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Dr. Ergun GURPINAR (*+%)

Bu bir DST Calisma Grubu Raporudur.

Son zamanlarda ortaya cikan kirletici maddelerin saglik agisindan
tehlikelerini arastirmak ve belirlemek icin bu DST caligma grubu 1974
senesinde 30 Eyliil - 4 Ekim tarihleri arasinda Geneva’da toplandi. Ge-
nel miidiir yardimeis1 Dr. A.S. Pavlov, genel miidiir adina toplantiy1 ac-
t1. Cevre saghig: konusunda «onleyici yaklagimlarin» énemini vurgula-
di. Bu yaklasim hem teknolojik gelismeler sonucu ortaya ¢ikabilecek ve
sagliga zararli olabilecek muhtemel cevresel tehlikeleri onceden belir-
lemek, hem de bu toplumun demografik, sosyoekonomik, psikofizyolojik
ve kiiltiirel yonden gosterebilecegi degigilerin sonucu toplumda yasiyan-
larin tehlikelerle hangi yollardan iligkileri olabilecegini ve bundan do-
gacak sonuclarin saghk iizerindeki etkilerini énceden saptamaktir.

Aynmi zamanda bir topluluk ile c¢evredeki maddeler arasinda
(toplum saghginda énemli degigmeler goriinebilmesi icin) ne kadar bir
zaman iligski olmas1 gerektigi de hesaplanmalidir. Bu zaman birimi bil-

(*) World Heath Organization, Geneva, 1976, 8. T - 20'den terclime edilmigtir.
(**) Ergun GURPINAR, 1st. Uni. SB.F. Ogretim gdrevlisidir.
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hassa muhtemel kimyevi karsinojen maddeler bakimindan énemlidir.
Clinkii bu madde ile ilk temasdan sonra onun saghk iizerinde etkileri-
nin ortaya c¢ikmasi yirmi veya daha fazla sene olabilir. Genel miidiir
yardimcisinin belirledigi gibi DST caliygma grubunun belli basli goérev-
leri halkoyunda varolan yeni kirletici maddelerin saghga zararlarini
belirleme metodlarini desteklemek, éncelik gerektiren bazi sorunlari ye-

niden goézden gecirmek ve bu sahada hiikiimet programlar: baslatmak
icin rehberlik ve onciilik yapmaktir.

1. GIRIS

Son on yilda goriilen teknolojik gelismeler mineraller ve yaglar gi-
bl dogal maddelerin kullaniminda artiglara sebep oldu ve kimya dalin-
daki ilerlemeler de endiistriyel ihtiyaclar icin biiyiik sayida organik
maddelerin sentezlenebilmesine olanak sagladi. Endiistride kullanilan
maddelerin sayis1 halen artmaktadir, fakat en son ve cevresi lizerinde
olabilecek etkilerin saptanmasinda kullanilan metodlardaki eksiklik-
ler yiiziinden hem endiistri iscilerini hem de halki etkileyen sayisiz akut
veya kronik hastaliklarin onlenmesi miimkiin olmamistir. Saglik iize-
rindeki etkileri saptayabilmek icin girisimlerde bulunulmussa da, bu
yontemlerin yetersizligi nedeniyle bazi1 saghk sorunlari énlenememig-
tir. Ornek olarak thalidomide adindaki ilacin teratojenik etkilerini gos-
terebiliriz.

Hiiklimetler, mesul kuruluslar ve genelde halk artik fark ediyorlar
ki, yeni kimyasal maddeler, eski kimyasal maddelerin kullanimindaki
degigiklikler ve enerji iiretimindeki metod degisiklikleri, yenilikler ge-
tirilmeden once iyice, derinlemesine arastirilmali, degerlendirilmelidir.
Lakin yeni ilaclar, hasere oldiiriiciileri (pestisit) ve gida katki madde
leri disinda cogu devletler yeni cikan kimyevi maddelerin endiistride
kullanim1 veya halka satilmasindan oénce bu maddeler iizerinde testler
yapilmasini sart kosmuyorlar. Bu raporun en biiylik amaci kimya en-
diistrisinde olan gelismeler sonucu ortaya cikan cevre sagligina zarar-
lar1 olabilecek unsurlari onceden degerlendirmektir.

2. CEVRE SAGLIGINDA ONCEDEN BELIRLEME
VE TEDBIRLER
2.1. Teknolojik Onlemler :

Cevre saghgina uygulanan teknolojik ©onlemlerin amaci1 teknolo-
Jik gelismelerin insan saglig: lizerinde muhtemel etkilerinin sistema-
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tik olarak tanimlamak, analizlerini yapmak ve degerlendirmektir. Di-
ger amaclarin bazilar: teknolojik geligmelerin ikinei veya iicilincii dere-
cedeki etkilerini degerlendirmek, yeni teknolojilerin veya gu anda var-
olan teknolojilerin kullanimindaki degigiklikler sonucu ortaya cikan
hem faydali hem de zararli olabilecek beklenmedik sonuglari hesapla-
maktir. Boyle onceden yapilan tahminler c¢evre problemlerinl oOnleme
yollarin1 tanimlamali ve degerlendirmelidir.

