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PLESANTA, GEBE VE KORDON KANINDA ORGANOKLORLU PESTISIT
SEVIYELERI

OZET

Bu ¢alismanin amaci, daha once belirlenen Poli Klorlu Bifeniller (PCB) ve Organ
Klorlu Pestisitler (OCP)’re maruz kalmanin erken dogum eylemi, intro iiterin
biiyiime kisitliligi ve diisiik dogum agirhikli fetuslarin dogurtulmasi gibi obstetrik
komplikasyonlarla iligkisini incelemesi, kirleticilerin maternal kanda, kordon kaninda
ve plasental dokuda miktarlarin1 belirlemeyi ve kirleticilerin plasentadan fetusa
gecisini oransal olarak kiyaslamay1 amacglamaktadir. Coklu lineer modeller ile her bir
kirleticinin obstetrik komplikasyonlarla iliskisi incelenecektir. Bu amacla belirlenen
gebelerde bilgi formu verilmis, gebe kan1 alinmis, dogum sirasinda ise kordon ve
plesenta doku Ornegi alinmistir. Alinan numunler 6n iglem yapildiktan sonra
orneklerdeki organik kirleticiler solvent ekstraksiyon yontemi ile ayrilarak, konsantre
edilmis, kolon kromatografisi metoduyla girisim yapan bilesiklerden temizlenerek
hazirlanan 6rnekler Gaz Kromatografisi/ Kiitle Spektrometresi (GC/MS) cihazi ile
analiz edilmislerdir. Analiz yontemi 15 PCB (PCB -44, -149+153, -138, -180, -170)
ve 17 OCPs (DDE, DDT, HCH) kirleticisini kantitatif olarak analiz edebilmesine
ragmen numunelerde bulunan kirletici konsantrasyonu yontem belirleme sinirt
altinda (LOD) kaldig1 icin 4 OCP ve 6 PCBs orneklerin %20’sinden fazlasinda
goriilmiistiir. Maternal kan, kordon kani ve plasental dokuda en yiiksek pestisit
konsantrasyonu 253 ng/g lipid degeri ile p,p'-DDE O6l¢iilmiistiir. Maternal kan ila
kordon kan1 arasindaki oran B-HCH igin 0,42 - 0,76, p,p'-DDE igin 0,49 - 0,87; p,p'-
DDD ig¢in 0,51 - 1,03; p,p’-DDT i¢in 0,82 - 1,54 araliginda degismistir. Kirleticilerin
kompartmanlar arasindaki oranlar1 gecisler sirasinda olusan farkl fiziksel-kimyasal
proseslerin dagilimda 6nemli olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Kordon Kani, Maternal Kani Organoklorlu Pestisitler
(OCP’ler), Plasental Doku, Poliklorlu Bifeniller (PCBler).
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LEVELS OF ORGANOCLORED PESTICIDE IN PLESANTA, PREGNANT
AND CORD BLOOD

ABSTRACT

The study aims to examine whether in utero exposure to current levels of different
Poly Chlorinated Bifenlyl (PCBs) and Organo Chloarinated pesticides (OCP)
associated with obstetric complications such as premature birth, intro-uterun growth
restiriction low birth weight, and evaluate specifically transfer of these polluatnts
through placenta in the cohort by examination of maternal and fetal distribution of
these pollutants in mother-child pairs and quantification of the partition ratios
between maternal blood, cord blood and placental tissue. Multiple linear regression
models will be used to investigate the associations of obstetric complications with
each compound individually. For this purpose, an information form was given to
pregnant women, pregnant blood was taken, and cord and plesenta tissue samples
were taken during delivery. The organic compounds were extracted from pre-treated
samples by solvent extraction method, then extracts were concentrated and they were
cleaned-up by column chromatography method and finally prepared samples were
analyzed by Gas Chromatography/Mass Spectroscopy instrument Although the
method was developed for 15 PCBs and 17 OCPs, PCB 138 were measured above
limit of detection (LOD). There were 4 OCP including DDE, DDT, HCH and 6
PCBs (PCB -44, -149+153, -138, -180, -170) detecting more than 20% of samples.
The most abundant OCPs in all maternal serum, cord serum and placenta was p,p'-
DDE with a median value of 253 ng/g lipid, ,respectively. The raito of maternal
serum to cord serum were between 0,42 — 0,76 for B-HCH, 0,49 — 0,87 for p,p'-DDE,
0,51 — 1,03 for p,p'-DDD,0,82 — 1,54 for p,p-DDT. The compertments ratios of
pollutants indicated that the other tranfer processes related to physical-chemical
equilibrium could be significant for the distrbiution of pollutants.

