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OZET: Agir metaller gevremizde siklikla bulunan yiiksek atom numarasina sahip toksik maddelerden biridir.
Agir metaller agiz, solunum ve deri yolu ile alinir ve ¢ogunlukla viicuttan atilamadigi i¢in ¢esitli dokularda
birikirler. Bu birikim sonucunda oksidatif stres, DNA hasar1 ve kanseri de i¢eren pek ¢ok hiicresel bozukluga
neden olurlar. Agir metallerin bazilar1 (Fe, Cu, Zn, Ni, Se) hayati 6neme sahip olsa da bunlarin belirli bir
dozun {izerinde alinmasi toksik etkilere neden olmaktadir. Digerleri (Hg, Cd, Pb) ise az miktarda dahi alinsa
bile hiicre i¢in zararlidir. Bu derlemede, ¢evremizde bulunan bazi agir metallerin kanser ile olan iligkileri
hakkinda bilgi verilmektedir.

Anahtar kelimler-Agir metal, kanser, oksidatif stres, DNA hasari

Relationship Between Heavy Metal Toxicity With Cancer

ABSTRACT: Heavy metals are defined as high atomic mass elements and the most common one of toxic
substances in our environment. Heavy metals are absorbed through the mouth, inhalation and skin, and often
accumulate in various tissues because they cannot be removed from the body. As a result of this
accumulation, they cause many cellular disorders including oxidative stress, DNA damage and cancer.
Although some of the heavy metals (Fe, Cu, Zn, Ni, Se) have vital importance, taking them over a certain
dose causes toxic effects. Others (Hg, Cd, Pb) are harmful to the cell, even if taken in small amounts. In this
review, information is given about the relationship between some heavy metals in our environment and
cancer.
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1. Giris

Kanser, gelismis ve gelismekte olan iilkelerde O6nde gelen 6lim nedenidir. Akciger,
karaciger ve mide kanserleri insidans agisindan diinya ¢apinda en yaygin on dlimden
tigtinlin nedeni oldugu bildirilmistir (Jemal ve ark., 2011).

Karsinogenez hiicrede pek ¢ok degisiklikleri igeren karmasik ve ¢ok adimli bir siiregtir.
DNA’da meydana gelen bir hasar tamir edilmeden kalirsa gen mutasyonlarina yol acabilir.
Bu mutasyonlar, hiicre dongiisiinii, hiicre biiylimesini veya diger kritik siiregleri kontrol
eden genlerde meydana gelirse zararli olabilir. Ek olarak, cesitli genlerin ekspresyonu
epigenetik mekanizmalarla da degistirilebilir. Epigenetik modifikasyonlar, kromatin
yapisint degistirerek, DNA yapisin1 veya dizisini etkilemeden gen ekspresyonunda
degisikliklere yol agar. Bu degisiklikler kalitsalsa, bu siire¢ epigenetik bir etki olarak kabul
edilir. Bu epigenetik mekanizmalar arasinda DNA metilasyonu, mikroRNA'lar,

! Bu galisma 28-30 Haziran 2019 tarihinde Atlas 3. Uluslararas1 Sosyal Bilimler kongresinde sozlii bildiri
olarak sunulmustur.
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kodlamayan RNA'lar ve histonlara yapilan translasyon sonrasi modifikasyonlar bulunur.
Bu tiir degisiklikler normal hiicresel fonksiyonlarin bozulmasmma ve muhtemelen
karsinogenezise neden olur (Cartularo ve ark., 2015).

Cevresel faktorler ya kendi istegimizle (sigara igmek, diyet, cinsel aliskanliklar) ya da
istegimiz disinda (kirli havanin solunmasi ya da kirlenmis su tiiketilmesi) kanser
gelisiminde rol alirlar. Asbestos, endiistriyel atiklar ve sigara gibi pek ¢ok ¢evresel faktor
kanser riskini artirmaktadir.

