla-
rindan nikotin, saplarindan seliilloz, tohumlarindan
yag, fitin, ¢igeklerinden esans, kiillerinden potasyum
karbonat gibi maddeler elde edilmek sureti ile kulla-
nim alani giintimiizdeki durumuna gelmistir (2).

Bugiin bilinen tiitiin tiirleri Amerika kokenli ve
tek yilliktir. Dis kosullara bagli olarak sicak bolgeler-
de iki veya ¢ok yillik olabilmektedir. Diinyada {ireti-
len tiitliniin %90’1m1 Nicotiana tabacum tiiriine dahil
Virginia, Burley ve Sark tiitiinleri olusturmaktadir (1).
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Tiirkiye’de ise i¢inde yer aldigimiz Ege Bolgesi
tiitiinleri gerek miktar, gerekse ihracattaki pay itibariy-
la ilk sirada yer almaktadir. Bu boélge tiitiinleri miktar
olarak Tiirkiye toplam {iretiminin %55’ini olusturmak-
tadir (3).

TUTUN TARIMI VE
METABOLIZMAYA ETKILERIi

Titiin tariminda ¢alisanlarda yas tiitiin yaprag ile
temas neticesinde nikotin ve diger kimyasallarin deri-
den emilimi 6nemli bir kimyasal etkilesim nedenidir.
Elle tiitiin toplayan, tasiyan sigara igmeyen kisilerde
yas yesil titiin yapraklar, ilk kez 1970 yilinda
Weizenecker ve Deal tarafindan tip literatiiriinde rapor
edilmis olan Yesil Titiin Hastaligi, is giicii kayb1 ve
metabolik aktivitenin bozulmasi ile hissedilen, bir tab-
loya yol agmaktadir (4). Semptomlar1 basladiktan 1-6
saat sonra gelisebilen; bas agrisi, bulanti, kusma ve
halsizlikle karakterize bir hastaliktir. ileri safhasinda
devamli kusma, karm agrist ve takatsizlik olusur. Ye-
sil tiitlin hastali§1 6-24 saat i¢inde sona erer ve yeni-
den maruz kalan ¢alisanlar tizerinde siipheli bigimde
yeniden olusabilir.

Hasat sirasinda galisanlar tiitiinii ¢ekip ¢ikarir,
olgunlasmis yesil tiitlin yapraklarmi keser ve kollari-
nin altinda toplarlar. Yapraklarin iizerinde biriken ¢ig
ile sabah erken saatlerde yapraklar1 kirpan isgilerin ki-
yafetleri 1slanir. Cig tarafindan yesil tiitiin yaprakla-
rindan ¢oziinen ve deri yoluyla emilen nikotinin yesil
tiitiin hastalig1 belirtilerine sebebiyet verdigi diisiiniil-
mektedir. Yesil tiitiin hastalig1 belirtileri sigaraya yeni
baglayanlarda goriilen nikotin zehirlenmesine benze-
mektedir (5).
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Kiiciik yasta tiitiin tariminda ¢aligmanin yesil tii-
tiin hastalig1 riskini arttirdigi bulunmustur (4, 6).

Bir bagka calisma tiitiin tarlasinda calisan isgile-
rin akciger kanserine yakalanmada biiyiik bir risk tasi-
diklarmni 6ne siirmektedir. Bu ¢alismada arastirmacilar
tiitlin tarlasinda ¢alismanin, sigarayi birakmay1 zorlas-
tirirken sigaraya baslamayi kolaylagtirdigini belirt-
mektedirler (7).

Diger bir ¢alisma yas tiitiin yapraklarindaki kim-
yasallarin yani sira islenmemis tiitiin tozunun da canli-
larda allerjik ve toksik etkili oldugunu gostermistir.
Bu yolla, makrofajlar iizerindeki direk toksik etki ile
organik tozlarm kimi bireylerde kronik hastaliklara
yatkinhik olusturmaktadir. Islenmemis tiitiin tozu ve
tutindeki ~ zararlh  maddeler, serumdaki N
acetylglycosaminidase (NAG), Anjiyotensin Doniistii-
riicti Enzim (ACE) ve Beta Glukronidaz (GLU) sevi-
yeleri ile baglantili bulunmustur (8).