Keywords: Cord Serum, Maternal Serum, Organo Chloarinated Pesticides (OCPs),
Plecenta, Polychlorinated Biphenyls (PCBs).

vii



GIRIS

Obstetrik komplikasyonlarla (erken dogum eylemi, intro {iterin biiylime kisithlig ve
disiik dogum agirliklh fetiislerin dogurtulmasi gibi) dogan bebekler, ¢ocukluk ve
yetiskinlik donemlerinde Onemli saglik sorunlartyla miicadele etmek zorunda
kalmaktadirlar. (McCormick 1985, Boekelheide vd., 2012). Yapilan c¢alismalar,
obstetrik komplikasyonlarla dogan bebeklerin saglikli doganlara kiyasla serebral
palsi (beyin felci), bobrek yetmezligi, dikkat eksikligi, gérme bozukluklari, kronik
akciger hastaliklari, akciger enfeksiyonlar1 ve astim gibi hastaliklarin yaninda,
ilerleyen yaslarda 6grenme giicliigii, davranis bozukluklari, kronik obstriiktif akciger
hastalig1 ve kronik kalp hastalig1 gecirme olasiliginin arttigin1 gostermektedir (Slama
vd., 2014, Vos vd. 2006, Ashdown-Lambert 2005). Obstetrik komplikasyonlarla
dogan bebekler bircok saglik problemi ile karsi karsiya olduklari i¢in 6zel ve itinali
bir bakim gerekmektedir. Bu itinali bakim hem ailelere hem de iilkeye 6nemli bir
ekonomik yiik getirmektedir. Ornegin prematiire bebegin beraberinde getirdigi
hastaliklarin iilkeye maliyeti, tiim yasami boyunca yillik ortalama 7 milyar Euro
olarak tahmin edilmektedir (URLI1, 2014). Son yillarda obstetrik komplikasyonlarla
dogan bebeklerin bakiminda énemli gelismeler saglansa da pek ¢ok iilkede bu tarz
dogumlarin sayis1 giderek artmistir. Ornegin 1995 yilindan giiniimiize erken dogum
insidansinda 2 kata yakin artis goriilmiistiir. Tiirkiye, 2012 yilinda yiizde 12’lik erken

dogum oranmiyla diinyada 56’1nc1 siradadir.

Genel olarak obstetrik komplikasyonlu dogumlara; anne-baba arasinda dengeli
kromozomal translokasyonlar, uterus ve serviks anomalileri, infeksiyonlar, konnektif
doku hastaliklari, hormonal anormallikler, erken veya ileri yasta gebelik, obezite
veya sagliksiz-dengesiz beslenme, ¢ogul gebelikte artis, estetik kaygilar, annenin
yogun ve stresli is yasami, ailenin sosyo-ekonomik durumunun sebep oldugu
belirtilmektedir. Son yillarda teknolojinin ve dl¢iim tekniklerinin gelismesi ile piko
gram seviyesinde olan kirleticiler de Olgiilmeye baslanmis ve kimyasal kirlilik
maruziyetinin fetiis iizerinde olumsuz etkileri yapilan ¢ok sayida c¢alismada

kanitlanmistir (Vizcaino vd. 2014, 2014, Vafeiadi vd, Foster vd. 2011). Gliniimiizde



obstetrik komplikasyonlu dogum sebepleri arasinda g¢evre Kkirliligi maruziyeti de

sayllmaya baslanmistir (Editorial letter, Lancet, 2013).