Boyle faaliyetlerin en biiyiikk faydasi bilim adamlarina ve hem dev-
let icin hem de endiistride caligan yoneticilere bir saglik problemi olug-
madan ve bir cevresel acil durum ortaya c¢ikmadan oénce harekete gec-
me imkani tamimaktir. Simdiki durumda teknolojik onlemler kaynak
kuvvetinin, kimyasal madde tiirlerinin tahmini, beklenilen maruz kal-
ma diizeyleri/miktarlarini belirlemekle sinirlidir ve bu hesaplama ge
cerliligi/degeri verilerin dogruluguna ve bu verilerin alinmasinda kulla-
nilan metodlarin uygunluguna baglidir. Son tahminleri yapmada sag-
duyu ve tecriibelerin de hala biiyiik pay1 vardir.

Teknolojik 6nlemlerin énceden belirlenmesinde énemli bir yontem
belirli bir teknolojinin nasil gelismekte oldugunu gosteren trend anali-
zidir. Uretilen bir kimyasal maddenin miktarinin yillik artig veya azalma
yiizdesini vermekte veya belirli bir iiretici sirketin elektrik giicii iiret-
me kapasitesindeki yillik artig veya azalma yiizdelerini gostermekle
olur. Biiyiime hizim etkileyen faktoérler ham madde ihtiyvacini arttirmak
ve karsilayabilmek, teknolojik proseslerin mevcudiyeti, tiiketicinin gos-
terdigi ilgi ve hiikiimetlerin koydugu kurallardir. Endiistri ve tarim ala-
nindaki su anki gelismeleri ve bu gelismelerin dayandig: gecmisi anla-
mak gelecek icin plan ve strateji tayini icin gereklidir.

Hammaddenin saglanmasindan tutun da artik maddelerin tasfiye-
sine kadar olan iiretim prosesinin her asamasinda saglik acisindan de-
gerlendirmeler yapilmalidir. Boylece endiistriyel ve saghk arastirma-
larinin gitgide daha iligkili olmasi cevre saglig1 acisindan teknolojik
snlemleri énceden belirlemenin en olumlu yaklagim oldugu goziikmekte-
dir.

Endiistriyel prosesler arastirildigi zaman kirleticilerin kaynaklar,
alicl ortama verilme yontemleri, hiz1 ve yayilmasi, taginmas1 ve degi-
gimlere ugramasi hakkinda gayet iyi bilgiler edinmek miimkiindir.

Evvelden saptamanin gerekliligi asagidaki srneklerle belirlenebi-
lir:
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(1) Japonya’min Minamata Korfezinde asitaldehid iireten fab-
rikada kullanilan inorganik civa cevreye dagildiginda metil civaya do-
niuglyordu. Minamata Korfezi’ndeki baliklar ve midyeler bu madde ile
kirlendiler ve ¢ok miktarda bu baliklardan ylyen yore insanlari civa
zehirlenmesinden etkilendiler. Metilasyon reaksiyonlari hakkinda daha
1yi bilgi sahibi olmakla bu facia énlenebilirdi.

(2) 1968’de Japonya’da bagka bir zehirlenme olayl da pirin¢ yi1g1ni
yakininda olan bir 1sitma cihazindan kacan polyklorlu bifenil yiiziin-
dendir. Bu maddenin gida endiistrisine sokulmasindan énce komple bir
toksikolojik degerlendirilmesi yapilmaliydi.

(3) Bischloroisopropyl eteri Ohio ve Rhine nehirleri iizerindeki
propylene oksit iireten fabrikalarin daha asag kisimlarinda suda bol
miktarda bulunmustu. Simdiki halde bu maddenin tehlikeli olduguna

dair bir delil olmamasina ragmen su kirleticileri listesine alinip lizerin-
de daha arastirmalar yapilmalidir.

(4) Poly (vinyl chloride) rezin kirk yildir vinly chloride monome-
rinden yapilmaktadir ve gimdiki yillik diinya iiretimi 12 milyon tonu
agmaktadir. Son zamanlarda cegitli iilkelerde bu endiistri dalinda cali-
san iscilerde karaciger angiosarcoma’s: goriilmiistiir. Bu bilesik madde-
nin toksikolojik 6zelliklerinin énceden belirlenmesi herhalde insanlarin
bu maddeye (vinyl chloride) cok fazla ekspoze olmalarini énleyebilir-

di.