Bununla birlikte bircok kimyasal maddenin kansere neden oldugu bilinmekte ve
birgogunun da kanser nedeni olabileceginden siiphelenilmektedir. Ornek olarak asbestosa
maruz kalmak akciger kanseri ve mezetelyomaya (akcigeri ¢evreleyen zarlarin kanseri) yol
acabilir. Tarim ilaglarina maruz kalmanin da bazi tip kanser gelismesinde (kan hastaliklari,
ornegin 16semi ve Hodgkin dis1 lenfoma) ytiksek risk tagidigi saptanmistir (URL1).

Bu derlemede ¢evremizde siklikla bulunan toksik maddelerden olan agir metaller ile kanser
arasindaki iliski irdelenmistir.

2. Agir Metaller ve Toksik Etkileri

Agir metaller, yiiksek atomik kiitleli elementler olarak tanimlanmaktadir (Hawkes, 1997)
ve cevremizde siklikla bulunan toksik maddelerden biridir (Orisakwe ve ark, 2001,
Kalender ve ark., 2013). Agir metallere ornek olarak arsenik (As), kadmiyum (Cd), krom
(Cr), kobalt (Co), bakir (Cu), demir (Fe), kursun (Pb), manganez (Mn), civa (Hg),
molibdenyum (Mo), nikel (Ni), selenyum (Se), talyum (TI), tungsten (W), vanadyum (V)
ve ¢inko (Zn) verilebilir (Vigneri ve ark. 2017).

Agir metallerin biyolojideki onemleri hem temel besinler hem de potansiyel toksik
bilesikler olmalariyla ilgilidir (Vigneri ve ark. 2017). Baz1 metaller (Fe, Cu, Zn, Ni, Se) ko-
faktor olarak gorev yaptigindan ve vitamin ve hormonlarin yapisina katildigindan hayati
Ooneme sahiptirler. Bunlar ancak belirli bir derisimden (1-10 ppm: part per million/
milyonda bir) sonra toksik etki gosterirler. Diger baz1 metaller ise (Hg, Cd, Pb) alindiklari
derisimden itibaren toksiktirler (Jarup, 2003; Ozbolat ve Tuli, 2016). Baz1 metallerin
yiiksek konsantrasyonlar: canli hiicrelere girdiklerinde zehirlenmeye yol agabilir. Bu
nedenle, metallerin hiicre igine giris ve ¢ikiglarinin diizensizligi hem hiicre fonksiyonlarinin
bozulmasina hem de malign transformasyona neden olabilir (Vigneri ve ark. 2017).
Giivenli maruziyet veya absorpsiyon esikleri agilirsa, agir metaller potansiyel insan saglig
tehlikesi olustururlar. Agir metaller ayrica biyolojik olarak pargcalanmaz ve kalicidir (Zhao
ve ark., 2014). Son yillarda, ¢esitli uygulamalarda kullanimlarinin katlanarak artmasi
nedeniyle insanlarin bir¢ok agir metale maruz kalinmasi énemli 6lgiide artmistir (Vigneri
ve ark. 2017). Kiiresel olarak endiistriyel tiretim, giibre kullanimi ve ¢amur giibreleme gibi
antropojenik faaliyetler nedeniyle de ¢evreye agir metal emisyonlar1 artmaktadir (Vigneri
ve ark. 2017; Zhao ve ark., 2014).

Her agir metalin toksisitesi hem spesifik kimyasal 6zelliklerine hem de doz ve maruz kalma
yolu gibi diger faktorlere baghdir (Hughes, 2006). Bununla birlikte, beslenme, saglik
durumu ve kisinin yasi, cinsiyeti ve genetik gecmisi gibi faktorlere de baghidir (Balmain ve
Harris, 2000).