Endiistrinin gelismesi, niifusun ve buna bagli olarak trafikteki ara¢ sayisinin ve
iiretilen atigin artis ile 6zellikle kentsel bolgelerde ¢evre kirliligi yogunlugu artmaya
baslamistir. Gebelik sirasinda maruz kalman kirlilikten fetiis etkilenmekte, daha
sonra yeni dogan bebek hem anne siitiiyle hem de nefes ve trans dermal yolla bu
kirliliklere maruziyeti devam etmektedir. Fetiis ve yeni dogan bebekler yetiskinlere
gore, hizli organ biliyiimesi ve hiicre bdliinmesine sahip olmasi, bagisiklik
sistemlerinin ve detoksifikasyon mekanizmalarinin tam olarak gelismemesinden
dolayr maruz kaldiklar1 ¢evresel kirlilige oldukg¢a hassastirlar (Eskenazi vd., 1999,
Grandjean vd., 2008). Plasenta bazi kirleticilerin fetiise ge¢mesine engel olmasina
ragmen kalic1 organik kirleticiler (KOK) (yiiksek molekiil agirligina sahip olsa da)
fetiise ulasabilmektedir (Vizcaino vd., 2011).

KOK grubu kirleticiler, bozulmaya dayanakliliklari, uzun yarilanma Omiirleri ve
lipofilik 6zelliklerinden dolay1 ¢evrede uzun yillar bozulmadan kalabilen ve besin
zincirinde aktarilarak biyolojik birikime ugrayan ve bu yolla insan saglig1 ve ¢evre
tizerinde zararl etkilere yol acan kimyasallardir (Vafeiaadi vd., 2014). KOK grubu
kirleticileri genelde plastigin yangina karst dayanikliligini arttirmak igin
kullanilmaktadir. Evimizde kullandigimiz yemek saklama kaplari, bilgisayar-cep
telefonu gibi teknolojik aletler, beyaz esyalar, temizlik malzemeleri, masa, sandalye
gibi bircok esyanin plastik kokenli oldugu disiiniiliirse bu tarz kirleticilere
emisyondan, yemeklerle kontak olmasindan ve deri yoluyla siirekli maruz
kalmaktayiz. Bu sebeple KOK grubu Kkirleticiler, i¢ ortam havasinda disariya gore
daha fazla miktarda 6l¢tilmiistiir (Justina vd., 2012). Son zamanda literatiirde yapilan
caligmalar, fetiisiin polibromlu difenil eterler (PBDEs), poliklorlunbifeniller (PCBs)
ve organoklorlu pestisitler (OCPs) [bu kirleticilerin bir ¢ogunun iiretimi Stockholm
Sozlesmesi* geregi durdurulmus veya sinirlandirilmistir (Stockholm Anlagmasi,
2014)] gibi KOK grubu kirleticilere maruz kalmasi ¢ocukluk déneminde 6nemli
saglik sorunlarina sebep oldugunu gostermistir (Gascon vd., 2012; Herbstman vd.,
2010; Lopez-Espinosa vd., 2011; Park vd., 2008; Ribas-Fito vd., 2007; Valvi vd.,
2012). Bu sebeple gebelik doneminde KOK grubu kirleticilere maruz kalinmasi ile
ilgili ¢alismalar dikkat ¢ekici oranda artrmistir (Vizcaino vd., 2014).