(o) Ciftlik hayvanlarinin 8ldiiriicii  miktarda hexachlorobenzene
aldiklar1 olay1 rapor edilmisti. Eger bu maddenin toksik ozellikleri cok
iyi bir gekilde halka duyurulsaydi boyle zehirlenmeler herhalde énlene-
bilirdi.

Olabilecek tehlikeleri tanimlayacak cevre sagligl icin teknolojik 6n-
lemler almak korkun¢ sonuglari olmadan yoketmek acisindan faydali
olacaktir. Yalniz bu konuda bagarili olabilmenin tek sart:1 edinilen bil-
gilerin ge¢ kalinmadan en uygun zamanda tatbik edilebilmesidir.

2.2. Kimyasal Yap:1 ve Biyolojik Prosesler :

Cevreyi kirleten kimyevi maddelerin tehlikelerini evvelden belirle-
mek i¢in bu maddelerin fiziko-kimyasal 6zellikleri, kimyasal yapis1 ve
biyolojik aktiviteleri arasindaki baglantili bilgilere cok 6nem vermek
gerekir. Jimdiye kadar bu yaklagim c¢ok sinirli gekilde faydali olmus-
tur.
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Bazl durumlarda yeni bir kimyasal maddenin muhtemelen Sinerjis-
tik etkilerini degerlendirmek ile miimkiin olabilir. Ornegin bir maddenin
yapisindan onun enzimatik proseslerle ayrigsmasinda diger baglantili
¢evre kirleticileri ile 6zel enzimler icin bir rekabette olabilecegi varsa-
yilabilir ki bu durum organsphophorus pesticides da gorulmiistii, veya bir
kimyevi madde orgonochlorine pesticides ve digerlerinde oldugu gibi
bir enzim o6zelligi gosterebilir ve boylece diger kirleticilerin toksik dzel-
liklerini azaltip cogaltabilir. Bu olasiliklari evvelden tesbit etmek di-
ger bazi durumlar: tesbit etmekten daha kolaydir. Ornegin belirli do-
kular1 etkileyen toksisite olaylarinda karsinojen olabilme &zelliklerine
sahip maddelerin, aktivitesini saptama yolunda ¢cok gayret sarfedilmis-
tir. Cinkii bu tirli aktivite yapr o6zellikleri ile yakindan 1ligkili de-
gildir.

— Son elde edilen verilere bagh olarak aromatik aminlerin karsi-
nojen olmalar: icin yapisal ozelliklerinde aranan sartlar degismistir,
§imdi sadece bir aromatik «ring» yapisi karsinojen olmak icin veterli,
gerekli bulunmaktadir. Fakat onceleri bunun iki tane olmasi gerektigi
saniliyordu. Bischloroalkyl etken’ler i¢in yap1 ozellikleri ile karsinojo-
nik olma ozelligi arasinda énemli derecede bir iliski tesbit edilmistir.
Molekiil icerisinde klor ve oksijen atomlar1 arasindaki mesafe arttikca
aktivite cok hizli bir sekilde azalmaktadir.

Bir sgiirii diepoxides’lar arasinda karsinojenik aktivite bulunmus-
tur, fakat monoepoxide’lar da bu aktivite zayif veya noksan oldugu icin
dogru tahmin miimkiin degildir. Lactone’larda aktivite olabilmesi i¢in
ring yapisinin gerilimi gereklidir ve daha biiviik, gerilimsiz ring yapi
larina sahip maddelerde karsinoien aktivitesi meveut degildir.

Nitrosamine’ler arasinda, alkil nitrosamine bilesikleri her iki yan
alkil zincirlerinin uzamasi sonucu karsinojen ozellikleri yokoluyor ve
de bunlarin yerine «arily gruplari kondugunda hi¢c bir aktivite gozlen-
memektedir. Ancak bazi bilegiklerde goriilmeyen aktivite yoklugu yapi-
lanin ozelliklerinden evvelce tesbit edilemez. Ornegin: dinitrosopente-
methylenetctramine ve N, N’-dimethyl-N, N’ dinistrosoterephthalamide.

Karsinojenesis iizerine yazilmis ciltler dolusu oérneklerden de anla-
silacagl gibi kimyevi maddelerin yapisal ozellikleri ile biyolojik aktivi-
teleri arasindaki iliski hakkinda bilgi sahibi olmak yeni bilegikler iizerin-
de biyolojik tahlil yapmanin degerini anlamada ve test yontemlerini
gerektigi gibi planlamada cok degerlidir. Uygun bir hayvan veya mik-
roorganizma, Strain secmeyi, hedef organlara gerekli ilgi gostermeyi,
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gerekli yontemleri gerektigi zaman kullanma ve gozleme zamanini
ayarlamayi, ve de caligmalar icin gerekli pozitif kontrollerin se¢imini
temin etmek isleri kolaylagtiracaktir. Lakin boyle bir degerlendirme
biyolojik tahlillerin yerini tutamaz.