Cinko, bakir, manganez, kobalt ve selenyum gibi bazi agir metaller temel eser
elementlerdir ve hiicresel solunumda oksidatif hasara karsi koruma, genomik stabilite,
bagisiklik, apoptoz ve hiicre sinyali gibi biyolojik siire¢lerde 6nemli roller oynarlar.
Bununla birlikte yiiksek seviyelerde bu agir metallere maruz kalmanin, akut zehirlenme ve
kanser gibi kronik hastaliklarla iligkili oldugu da bildirilmistir. (Lim ve ark., 2019).

ROS ve reaktif nitrojen tiirlerinin (RNS), oksidatif ve nitratif stresi indiikleyerek
karsinojenezise katki yaptig1 bilinmektedir (Matés ve ark. 2010). Bununla birlikte pek ¢ok
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kanser tiiriinde yiiksek seviyelerde oksidatif stres gozlenmistir (Mukherjee ve ark., 2006;
Wittgen ve ark. 2007; Pani ve ark., 2009; Trachootham ve ark, 2009; Wells ve ark., 2009).
Agir metal toksisitesi reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) olusumuyla iliskilidir. ROS artig1
genellikle oksidatif strese neden olur ve bu da farkli organ ve dokularda hiicresel hasarla
sonuglanir (Méndez-Armenta ve ark., 2011). Ayrica agir metaller, apoptoz ve proliferatif
aktivite siireglerini etkiler ve bu durum kotii huylu tiimoér gelisiminin uyarilmasina ve
timor bilylimesinin baglatilmasina ve ilerlemesine yol agar (Hashemi ve ark., 2007).

Cin’de yapilan bir caligmaya gore maden alanlarina yakin yerlerde ve ¢evresinde
kadmiyum, kursun, ¢inko, civa, arsenik ve nikel gibi agir metallerin neden oldugu toprak
kirliliginin, 6zellikle ¢ocuklar ve en siddetli kirlilige sahip bolgelerde yasayan halk i¢in ise
yiiksek kanserojen ve kanserojen olmayan riskler olusturdugu bildirilmistir (Li ve ark.,
2014).

Romaniuk ve ark. (2015) yaptiklar1 bir ¢alismada ¢inko, demir, bakir, krom, nikel ve
kursun gibi elementlerin meme dokusunda p53 geninin mutasyonuna neden olarak
apoptozun engellenmesi yoluyla timor olusumuna ve biiylimesine neden olabilecegini
bildirmislerdir.

Yapilan bir baska ¢alismada prostat kanserli hastalar ile saglikli kisilerin kan, sa¢ ve tirnak
orneklerindeki agir metalleri karsilagtirllmis ve prostat kanserli hastalarin sozii edilen
orneklerinde kadmiyum, krom, bakir, demir, nikel, kursun ve ¢inko gibi agir metallerin
yiiksek miktarda oldugu rapor edilmistir. Bu calismada agir metaller ile prostat kanseri
insidansi arasinda korelasyon olabilecegi 6ne siiriilmiistiir (Quayyum ve Shah, 2014).

2.1. Civa

Civa, modern teknolojide 6zellikle plastiklerin {iretiminde katalizor olarak, cesitli l¢ii ve
kontrol aygitlarinda (barometre, termometre, tansiyon aleti, akis Olger, piller, nemolger),
elektrik ve c¢imento endiistrisinde, madencilikte, seliiloz {iiretiminde, boya ve kagit
sanayisinde, ayna yapiminda ve dis tedavilerinde dolgu malzemesi olarak yaygin olarak
kullanilmaktadir (Vural, 2005). Viicutta karaciger, bobrek, beyin, tiroid, akciger, miyokard,
kaslar, pankreas ve testisde birikerek bu dokularin fonksiyonlarinin bozulmasina neden olur
(Bernhoft, 2012). Civali bilesikler oksidatif doku hasarina neden olan, siiperoksit ve
hidrojen peroksitler gibi bir¢ok reaktif oksijen tiirliniin liretimini arttirir (Sevcikova ve ark.,
2011).