2



Calismanin Kapsami

Maternal kanda (anne kani) ve bu gebelerin dogumundan sonra kordon kaninda ve
plasental dokuda KOK grubu kirleticilerin seviyeleri 6lciilmiis ve bu degerlerin
obstetrik komplikasyonlarla iliskisi istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Bu sekilde
yapilmis olan degerlendirmeler asagidaki bes baslik altinda yliriitilmiistiir:

e Maternal kanin KOK seviyesinin kordon kani ve plasental doku degerleriyle
kiyaslanmasi,

e KOK grubu kirleticilerin maternal kandan fetiise ge¢isinin serum Orneklerinde
total kolesterol ve trigliserit, ve ayrica plasental dokudaki toplam yag miktarlar
degerleri goz Oniine alinarak degerlendirilmesi, fetiise en ¢ok gecen kirleticilerin
tespit edilmesi,

e Gebelik takipleri sirasinda obstetrik(dogum iliskin)  komplikasyonlarin
kaydedilmesi,

e Maternal kandaki, kordon kani ve plasental dokuda olciilen KOK degerleri ile
obstetrik komplikasyonlu dogumlarin istatistiksel olarak iliskisinin incelenmesi ve

e Obstetrik komplikasyonlarin cevresel (yasadigi yer, beslenme sekli, calisma
kosullart gibi) ve tibbi faktorlerle (gebelik ve tibbi 6zgeemis) iligkisinin istatiksel

olarak degerlendirilmesi.



1. LITERATUR BILGISI
1.1. Poliklorlu Bifeniller ve Ozellikleri

PCB, bir grup aromatik klorlu bilesik olan poliklorlu bifenillere verilen genel isimdir.
PCB’ler dogrudan firetilebildikleri gibi, PVC {iretimi veya atik yakma gibi organik
klor bilesikleri {iretim proseslerinin yan iiriinleri olarak da ortaya ¢ikabilmektedir. Bu
maddeler uygun olmayan kosullarda yakildiklarinda, tam yanma {iriinleri
olusmamakta, giinlimiize degin insan ve ¢evre sagligi i¢in bilinen en toksik
kimyasallar olan dioksin (PCDD) ve furanlar (PCDF) ortaya ¢ikmaktadir. PCB’ler en
yaygin ¢evre kirleticiler arasinda yer almaktadir. PCB’ler kalicidir ve bir¢ok karigimi
oldukca zehirlidir. Ayrica PCB’ye maruz kalmis annelerde anne siitiine gegerek

bebegi etkilemektedir.

Poliklorlu bifeniller (PCB), Birlesmis Milletler Cevre Programi (UNEP) tarafindan
kalict organik kirletici (KOK) sinifina dahil edilen 12 tane kirleticiden birisidir.
PCBler bifenillere farkli sayilarda klor iyonlarmin farkli kombinasyonlarla
baglanmasindan meydana gelmektedir. Kimyasal kararlilig1 yiiksek ve yangina
dayanikli sentetik organik kimyasal olan PCB’ler elektrikli ekipmanlarin, hidrolik
makinelerin ve diger uygulamalarin yaglarina katki olarak kullanilmistir. PCB’ler
elektrik transformatorlerinde, kapasitdrlerde yalitim sivisi olarak, sanayide 1s1
aktarimi s1visi olarak ve ayrica boya, karbonsuz kopya kagitlari, yalitim malzemeleri
ve plastiklerde kullanilmiglardir. (Ulusal Uygulama Plani, 2014). Klor iyonlarinin
sayilar1 ve baglanma yerlerine gore teorik olarak 209 tane bilesige sahiptir. Kararl
yapilarindan, olas1 kanserojen olmalarindan, bagisiklik, iireme, sinir sistemine
olumsuz etkilerinden, Hodgkin dis1 lenfomaya (NHL) sebep olma ihtimallerinden ve
endokrin bozucu 06zelliklerinden dolay birgcok iilkede 1970°1i yillarda {iretimi
yasaklanmistir (DellaValle vd., 2013). Buna ragmen stoklarda bulunan kimyasallarin
kullanilmast ve yasak Oncesi iiretilen iiriinlerde bulunmasindan dolayr PCB’lerin i¢
ortam emisyonlar1 devam etmektedir. Ayrica bazi1 ¢alismalar boyalara renk vermek