Kimyasal yap1 ozellikleri ile aktivite arasindaki iligki tip farma-
sotik alanlarindaki arastirmalarda cok énemli olmugtur. Clinkii fizyolojik
aktivite gosteren kimyasal maddelerin yapisina benzeyen iligkili olan
bilesiklerin antimetabolit 6zellikleri bulunmug ve bu bulgudan ¢ok ya-
rarlanilmigtir.

2.3. Cevrede Alici Ortamda Kimyasal Maddelerin Ozelliklerinin Deger
lendirilmesi :

Giinliik yasamda kimyasal madde kullanimi epeyce artmigtir ve
artmaya devam edecektir. Ve bu maddelerin rezidiileri de havada, suda,
toprakta, besin zincirinde ve canli dokularda artmaya devam edecektir.
Dogada kalici olan DDT, PCB-poliklorlu bipnenyl'ler ve bazi civa bilegik-
leri, ciddi endiselere yol acmistir ve de biitiin kimyasal maddelerin cev-
re iizerinde yapabilecegi tiim etkileri iyiden iyiye incelemek gereksini-
mi vurgulanmaktadir.

Bir kimyasal maddenin cevredeki etkinliklerini tesbit etmek i¢in
onun fiziko-kimyasal o6zellikleri cok onemlidir. Bu ozellikleri arasinda
molekiil agirlig1 ve biiyiikliigii, gaz basinel, suda erime ozelligi, serbest
radikaller cift kimyasal baglar, yiizeysel aktivitesi, lipid su ayrigimi
katsayis1 veya aromatik yapilar gibi ozellikler sayilabilir. Serbest bira-
kilacak kimyasal maddenin miktari, degigsime ugramig gekli ve de me-
teorolojik sartlar da bilinmelidir.

Boylece DDT ve PCG gibi (organoklorlu bilegenlerin) suda diistik
erime ozelligi bu kimyasal maddelerin cevreye genig capta yayllmala-
rinda énemli rol oynar. Hava kirliligine iligkin olarak, maddenin bu-
har basinel goz 6niine alinmalidir. Diger yandan toprak kirliligi baki-
mindan bir maddenin adsorpsiyon ozellikleri onun biyolojik aktivitesi-
ni, kaderini ve etkinligini belirler; toprakta bu maddenin asagl tabaka-
lara yayilmasi ve difozyonu onun adsorpsiyon ozelliklerine, topragin
nem oranina, 1sisina ve toprak tiiriine baghdir. Boyle veriler toprakta
ki kimyasal maddelerin besin zincirindeki bitkiler tarafindan emilmesi
konusu da goz oniinde bulundurulmalidir.
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Kimyasal, fotokimyasal veya mikrobiyal yollarla bir kimyasal
maddenin alic1 ortamda ayrigmasi cok iyi degerlendirilmelidir. Ciinkii
bazi bilesikler cevrede ugradiklar1 degisim sonucunda daha toksik ha-
le gelmiglerdir. (Ornegin; bazi toprak veya camur organizmalar: inorga-

nik civayl sulak ortamda metilasyon sonucu metil civa haline getirerek
daha toksik bir madde yaratirlar).

3. YEN! VE MUHTEMEL CEVRE KIRLETICILER! VE TEHLIKE
OLUSTURACAK UNSURLARI TANIMLAMADA METODLAR

Cevre problemlerini tanimlama ve zararlara yol acilmadan onlarin
etkilerini onlemek gereksinimi herhalde tartisma gotiirmez. Saghk iize-
rinde ters etki yapabilecek unsurlar hakkinda bilgi edinmek ve uyari-
c1 sistemler yaratmak cok karmasik bir olaydir ve hala tatmin
edici bir ¢oziim bulunamamistir. Saghk acisindan sakincali olan bazi
kimyasal maddeler hakkinda bilgi edinde metodlarinin bazilar: asagida
verilmigtir. Bunlar bilesiklerin kimyasal toksikolojik ozellikleri hak-
kinda calismalari, saghk istatistik arastirmalari, meslek saglig1 ve tip
yoninden deneyimleri, epidemiyolojik ve denetleme verileri iizerinde ca-
lismalar: ve ekolojik gozetimleri icerir.