Yapilan epidomiyolojik ¢aligmalarda mesleki olarak civaya maruz kalan calisanlarda
(maden is¢ileri, disgiler, endiistri is¢ileri) kanser goriilme siklig1 ve 6liim oraninin arttigi
rapor edilmistir (Rhee ve ark., 2020). Avrupa’daki civa madeni ve degirmen isgilerinde
yapilan bir calismaya gore bu tiir yerlerde calisan iscilerin akciger, karaciger ve ovaryum
kanserinden 6liim riskinin arttig1 belirtilmistir (Boffetta ve ark., 1998). Inorganik civaya
maruz kalan kloralkali is¢ilerde yapilan baska bir arastirmaya gore bu iscilerde akciger
kanseri goriilme insidansinin arttigi rapor edilmistir (Barregédrd ve ark., 1990). Bununla
birlikte deney hayvanlarinda uzun siireli civa klorid maruziyetinin c¢esitli kanserlerin
gelisimini artirdigi bildirilmistir (Bofetta ve ark., 1993).

2.2. Kadmiyum

Kadmiyum agir metal olarak siiflandirilir ve dogada siyaniir, nitrit, halojeniir ve kloriir
tuzlar1 olarak bulunabilir. Cevrede bulunan kadmiyumun biiyiik bir kismi, cevher isleme ve
metalin eritilmesi sirasinda mesleki maruziyete sebep olur. Kadmiyum bilesikleri, pil ve
aklimiilator tretiminde korozyona karst koruma olarak kullanilmaktadir. Saf kadmiyum
veya alasimlart seklinde boya, cam, seramik ve emaye iiretiminde pigment olarak
kullanilir. Plastik kiitlelerin imalatinda ve zirai ilag endiistrisinde de (reaktorlerde nétron
sogurucu olarak) kullanilmaktadir (Ognjanovic ve ark., 2008; Satarug ve ark., 2003;
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Waalkes, 2003). En sik kadmiyum maruziyet kaynaklar tiitiin, kontamine su ve gida ve
mesleki maruziyet olarak kabul edilir (Jancic ve Stosic, 2014).

Kadmiyumun, glutatyonu azaltarak ve proteinlerin siilthidril gruplarina baglanarak
oksidatif strese neden oldugu ve boylece reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) tiretimini artirarak
apoptozise yol actig1 diisiiniilmektedir (Cartularo ve ark., 2015).

Kadmiyuma maruz kalma, bébrekler, karaciger, akcigerler, kemik, beyin, periferik kan ve
diger organlarda ¢esitli neoplastik ve neoplastik olmayan hastaliklarinin artan insidansi ile
karakterize oldugu rapor edilmistir (Bertin ve Averbeck, 2006; Jancic ve Stosic, 2014).
Ayrica kadmiyum maruziyetinin insanlarda akciger, prostat, testis, pankreas, bobrek,
karaciger, meme ve tiriner karsinom ile iligkili oldugunu gosteren kanilar da vardir (Huff ve
ark., 2007; IARC, 1993; Liu ve ark., 2009; Schwartz ve Reis, 2000; Waalkes, 2003, Wang
ve ark, 2012; Jin ve ark., 2003),).

Janjic ve Stosic (2014) yaptiklar1 bir ¢alismada kronik kadmiyum maruziyetinin reaktif
oksijen tiirleri iiretimi ve oksidatif stres, mitokondri disfonksiyonu ve DNA hasar1 yoluyla
tiroidde ¢esitli patolojik degisikliklere neden oldugu rapor etmislerdir. Yapilan in vitro bir
caligmada ise HepG2 (hepatoselliiler karsinoma hiicreleri) hiicrelerine akut ve kronik
kadmiyum maruziyetinin sirastyla pek ¢ok genin ekspresyonunda degisiklik yaptigi
bildirilmistir (Cartularo ve ark., 2015). Kolluru ve ark., (2019) yaptiklar1 bir ¢alismada
kronik kadmiyum maruziyetinin prostat epiteliyal hiicrelerde hem in vivo hem de in vitro
modellerde otofaji yoluyla maligniteye sebep oldugunu rapor etmislerdir.