i¢in yeni Uretilmis iirtinlerde PCB’lerin bulundugunu ve bunlarin da i¢ ortam PCB



seviyelerine katkida bulundugunu belirtmeketdir (Zhang vd., 2011). Ulkemizde PCB
kirleticilerin “Tehlikeli Kimyasallarin ve Uriinlerin Kontrolii Y&netmeligi, 1993
geregi liretimi, ithalat ve ihracati durdurulmustur (TKKY, 1993). Diger KOK grubu
kirleticiler gibi PCB’ler de fotokimyasal ve mikrobiyal bozulmalara ugramadigi ve
kalici ozelliklerinden dolay1r uzun siire i¢ ortamda kalabilmeketedir. Maruziyet
degerlendirmeleri i¢in PCB’ler énemli bir kirletici grubu olmalarma ragmen bu

konuda yapilmis ¢alismalar 6zellikle Tiirkiye’de sinirli kalmistir (Ulutas vd., 2015 )
1.2. Organaklorlu Pestisitler ve Ozellikleri

Tiirkiye’de OCP kullanimi 1945 yilinda baglamistir bir¢ok iilkede oldugu gibi
Tiirkiye’de de daha Onceden ruhsatli olarak kullanilan ancak toksikolojik ve
ekotoksikolojik riskleri sebebiyle pek ¢ok organokloriirlii pestisit aktif maddesinin
kullanimi, imali ve ithali Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanligi’nca yasaklanmistir.
Yasaklanan bu aktif maddeler Tablo 1.1’de verilmistir (Who, 1996). Kullanimin
yasaklanmasi ile 1979 yilindan gliniimiize kullanilan miktarlar diismeye baslamistir.
Ornegin 1976’dan 1983 yilma kadar yillik 2219, 2947, 2336, 764, 701, 840 ve 487
ton OCP kullanilmistir (Karakaya vd., 1987). 2003 yilinda bayilere satilan pestisit
miktar1 29.675 ton iken 2012 yilinda bu miktar 52.397 tona ulagsmigtir. Ayni yillar
itibariyle pestisit ithalat1 ise 7.183 tondan 22.675 tona; imalat miktar1 ise 23.396
tondan 36.164 tona ylikselmistir (Kaymak ve Terim, 2015). Stockholm
S6zlegsmesi’'ne taraf oldugumuz 12 Ocak 2010 tarihine kadar Tiirkiye’de kullanimi

yasaklanan OCP’lerin listesi Tablo 1.2’de verilmistir.

Tablo 1.1. Tirkiye’de kullanimi1 yasaklanan OCP’lerin listesi (Karacan vd ,2014)

OCP Yasaklama Yih
Dieldrin 1971
Aldrin 1979
Endrin 1979
Lindon 1979
Heptaklor 1979
Klordon 1979




Tablo 1.1. (Devam) Tiirkiye’de kullanimi1 yasaklanan OCP’lerin listesi (Karacan vd
,2014)

OCP Yasaklama Yih
2,4,5-T 1979
DDT (Kisitlama 1978) 1985
BHC (Kisitlama 1978) 1985

Birlesmis Milletler Cevre Programinin (UNEP) OCP’lere iliskin Stockholm
Sozlesmesi 17 Mayis 2004 tarihinde yiiriirliige giren kiiresel nitelikli bir anlagmadir.
Stockholm sozlesmesinde; pestisitler (Aldrin, Klordan, DDT vb.), sanayi
kimyasallar1 (PCB’ler, HCB ve Mirex) ve istenmeksizin iiretilen KOK’lar
(Dioksinler, Furanlar vb.) olarak 3 ana baslik altinda toplanmistir. Ancak 2003
yilinda bayilere satilan pestisit miktar1 29675 ton iken 2012 yilinda bu miktar 52397
tona ulagsmistir. Ayni yillar itibariyle pestisit ithalati ise 7183 tondan 22675 tona,
imalat miktar1 ise 23396 tondan 36164 tona ylikselmistir (Kaymak ve Terim, 2015).