3.1 Yeni Kimyasal Maddelerin Kayda Gecirilmesi :

Ulusal hiikiimetler yeni cikan kimyasal maddelerin gerektigin-
de denetlenmesi, kayit edilmesi ve degerlendirilmesi i¢in gerekli sistem
kurmalidirlar. Boyle sistemler uygun oldugu zaman gu degerlendirme-
leri icermelidir:

— Kimyasal ozellikle, impurites hakkinda detayli bilgiler, (analiz
metodlar:)

— Dagilim, biyolojik birikim ve dogada kalicilikla iligkili olarak
onemli fiziksel ve kimyasal ozellikler,

— Bilegigin toksik ozellikleri, impurities ve metabolifleri, mutaje-
nik, fetotoksik ve karsinogenik etkinliklersi,

__ Maddelerin 6n goriilen kullanim amagclar: ve insanin bu madde-
lerle olabilecek iligkisi (fiziksel),

__ Tasfiye metodlari, tekrar kullanabilmede ortaya cikacak so-
runlar.
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3.2 Toksikolojik Data Bankalar::

Kimyasal maddelerin insan cevresine yaptigi tesiri belirten verileri
degerlendirmek gerekir. Tehlikeli durumlar1 ve gelecekte olabilecek
kirlenme safhalarini evvelden beklemek lazimdir. Bu tehlikelerin derece
ve ozellikleri genelde bilinmemektedir. Biitiin diinya devletlerinde bi-
lim adamlarinin ve idari kuruluslarin karsilasgtiklar:i sorun yayinlanmig
literatiirden gerekli bilimsel ve teknik bilgiyi bir araya getirip ihtiyaci
olanlarin kullanimi icin hazir etmektir. Boyle bilgiler felaketler on-
lemede ve yeni kimyasal maddelerin piyasaya siiriilmesinde meydana
gelebilecek muhtemel sorunlarin rasyonel degerlendirmesini yapmada
cok gerekli olacaktir.

Muhtemel kirleticiler ile ugrasilarda asagidaki bilgiler cok gerekli-
dir: Kimyasal yapi, ikinei derece iiriinler ve ayrigma iirinleri, kulla-
nim yollar:, iiretim teknikleri, yok etme yollar1 veya cevresel cukur, la-
oim; hayvan ve insan toksisitesi; cevresel saglik tehlikeleri; diger Kkir-
leticilerle bagli olarak ortaya cikabilecek tehlikeler.

Simdiki halde bircok merkezlerde cesitli kimyasal maddeler hak-
kinda birikmis literatiirler mevcuttur. Baz1 memleketlerde akut zehir-
lenmelerde teshis ve tedavi yapabilecek bu is icin kurulmug 6zel zehir-
lenme merkezleri vardir; boyle yerlerde toksik maddeler hakkinda bi-
linmesi gereken onemli bilgiler bulunmaktadir.

Boyle data bankalarn ve kimyasal madde kayitlari en c¢ok bu
maddeleri iireten iilkelerde ve bu maddeleri ithal eden iilkelerde vardir.
Bir defa envanter hazirlanip kimyasal maddeler kayda alindig:1 takdir-
de diger bilgiler ve en esasli bilgiler icin daha komple data bankalar:
olan iilkelere basgvurulabilir,

Ne tiir bilgi toplanacagi konusunda karar alindigia zaman en et-
kin sgekilde kullanilabilmesi icin bu bilginin nasil kullanilacag: goz
oniinde bulundurulmalidir. Data bankalari1 digerlerine uygun diizenlen-
melidir ki, digerlerinde toplanan bilgilerle karsilastirilabilsin ve gerek-
tigi amaclar icin kullanilabilsin. En iyi sekilde hizmet verebilmesi ic¢in
bu sistemin cok kati ve sinirli bir yapiya sahip olmamasi gerekir. En
kullanishh yaklagsim ornegin (IRS) International Referral System for
Sources of Enviromental Information/Birlesmis Milletler Cevre Prog-
ramininki gibi olmalidir. Programin planlamasinda cok yonlii olunma-
Iidir ki kullananin degisik ihtiyaclarini karsilamada data birikimi ve
onun sunulmasindaki degigikliklere uyum saglanabilsin,
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Baz1 memleketlerde, toksikoloji hususunda bilgi arsivi mecvuttur.
Gelecekte olusturulacak merkezlerin bilgi aligverisinin miimkiin olabil-
mesi icin bir sistem tlizerinde anlagilmasi da cok onemlidir,

3.3 Siiratli Laboratuar Biyvolojik Tahlil Sistemleri :

Genelde biliniyor ki kanser, dogustan kusurlarin yanisira bazi
ruhsal bozukluklar ve yiliksek miktarda cevrede bulunan kimyasal
maddeler nedeni ile ortaya cikmaktadir. Boylece toksikolojik ve ekolojik
ozellikler daha yeterince bilinmeyen, sentetik maddelere ve onlarin ha-
vada, yiyeceklerde ve suda bulunabilen ayrismig iiriinlerine insanlarin
maruz kalma olasiligr ile derecede artiyor.

Genelde toplumun degisik kesimleri arasinda bu maddelere maruz
kalma orani cok farkli olmadig1 zamanlarda insanlarin iizerinde goriile-
bilecek bu etkileri epidemiyolojik yontemlerle belirlemek imkansiz gi-
bidir. Buna benzer durumlarda, uzun seneler yeterli niifus ornekleri
alinip etiid edilmedikce, kronik etkiler olabilecek madde veya madde

alagsimlarinin emniyeti hakkinda dogru fikirler yiiriitiilmesi miimkiin
degildir.