Tiitiindeki fitokimyasallarin disinda veba istilasi-
ni1, zararlt otlari, viriisleri ve mantarlar1 yok etmek ve
tarimsal tiriinleri gelistirmek i¢in kullanilan tarim ilag-
lar1 ve kimyasallar, genellikle galisanlar i¢in potansi-
yel tehlikeleri olustururlar. Tiitiin tarla is¢ileri, biiyii-
me artisin1 diizenlemek ve istilay1 onlemek i¢in bitki-
lerin tizerine sikilan bitki biiylime inhibitorlerine ve
bocek zehirlerine de temasla maruz kalmaktadirlar. Bu
nedenle nikotine maruz kalma kadar bu kimyasallara
maruz kalma da 6nemlidir (6).

Biiyiime diizenleyiciler, nikotin ve bocek zehri-
nin karisimima maruz kalan tiitiin tarlas1 is¢ilerinin ka-
nindaki antioksidan enzimlerin aktivitelerindeki degi-
simler ile deri ve solunum yoluyla tiitline maruz kalma
arasindaki iligkinin arastirildigi bir ¢alisma, iki hasat
sezonunda ayni tiitiin tarlasi iscileri ve kontrollerde
bocek zehiri olarak “acephate”, biiylimeyi diizenleyici
olarak “maleik hydrazide” ve nikotine maruz kalma-
nin, plazma kolinesteraz (ChE) ile, eritrositlerdeki
aminolevulinik asit dehidrataz (ALAD) ve siiperoksit
dismutaz (SOD)’1n aktivitesini azalttigin1 gosteren ve-
riler ortaya koymustur. Bu calisma bulgularina gore
ortalama plazma ¢inko (Zn) seviyeleri tarimsal
aktivitenin ilk giinii ve son giiniinde benzer diizeyler-
dedir. Kadmiyum (Cd) ise ilk giin ile kiyaslandiginda
30 giin sonunda %81 oraninda artmaktadir. Artigin se-
bebinin tiitiin tarim1 sirasinda isgilerin nikotini yogun
olarak solukla almalar1 ve tiitiinle temas oldugu ileri
siiriilmektedir (9).

Tarla iiriinlerinde kullanilan bécek zehirlerinden
biri olan Endosiilfan’a maruz kalmanin etkilerinin a-
rastirildig1 bir diger ¢alisma, Endosiilfan’in birey sag-
lig1 agisindan tehlikeli oldugunu, sayet kullanilacaksa
cok siki1 tedbirlerin alinmasi gerektigini bildirmektedir
(10).
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TUTUN CALISANLARINDA
OKSIDAN-ANTIOKSIiDAN DURUM

Serbest radikaller ve oksidanlar, dis orbitallerinde
bir ya da daha fazla eslesmemis elektron bulunan, kisa
Omiirlii, reaktif atom veya molekiillerdir. Radikaller
elektrik yiikii olarak; pozitif, negatif ya da notr olabi-
lirler (11,12,13).

Bir serbest radikaldeki eslenmemis elektron, her-
hangi bir kimyasal bag iginde bir baska elektronla spin
paylagsmadigindan, radikaller, ekstra elektronlar1 bagka
atomlara lokalize oluncaya ya da elektron alincaya
dek oldukga reaktiftir. Asirt reaktif bu maddeler diger
atom ve molekiillerle elektron aligverisine girerek, on-
larin kimyasal yapilarint degistirip kararsiz (reaktif)
bir atom haline getirme egilimindedirler. Bu nedenle,
radikaller, bagka molekiillerle birka¢ farkli mekaniz-
ma ile reaksiyona girerek onlar1 da kararsiz formda
yapilar haline getirirler (11).

Serbest radikaller, aerobik metabolizma sirasinda
ya da organik maddelerin ¢iirlimesi, boyalarin kuru-
masi1 ve plastik maddelerin islenmesi gibi endiistriyel
islemlerde, oksijenin kismi rediiksiyonu ve oksijen
tirlerinin ~ reaksiyonlar1  ile  olusabilmektedir
(11,14,12,15).

Interselliiler ortamda olusan serbest radikaller,
intraselliiler komponentlerle reaksiyona girebilmek i-
¢in membrani ge¢mek zorundadirlar (14). Serbest ra-
dikaller hiicrede lipit, protein, DNA ve karbonhidrat
gibi Onemli hiicresel yapi ve bilesiklere etkilidir.
Membran1  olusturan  fosfolipitler, glikolipitler,
gliseritler gibi doymamis yag asitleri ve membran pro-
teinleri radikaller igin oldukca ¢ekici hedeflerdir
(15,10).