Stockholm sozlesmesinde Ek-A listesiyle yasaklanan kimyasallar olan Aldrin,
Klordan, Klordekon, Dieldrin, Endrin, Heptaklor, @ Hekzabromobifenil,
Hekzaklorosiklohekzan, Lindan, Mirex, Pentaklorobenzen, Poliklorlubifeniller,
teknik  Endosiilfan ve ilgili izomerleri, Tetrabromodifenil eterler ve
Pentabromodifenil eterler, Toksafen ve Hekzabromosiklododekan; Stockholm
sozlesmesinde Ek-B listesiyle kisitlanan kimyasallar olan DDT, Perflorooktan
siilfonik asit, tuzlar1 ve Perflorooktan siilfonil florit. Stockholm sézlesmesinde Ek-C
listesiyle azaltim karar1 aliman kimyasallar: Poliklorlu dibenzo-p-dioksinler,
Poliklorlu dibenzofuranlar, hekzaklorobenzen, Pentaklorobenzen ve Poliklorlu
bifeniller olarak belirlenmistir. 2009 yilinda ise bu yasakli listesine
Tetrabromodifenil eter, pentabromodifenil eter (ticari pentabromodifenil eterin, c-
pentaBDE, bilesenleri), hekzabromodifenil eter ve heptabromodifenil eter (ticari
octabromodifenil eterin, c-octaBDE, bilesenleri) dahil edilmis olup, {iretimi,
kullanimi, ithalati ve ihracati yasaklanmistir (Holoubek ve dig., 2014). Calisma
kapsaminda incelenen 15 OCP bilesigi ve kimyasal 0Ozellikleri Tablo 1.2°de

verilmigtir.



Tablo 1.2. Calismada incelenen 15 OCP bilesigi ve kimyasal 6zellikleri.

. Molekiil Agirhg:
OCP Izomeri CAS Numarasi Kapah Formiilii Acik Formiilii
(g/mol)

a-HCH 290,83 319-84-6 CeHoClg
B-HCH 290,83 319-85-7 CeHeClg
y-HCH 290,83 58-89-9 CeHeClg

al Cl

Cl
Cl
Heptachlor 373,32 76-44-8 C,0HsCl, 7
cI” Cl cl
Aldrin 364,91 309-00-2 Ci,HsClg
Heptachlorepoxide 389,299 1024-57-3 C,0HsCl,0
Cl_ Cl
Cl
CoHeCls0O3S cl
Endosulfan-I 406,93 959-98-8 o s
Cl o
(o]
~0
Dieldrin 380,91 60-57-1 C,HsClsO




Tablo 1.2.(Devam) Calismada incelenen 15 OCP bilesigi ve kimyasal 6zellikleri.

OCP izomeri

p.p-'DDE

Endrin

Endosulfan-IT

p.p-DDD

Endrin Aldehyde

Endosulfan Sulfate

p.p-DDT

Methoxychlor

Molekiil Agirhg:
(g/mol)

318,018

380,91

406,93

320,034

380,895

422,903

354,5

345,65

CAS Numarasi

72-55-9

72-20-8

33213-65-9

72-54-8

7421-93-4

1031-07-8

50-29-3

72-43-5

Kapali Formiilii

C14HsCly

C2HsClsO

CoHeClO3S

C141_110(:14

C12HsClsO

CoHeClO4S

C14HoCls

Ci6H15CL0O;

Acik Formiilii

Tiirkiye 23 adet kalict organik kirleticinin iiretiminin, kullaniminin, ticaretinin ve

depolanmasinin kesin bi¢gimde kisitlanmasi veya tamamen yasaklanmasi amaciyla

sozlesmeyi 23 Mayis 2001 tarihinde imzalamistir.