Kimyasal maddelerin olusturdugu tehlikeler hakkindaki toksikolo-
jiik degerlendirmeler icin cok sayida testler halihazirda kullanilmakta-
dir. Bu testlerin bazilar:1 akut toksisite, biyokimyasal ve metabolik etiid-
lerdir.

Bir taraftan cevrede artan kimyasal madde sayis1 diger taraftan
da zaman ve kaynak ihtiyvaci, kimyasal maddelerin toksikolojik tehlike-
lerini evvelden belirlemede kullanilacak siiratli test ve yontemler husu-
sunda cok ciddi tartigmalara yol agmistir. Bu ihtiyac bilhassa en fazla
muhtemel karsinojen, teratojen, mutajen ozelliklere sebep olabilecek
bilesikler hakkinda hissedilmektedir.

3.3.1 Mutajen Ozellikleri :

Son wvillarda mutajen ozellikleri 6lcme testleri bir cok DST Calis-
ma BRilim Kollarinin gruplarinin énemle egildigi bir konudur. Hic bir
test sistemi kendi basina biitiin kimyasal maddelerin muhtemel muta-
jen ozelliklerini yeterli derecede belirleyemedigi i¢in bu gruplar cesitli
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testlerin yapilmasini ongoriiyorlar, Memeli hayvanlarin disinda diger
canlilarda metabolik faaliyet gostermedikleri icin bu testlerin memeli
hayvanlar test sisteminden gecirilmesi tavsiye ediliyor; eger memeli
hayvanlarin sisteminde bu madde ayni aktivasyonu gostermiyorsa di-
ger canlilarda kullanilabiliniyor.

Simdiki halde en kullanighh kisa donem test konuk-vasitali (host -
mediated) biyolojik tahlillerdir. Bu teknik, mikroorganizmalar ve hiicre
gruplar direkt olarak maruz kaldiginda mutajen ozellikler gostermeyen
bilegiklerin mutajen ozelliklerini tesbit etmeyi sagliyor. Konuk-vasitali
testlerde genis capta kullanilan mikroorganizmalar salmonella,
typhimuriun ve neurospara crassa’dir. Memeli hayvan hiicreleri, érnegin

fare limfoma hiicreleri de konuk-vasitali tahlillerde endikator olarak
kullanilmastir.

Bu konu-vasitali biyolojik tahlillerin bir invitro tiiriinde de fare ve-
va sican karaciger mikrozomlar:t endikator organizma ile beraber kul-
lanilmigtir, Burada karaciger mikrozomlar: kullanilan bilesigin metabo
lik aktivasyonunu sagliyor. Yukarida bazi mutajen o6zelligi olan mad-
deler veya onlarin metabolitlerini saptamada, salmonella typhimuhum

endikator olarak kullanildig: basit Petri kaplaritnda yapilan testler
kullanilmigtir,

Kromozonlarda olusan tahribat ile polykromatik eritsoritlerde olu-
san mikrocekirdek arasinda bir baglanti bulunmustur. Bu metodun
teknik acidan kolaylig1 ve siirati nedeniyle bu mikrocekirdek testi kro-
mczon aberasyonlarini evvelden teshis etme bakimindan da kullanilir.

3.3.2. Karsinojen Ozelligi :

Bazi1 kimyasal maddelerin insan iizerindeki karsinojenik etkilerinin
kanitlar1 hayvanlar iizerinde yapilan uzun dénem karsinojenlik testle-
rin sonucu elde edilmis olup boyle tehlikeleri azaltmak icin bu konu ile
11gili idari kuruluslar tarafindan kullanilmaktadair.

Zamandan ve gayretten tasarruf etmek amaci ile karsinojenlik icin
onceden siiratli teshit testleri olarak kullanilmak icin cegitli yontemler
arasgtiricilar tarafindan gelistirilmistir.

Yeni gelismeler gosterivor ki. in vive / in vitro konut-vasitali trans-
formasyon tahlilleri, yukarida bahsedilen mutajeniklik testleri ve de
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memeliler sistemindeki DNA tahrib ve onarim o&l¢limlerinden olusan
kombine bir test yontemi kimyasal maddelerin karsinojen ozelliklerini
siiratli bicimde onceden tesbit etme bakimindan cok degerlidir.

3.3.3. Teratojenlik Ozelligi :

1966’da ilaclarin teratojenik ozellikleri testleri bir DST Bilim
grubu tarafindan tartisilmisti. Pilic embriyonu ve kemirici tiir hayvan-
larin kullanildigi bu testlerin gecerliligi kisithidir. Pili¢c embriyonlarin-
da teratojenik etkileri belirleyecek 60 saatte tamamlanan yeni bir test
gelistirilmis ve simdiki halde degerlendirilme safhasindadir.