Hiicrelerdeki  baglica  enzimler, siiperoksit
dismutaz, 6-aminolevunilic asit dehidrataz, karbonik
anhidraz gibi glikolitik ve pentoz yolu ile alakasi olan
enzimlerdir. Enzimlerin aktivitelerinin tarimsal kim-
yasallarla degisebilecegini gosteren arastirmalar mev-
cuttur (6,9).

Sicanlarin tiitin dumanina maruz birakildiklari
bir diger calismada, sican mercekleri histopatolojik a-
¢idan izlenmis ve merceklerdeki Zn, Cu, Ca ve Fe
konsantrasyonlar1 6l¢iilmiistiir. Siganlarin g6z mercek-
lerinde Fe, Ca seviyelerinin arttigi, mercek Zn kon-
santrasyonunun ise kontrollerden daha diisiik oldugu
saptanmigtir. Tiitliniin insan viicudunda ve gozde bir-
cok diizensizlige yol agabilecegi, epidemiyolojik pek
cok gozlemde erken katarakt baslangicinda tiitiin ve
tiriinlerinin  etkili oldugunun ortaya ¢ikmasiyla daha
da pekismistir. Titiin bu etkisini mercekte oksidatif
hasar yolu ile katarakt meydana gelmesine yol agarak
olusturmaktadir (17).

Nikotin, vitamin C ve vitamin E gibi
antioksidanlarin plazma konsantrasyonlarini degistire-
bilmekte bu yolla serbest radikal mekanizmalari galig-
tirilarak kalp damar hastaliklar1 basta olmak tizere pek
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¢ok saglik sorununa predispozisyon olusturmaktadir.
[zlenilebilecegi gibi nikotin; hem eser elementler,
antioksidanlar ve dokular arasindaki iliskiyi hem de
serbest radikal savunma sisteminin elemanlarini etki-
lemektedir (18).

Tiitlinde oldugu gibi ¢evresel kirletici olan kim-
yasal ajanlara maruz kalmak hiicrelerde radikallerin
olusumu ve reaksiyonlarini artirarak oksidatif strese
yol agmaktadir (19,11). Oksidanlarin arttigi veya
antioksidanlarin yetersiz kaldig1 durumlarda organiz-
manin maruz kaldig1 “oksidatif stres”, sonugta bozu-
lan hiicresel metabolizma, molekiiler yikimlanma ve
doku hasarini getirir. Bu nedenle dokularin molekiiler
statiisiiniin kavranmasi ve korunmasinda tiitiin yapra-
gindaki kimyasallarin daha ¢ok dikkate alinmasi gali-
sanlarin sagliginin korunmasi ve geri kazanilmasinda
onemlidir.

Zira oksidatif harabiyetin olustugu dokuda artan
radikal metabolitler ve bunlarin olusturdugu lipit
peroksidasyonu ile protein ve DNA oksidasyonu so-
nucu hiicre membraninda kontrol kaybolur; gegirgen-
lik artig1 ve hiicresel 6liim gelisir (15,20). Gergekte bir
doku yaralanmis olsa da olmasa da serbest radikaller
ve reaktif molekiiller ile bunlarin reaksiyonlart ve -
riinlerindeki artigin hiicresel yasami tehdit ve tahrip et-
tigi, genetik mutasyonlara yol acgtig1 artik tartigma go-
tiirmeyen bir olgudur (21,22).

Baslica toksik etken olan nikotin deri ve mukoza-
lardan emilebilen bir kimyasal madde olarak plazma
proteinlerine %5-20 diizeyinde baglanarak kanda 6-
nemli degisikliklere yol agabilecegini (10) 20 yasin al-
tindaki genclerin nikotinin tahrip edici etkisine karsi
resistansin daha gii¢lii oldugunun bildirildigi bu aras-
tirma yaslanma ile birlikte tiitiin tariminin toksik etki-
lerinin daha da fark edilir diizeye ulasacagini goster-
mektedir. Tiitlin tarim ile ugrasanlarda immun siste-
min 6nemli diizeyde baskilandigi goz oniine alindi-
ginda (23), bu bulgular daha bir 6nemli hale gelmek-
tedir.

Schulmann ve ark. (24) ile Cope ve ark. (15)’na
gore, bu tiir tarimsal islemlerden kaynaklanan zararlar
en ¢ok 14-17 yas arasindaki cocuklar ile kadmnlarin
biyokimyasal ve fizyolojik durumlarini etkilemekte-
dir.