2.3. Cinko

Cinko (Zn), 6nemli biyokimyasal, metabolik, immiinolojik islevlerde yer alan temel bir
eser elementtir. Hayvanlarin yetistirildigi toprak ve sudaki ¢inko kontaminasyonu diyet ve
hayvansal iriinlerdeki ¢inkonun ana kaynagidir (Vella ve ark., 2017).

Epidemiyolojik caligmalarda diyetteki Zn seviyeleri ile prostat kanseri riski arasindaki
iliskiye dair tutarsiz sonuglar gosterdigi bildirilmistir. Bazi ¢aligmalarda diyetteki diisiik
doz Zn seviyelerinin prostat kanseri riskini azalttig1 diger calismalarda ise artirdig1 rapor
edilmistir (Vella ve ark, 2007).

2.4. Kursun

Kursun ¢ogunlukla akiimiilator iiretiminde, elektrik kablolarinin kilifinda, benzin, boya,
bocek ilaci, pil ve sihhi tesisat armatiirlerinde kullanilir (Hardej ve Trambetta, 2004,
Ebrahimi ve ark., 2020). Cesitli organlarda kursun birikmesi, anemi, sinir sistemi
bozukluklari, bobrek ve karaciger hasari, isitme bozuklugu, gastrointestinal hasar,
cocuklarda azalmis IQ ve davranig ve 6grenme bozukluklarina, Alzheimer hastaligina ve
meme kanseri gibi kanserlerin ilerlemesine neden olur. Kursun ayrica ROS miktarinin
artmasi yoluyla oksidatif strese neden olabilir ve T hiicresinin yar1 dmriinii ve islevini
degistirebilir (Ebrahimi ve ark., 2020).

Cin’de yapilan bir ¢alismada iist toprak kursun konsantrasyonunun ile insan mide kanseri
ve tahil civa miktar1 ile insan karaciger kanseri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon oldugu bildirilmistir. Buna gore, agir metallerin uzun siireli diisiik doz
maruziyetinin, tiimorijenezde 6nemli bir rol oynayabilecegi ve bu metallerin tiimorijenezi
indiiklemesi i¢in insan viicudunda yiiksek konsantrasyonda agir metaller birikmesine
gerekli olmayabilecegi vurgulanmistir (Zhao ve ark., 2014). Yapilan baz1 ¢alismalarda ise
isyerinde kursuna maruz kalan isgilerle akciger, mide, beyin, bobrek, kolon ve mesane
kanseri riski arasinda az da olsa bir iligki oldugu bildirilmistir (Mahurpawar, 2015).
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2.5. Arsenik

Arsenik (As), ¢esitli lilkelerin yeralt1 sularinda degisen oranlarda dogal olarak bulunan bir
metaloiddir. igme suyu, kirli suyla sulanan mahsuller ve kirli suyla hazirlanan yiyecekler
ana maruz kalma kaynaklaridir. Balik, deniz iiriinleri, et, tahillar, sebzeler, endiistriyel
stirec (tekstil, pigment, kagit, metal yapistiric1), yanardag aktivitesi ve tiitiin diger ¢evresel
kaynaklardir. (Vella ve ark. 2017).

Arsenik viicutta serbest radikal iiretiminin artmasma ve oksidatif strese ve bunun
sonucunda da DNA hasarina neden oldugu bildirilmistir. Bununla birlikte NB4
hiicrelerinde hidrojen peroksit olusmasiyla apoptozis gézlendigi de bilinmektedir (Valko ve
ark., 2005).