33.4. Ekolojik Etkiler fcin Koruma Onlemleri :

Ekolojik etkiler denge bozukluklarinin ve madde transferlerinin
gozlemlenebilecegi laboratuar ekosistemlerinde calisilabilir. Simdilik
boyle sistemler gelismekte ve denenmektedir. Bunun cok tiirii kapsa-
yvan bir test sistemi olabilmesi icin degisik gruplardan organizmalar
icermesi gereklidir. Boylece ozellikle hassas olan gruplar tesbit edile-
bilir. Dahas1 da model laboratuar ekosistemini olusturan organizmalar
dengeli bir sistem olusturmalidir ki, sublethal konsantorasyonlarin se-
bep olacagi dengesizliklerde arastirilabilsin. Bitun ekolojik gozlem
planlar1 ve laboratuar test sistemleri icin dikkat edilmesi gereken hu-
sus meydana gelen dengesizlikleri sebep sonuc iligkili bir hipotez var-
sayimi ile yok edebilecek etkinliklerin endikatori olsun ve de dogruluk
gecerlilik bakimindan geleneksel toksikolojik testler ile denenebilsin.

3.4 Olumsuz Saghk Etkinlikleri Icin Uyarma Sistemleri :

3.4.1. Saghk Istatistikleri :

Cogu memleketlerde mevcut olan rutin vasam ve saghk istatistik-
lerine ilaveten, varolan bilgilerin yetersizligi ve bu kavitlarin daha iyi
diizenlenmesi amaci ile ozel saghk istatistikleri kayit sistemi kurul-

mugtur.

a) Hastalik olaylarimin kayitlarn — Merkezi bir sisteme bagl ola-
rak gelistirilmis tibbi bakim sistemlerinin var oldugu bazi yorelerde, ye-
rel doktorlar tarafindan kaydedilen dogru teshislerin devamh kayit edil-
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mesi, yeni bir kimyasal maddenin cevreye sokuldugunda halk arasinda
beliren olumsuz saglik etkilerinin siiratli bir sekilde tesbit edilmesi ba-
kimindan cok yararli olacaktir. Boyle bilgisayara bagli kayit biirolari
cok degerli olabilir, fakat bunun basarisi tamamiyle doktorlar arasi an-
lasmaya ve de teshislerdeki dougrulugu ve genelde niifusun ne ka-

dar bir bollimiiniin boyle bir merkezi saghk sistemine bagl olabﬂecegi-
ne baghdir.

b) Kanser kayitlari — Boyle bir kayit sisteminin amaci degisik
yorelerde degisik tipte habis hastaliklarin siklig: sayisini belirlemek-
tir. Bu tiir calisma i¢in kullanilan parametrelerden bazilar: kirsal veya
sehir kesiminde oldugu, cinsiyet ve histopatolojik bilgilerdir. Cevre
sartlar1 oldugu kadar bu bilgilere mesleki 6zgecmisde ilave edilmelidir.
Acikca anlagilacag: gibi bir kanserli hastanin hayati boyunca maruz
kaldig1 karsinojen maddelere bagli olarak durumu tesbit edilinceye ka-
dar, onlarin en son yaptiklar: is veya yasadiklar: yer hakkinda bilgiler
gayet yaniltic1 olabilir, bilhassa endiistriyel iscilerin devamli mekan
degistirme mecburiyetinde kaldiklar1 memleketler icin.

Ayni zamanda unutmamak gerekir ki kanser kayitlarinin bir biiyiik
kisitlamas1 vardir: Habis hastaliklar genelde bir karsinojen maddeye

maruz kalindiktan cok sonra goriiliirler, boylece belli bir madde icin
uyari cok sonralari verilir.

Bir kanser denetleme sisteminin en belirgin degeri bunun gecmiste
degil de gelecekte cok onemli olacagidir, ciinkii cevreye gelebilecek yeni
faktorleri tesbit etmek ve 6lemek ve yiiksek risk gruplarini tesbit ede-
bilmek daha kolaylasacaktir. Boylece bunun gibi sistemler en cok asa
gida belirlenen hususlara bagli olarak kullanisli olacaklardir.

1. Nisbeten kisa devrelerle cocukluk donemi kanser arastirmalari.
Teratojenlere bagli dogustan olan bozukluklar bir kayidi da basglangic-
ta koruma onlem mekanizmasi olarak kullanilabilir ve hatta bu bilgi-
ler bazen olgun yasdakilere de extrapolate edilebilir.

2. Kiiltiirel veya mesleki acidan degisikliklere maruz kalmis yiik-
sek risk gruplarini denetlemek. '

3. Yiksek konsantlrasyonlp_rda karsinojen maddelere maruz kal-
milg olan populasyonlar: belirleme.

4. Cok cabuk degisimler gosteren ender kanser tiirleri 6rnegin:
mesothelioma, karaciger angiosarkemasi,
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5. Yiiksek ve diisiik kanser olay1 gosteren memleketler arasi kar-
silastirmali caligmalar.