Hodgson ve Fridowich (26) ile Clara ve ark. (27)
da, nikotinin oksidatif stresi artirarak antioksidan sa-
vunma duvarini yiprattiginin saptandigimi kaydetmis-
lerdir.

SONUC
Tiitiin tim diinyada yaygin olarak ziraat1 yapilan

bir bitkidir ve igerdigi kimyasallar nedeniyle yetistiri-
cilerin sagligini olumsuz yonde etkilemektedir (28).

Titiin tarimu ile ilgili aragtirmalarda baglica a-
mag, tiitlin tarimi esnasinda insan viicudunda olusan
harabiyetlerin daha iyi saptanabilmesi olmalidir.

Tiitlin yapraklarmin elle koparilip yine elle di-
zilmesi halinde, 6zellikle ¢aliganlar agisindan, nikotin
tiitlin yapraklarindaki baslica toksik etkendir (29). Bu
noktada yesil tiitiin hastalig1 denilen nikotin zehirlen-
mesi ile ilgili olarak yapilmis bir ¢ok calisma bulun-
masina ragmen (29,10,4,5,30,31), oksidatif statii ve
hiicresel durumu ele alan ¢alismalara gereksinim var-
dir.

Gangliyonlardaki kolinerjik reseptdrlerin uyarici
hareketleri ile nikotin, yesil tiitiin hastaliginda etkisini
gostermektedir. Bundan dolay1 antikolinerjik faaliyet-
te etkili olan tedavi yontemi ilag vermedir.
Dimenhydrinate etanol sinifinin antihistaminidir, yesil
tiitlin hastalig1 tedavisi icin yillardir deneysel olarak
etkili oldugu i¢in tercih edilmistir. Regete gerektiren
diphenhydramine’in tezgah iistii bulunmasi tiitiin ha-
satcilar1 igin bir avantaj saglamaktadir. Deriyi tiitiin
Oziinden uzaklastirmak i¢in temizlemek, belirtilerin
hafifletilmesi igin yardimci olmaktadir. Lockhart; si-
cak suyun nikotin emilimini hizlandirdig1 bu yiizden
soguk su ile dus yapmanin akillilik oldugunu gézlem-
lemistir. Eger hastanin kiyafetleri tiitiin 6zii ile 1slanir-
sa, onlarin tekrar giyilmeden 6nce yikanmasi gerek-
mektedir (5).

Engelleme, kontaminasyonu dnlemede en iyi ¢o-
ziimi saglar. Ghosh ve arkadaslar1 eldiven kullanimi-
nin tiitliniin kimyasal etkilerini azaltmadaki 6nemini
calismiglardir (31).

Gehlbach ve arkadaslart (4) kiricilarin yagmurda
¢alismamalarini ve onlarin ¢ig ile kapl tiitiine temasi-
n1 6nlemek i¢in daha sonra galigmalarini tavsiye etti-
ler. Yesil tiitin hasatinda yagmurluk giyimi ile
cotinine (nikotinin yikim {iriinii) salgisinda biiyiik dii-
siis saglanmaktadir. Gehlbach ve arkadaglart galisma
stiresince agizdan alman ateste higbir yiikselme kay-
detmemislerdir. Kimyasala maruz kalmanin 6nlenme-
sinde plastik kiyafetlerin giyimi énerilmektedir. Iscile-
rin rahati i¢in, tiitlin kurudugunda kryafetler degisti-
rilmelidir (30,4).

Ulkemizde ve uluslararasi ortamda tiitiin ile te-
mas ve metabolizma iizerinde yapilmig arastirmalarin
hemen tamamu tiitline maruz kalan insanlarda ¢ok cid-
di sorunlarmin olustugunu gostermistir. Bu nedenle
arastirmacilar temasla kimyasal etkilesimi onlemek
amaciyla (10,25,4,30,31);

Su ve kimyasal maddelere dayanikli ¢izme, eldi-
ven, yagmurluk ve c¢orap kullanilmasi; inhalasyonla
kimyasal madde alinmasinit onleyebilmek icin, agiz
burun maskesi kullanimin1 6nermektedirler. Ayrica tii-
tiin toplama isleminin mekanik yontemlerle ve teknik
ekipmanla gergeklestirilmesi yoniinde yapilacak giri-
simler insan kaynakli olan elle toplamadan kaynakla-
nan sorunlari azaltacaktir.
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