Arsenik ve agir metallere kronik maruziyetin, maruz kalan insan popiilasyonlar1 arasinda
kanser insidansini artirabilece§i uzun zamandir bilinmektedir. Aslinda, arsenik ve agir
metallerin yalnizca kanserojen olarak degil, ayn1 zamanda belirli kimyasal bilesikleri aktive
edebilecek yardimci kanserojen maddeler olarak da hareket edebildigi diistiniilmektedir
(Khlifi ve ark., 2013). Yiiksek diizeyde inorganik As maruziyeti ile bazi kanser tiirleri
arasinda risk olduguna dair pek ¢ok epidemiyolojik veri bulunmaktadir (Chiou ve ark.,
2001, Ferreccio ve ark., 2000, Cabrera ve Gomez, 2003). Lim ve ark. (2019) yaptiklar1 bir
calismada serum arsenik ve ¢inko seviyeleri ile prostat kanseri arasinda bir iliski oldugunu
bildirmislerdir. Yapilan bir baska ¢alismada uzun siireli diisiik doz arsenik maruziyetinin
prostat kanseri riskini art1g1 bildirilmistir (Hsueh ve ark., 2017). igme suyunda £ 50 pg/litre
arsenik konsantrasyonunun akciger ve mesane kanseri riskini ve arsenikle iligkili cilt
lezyonlari riskini artirdig: bildirilmistir (Mahurpawar, 2015).

2.6. Bakar (Cu)

Bakir makine, tasimacilik, silah ve miicevher yapimi gibi pek ¢ok alanda kullanilmaktadir
ve ¢Op Ve orman yanginlari ile demir gelik imalatiyla havaya karigmaktadir (Yigit ve
Kabake1, 2018). Bakir enerji metabolizmasi, solunum ve DNA sentezinde yer alan ¢esitli
enzimlerin ve proteinlerin, (6zellikle sitokrom oksidaz, stiperoksit dismutaz, askorbat
oksidaz ve tirozinazin) islevi i¢in olduk¢a 6nemlidir (Valko ve ark., 2005; Vella ve ark.,
2017). Bakir hem normal hem de kanserli dokularda hiicre boliinmesi igin gerekli bir
metaldir (Matés ve ark., 2010). Bununla birlikte bakir reaktif oksijen tiirlerinin olusumuna
neden olan reaksiyonlar1 da katalizler. Bu nedenle bakir hemostazisin bozulmasina ve
kanser dahil pek ¢ok hastalikta 6nemli bir rol oynar. Hiicre proliferasyonunu, anjiyogenezi
ve timor biiytimesini destekler (Vella ve ark., 2017)

Prostat, gogiis, kolon, akciger, karaciger ve beyin dahil baz1 kanser tiirlerinde serum bakir
seviyelerinin yiikseldigi gosterilmistir (Theophanides ve ark., 2002; Cai ve ark., 2007;
Finney ve ark.,, 2009; Tisato ve ark., 2010). Yapilan bir ¢alismada prostat kanseri
hiicrelerinin bakir biriktirdigi ve bunun hiicreleri ditiyokarbamatlarin sitotoksik etkilerine
duyarli hale getirmek i¢in kullanilabilecegi gosterilmistir (Safi ve ark., 2014). Bakira maruz
kalan isciler iizerinde yapilan bazi calismalar kanser risklerinin arttigini gostermesine
ragmen, igyerinde kanserojen potansiyeli olan diger kimyasallara da maruz kaldiklar
bildirilmistir (Mahurpawar, 2015).

2.7. Demir (Fe)

Demir (Fe), insan viicudunda en ¢ok bulunan gegis metalidir. Demirin ana kaynaklari,
ozellikle et ve baklagillerdir. Diyetle birlikte yiiksek miktarda Fe alimi, DNA'y1 olumsuz
etkileyen ve prostat kanseri de dahil olmak {izere birgok kanserle iligkili olan N-nitroso
bilesikleri (NOC) gibi reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) olusumuna neden olabilir (Vella ve
ark., 2017).
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Xue ve ark. (2015) yaptiklar1 in vitro bir ¢alismada hiicre i¢i demir miktarinin artiginin
ROS {iretimini artirarak prostat kanseri riskini artirdigini rapor etmislerdir.