6. Olumsuz korelasyon, baglantilar, iligkiler {izerinde caligmalar.
Boyle iligkiler énemli olabilir. Cilinkii eger denetleme sistemi cevreye ye-
ni sokulmus bir kimyasal maddeye bagh olarak kanser olaylarinda
onemli bir degisiklik yok ise bu o maddenin o sartlar altinda kullanil-
masinda hic bir sakinca olmayacagini gosterir. |

Insanlarin maruz kaldiklar1 karsinojen maddelerin sayisinin artti-
gin1 goz oniinde bulundurursak, muhakkak bir denctleme sisteminin
kurulmasinin gerekcesi ortaya cikacaktir. Boyle bir sistem cok gerekli-
dir, fakat masraflar ve lojistik zorluklar1 dikkate alirsak boyle bir sis-
tem kanser disinda diger kimyasal maddelerle iligkili olabilecek hasta-
liklarin denetiminde de kullanilabilinir.

¢) Dogustan olan arizalarin kayitlanmasi — Thalidomide’in kul-
lanilmas1 sonucunda dogustan olan anormalliklerdeki farkhiliklar
giivenilir bilgi edinmemiz gerektigini yeterince vurguluyor. Boyle
farklihklar bazen ilaclar yiiziinden oluyor, fakat cevre kirleticileri de
buna sebep olabilir. Boyle kayit sistemleri bazi iilkelerde mevcuttur, fa-
kat haber verme sistemi daha yeterince gelistirilmedigi icin sonuclarin
kritigini yapmak icin zaman oldukca erkendir. Dogustan olan hususla-
rin kayitlara gecirilmesinin zayif oldugu nokta biitiin anormalliklerin
dogusta belli olmamas1 ve daha sonra teshis edilen durumlarda boyle
kayitlara gecirilememesidir. Boyle bir kayit sisteminin kullanisli ola-
bilmesi icin dogumda, 6lii dogumlar ve dlimler hakkindaki bilgiler is-
tatistiki verilere dahil edilmelidir.

d) haclarin olumsuz etkileri iizerinde kayitlar — [1aclarin bazila-
rinin olumsuz etkileri énemli bir saglik sorunudur ve cogu memlekette
boyle ildclarin yarattiZi olumsuz reaksiyonlarin kayit edildigi denetle-
me sistemleri ve kavit merkezleri kurulmustur. Bu konuda enternasyo-
nal birlesimi saglayan DST bu konu ile ilgili olarak «llaclarin Olumsuz
Etkilerini Denetleme Enternasyonal Merkeziyni kurmustur ve bu mer-
kezin metod ve amaclari cok iyi bir sekilde dokiimante edilmigtir.

DST sisteminin aktif kayvitlarinda bugiine kadar 2600 ilac madde-
si ile iligkili 60.000 aym «ilaclara olumsuz etki» vakasi mevcuttur. Bu
sistemde biriktirilen bilgiler iki grupta toplanmistir:

a) Bir ilac maddesi icindeki olumsuz reaksiyonlar,

b) Belirli bir olumsuz etki reaksiyon grubuna dahil olan ilaclar.
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Bu sistemin iirettigi materyaller su anda iiye bulunan 20 devlet mer-
kezlerine yollanmaktadir ve ayni zamanda DST’in biitiin iiye devletle-
rine gonderilmektedir.

e) Mesleki saghk istatistikleri — Uzun senelerdir endiistri saha-
sinda zehirlenme kazalar1 ve vakalar senelik olarak cogu iilkelerde ka-
yitlara gecirilmistir. Bu bilgiler endiistriyel faaliyetlerde akut tehlike
vakalar: hakkinda ¢ok kiymetli bilgi kaynag: olusturur. Mesleki hastalik
istatistikleri, genelde etkilenen iscilere yardim eden organizasyonlar ta-
rafindan hazirlanir ve bunlar kimyevi maddelere maruz kalindiginda
olabilecek hastaliklar hakkinda bilgileri inceleyecek olan endiistri veya
teknoloiik prosesler hakkinda bilgi verirler.

f) Diger kayitlar — Hastaliklar cogunlukla genetik faktorlere
bagli olduklarindan, cevre faktoérlerinin problem yaratict unsurlar ol-
ma onemlerini degerlendirmek zorlasmistir.

Cevresel ve genetik faktorler arasindaki relatif onemliligi saptamak
icin bir yontem de ikizler ilizerinde yapilan calismalardir. Boyle bir ca-
lisma icin degigik cevrelerde yasayan ayni yumurta ikizleri cok uygun-
dur. Ikizler kayitlar1 simdi bir cok iilkede mevcuttur.
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