2.8. Kobalt

IARC yakin zamanda kobalt / tungsten karbiir (Co / WC) karisimimni insanlar igin
kanserojen olarak siniflandirmistir. Kobalt / tungsten karbiir (Co / WC) karisiminin etki
mekanizmas1 ROS iiretimine baglidir. Kobalt ayrica DNA zincirinde kiriklara neden olur.
Kanserojen metaller dolayli mekanizmalar yoluyla DNA hasarina neden olabilse de kobalt
H20- varliginda dogrudan DNA hasarina neden olabilir (IARC, 1993).

In vitro memeli hiicre calismalarinda kobaltin DNA zincir kiriklarina, kardes kromatid
degisikliklerine, andployidiye, DNA protein c¢apraz baglanmalarina, mikroniikleus, gen
mutasyonlar1 ve morfolojik hiicre degisimlerine neden oldugu bildirilmistir (De Boeck ve
ark., 1998; Anard ve ark., 1997; Van Goethem ve ark., 1997). Yapilan diger ¢alismalarda
kobalt II’'nin ROS iiretimini artiran hipoksi ile indiiklenebilir faktor (HIF) ile kanser
progresyonu ve metastaz ile yakindan iligkili olan ve ¢ogu karsinomda tespit edilen MUC1
adli transmembran proteinin ekspreyonunu artirdigi bildirilmistir (Hervouet ve ark. 2008;
Mikami ve ark., 2009).

2.9. Diger agir metaller

Yapilan bazi caligmalarda igcme suyu ile krom aliminin mide kanseri riskini artirdiginm
bildirilmistir. (Beaumont ve ark, 2008; Smith and Steinmaus, 2009). Duda-Chodak ve
Blaszczyk (2008) inhalasyon yoluyla nikel maruziyetinin akciger, bogaz, mide, burun ve
siniislerde kansere sebep olabilecegini rapor etmislerdir. Giineydogu Finlandiya’da i¢gme
sularinda uranyum kontaminasyonunun kanser riski ile iligkili oldugu bildirilmistir (Prat ve
ark., 2009). Cinko ve krom kan diizeylerinin meme kanserinde kansere baglh 6liimle iliskili
oldugu tespit edilmistir (Schrauzer, 2006). Cesitli ¢alismalarda meme kanseri nedeniyle
Olimlerde diisiik serum selenyum seviyelerinin sorumlu olabilecegi rapor edilmistir
(Benderli Cihan ve ark., 2011).

3. Sonug¢

Tirkiye de dahil pek ¢ok iilkede sanayilesme ve endiistriyel gelisim ile antropojenik
faaliyetler sonucunda agir metaller de dahil pek ¢ok kanserojen madde toprak, hava ve suda
tehlikeli seviyelere ¢ikmaktadir.

Cevresel kirleticilerden olan agir metallerin toksik etkileri her metalin 6zelligine, doz ve
maruziyet sekline gore degismektedir. Ancak genel olarak hepsi birden fazla organ ve
sistemi etkilemektedir. Agir metaller 6zellikle ROS iiretimi yoluyla oksidatif stresi artirarak
onemli enzim gruplariin fonksiyonlarmi bloke etmekte, DNA’da hasara neden olmakta,
gen ekspresyonunu degistirmekte ve boylece kansere neden olmaktadir. Bu durumun
iistesinden gelmenin tek yolu agir metallerin ¢esitli selasyon ajanlariyla viicuttan
uzaklastirilmasi ve tekrar maruziyetin engellenmesidir. Ancak ¢evrede agir metal birikimi
gelismisligin ve global ilerlemenin kaginilmaz sonucudur. Bu nedenle agir metal ile iligkili
kanser insidansini azaltmak amaciyla iilkelerin ¢evrede agir metal birikimini azaltacak
cesitli politikalar gelistirmeleri gerekli goriilmektedir.
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