1.3. Polibromlu Difenil Eterler ve Ozellikleri

Polibromlu difenil eterler (PBDE) 1970’1 yillarin ortalarina dek tiiketici iirtinlerde
alev geciktirici olarak, genis oranda kullanilan bir grup aromatik organik bromlu
kimyasallardir. Yangin, alev geciktirici olarak yataklarda, tekstil {iriinlerinde,
elektrikli ve elektronik ev egyalarinda, halilarda, mobilyalarda genis sekilde
kullanilmistir.  Alevlenmeye mukavemeti arttirict  6zellikteki kimyasallar olan
polibromlu difenil eterler (PBDE)’in 3 tane ticari yapisi vardir. Igerigindeki artan
brom sayisina gore bes bromlu difenil eterler (Penta-BDE), sekiz bromlu difenil
eterler (Okta-BDE) ve on bromlu difenil eterler (Deka-BDE) olarak isimlendirilirler.
Brom Bilim Cevre Formu’na (BSEF) gore, Deka-BDE karisimlar1 Diinya ¢apinda en
yaygin ve yogun sekilde tiiketilen PBDE kirletici grubudur ve toplam PBDE
tretiminin yaklasik %83’linli olusturdugu hesaplanmistir (BSEF, 2009; Besis ve
Samara, 2012).

1.4. Literatiir Ozeti

Literatiirde farkli KOK grubu kirleticilerin maruziyetinin obstetrik komplikasyonlu
dogumlarla iligkileri incelenmis ve farkli sonucglar bulunmustur. Maternal kanda ve
kordon kaninda tespit edilen KOK grubu DDT ve/veya DDE Kkirleticilerinin,
Longnecker vd. (2001), Ribas-Fito vd., (2002), Wassermann vd., (1982) Govarts vd.,
(2018) yaptiklar1 ¢alismalarda erken dogumlarla pozitif iliski bulmustur. Ayrica; Al-
Saleh vd. (2012); Kezios vd. (2013), Weisskopf vd. (2005) yaptig1 calismalarda bu
kirleticilerin diisiik agirlikli bebek dogumlari ile arasinda korelasyon bulmustur.
Fakat diger ¢alismalar anne ve kordon kaninda, anne siitiinde DDT miktarindaki artis
ile obstetrik komplikasyonlu dogumlarla istatistiksel bir iliski bulamamistir
(Berkowitz vd., 1996; Bjerregaard and Hansen, 2000; Farhang vd., 2005; Fenster vd.,
2006; Garced vd., 2012; Gladen vd., 2003; Govarts vd., 2012; Jusko vd., 2006;
Karmaus and Zhu, 2004; Khanjani and Sim, 2006; Pathak vd., 2009; Rogan vd.,
1986; Sagiv vd., 2007; Tan vd., 2009). DDE konsantrasyonun 221 kordon kani
tizerinde incelendigi Belgika’dan bir calismada arkan konsantrasyonlarinin tiroit
hormonu seviyelerinde azalmalara yol actigi goriilmistiir (Dufour vd. 2018). Lopez-
Espinosa vd. (2009) calismalarinda 157 maternal kanda, DDE’nin annelerin tiroit

seviyelerini de etkiledigini ortaya koymustur. Bu da bebegim noral gelisimini



etkileyen onemli faktorlerden biri olarak goriilmektedir. Bebegin OCP maruziyeti
sebebi ile gelisimini olumsuz etkiledigi destekleyen baka bir calisma da Luo vd.
(2017) tarafindan Cin’de yiiriitilmiistiir. Wolff vd., (2007) Miranda vd. (2015) aldig
sonuglarda s6z konusu kirleticilerin yeni dogan bas ¢evresi ile; Al-Saleh vd. (2012)
yaptig1 caligmalarda bas-popo mesafesi uzunlugu ile iligkili oldugunu gostermistir.
Hamilelik doneminde PCB-28’e maruziyet, erkek bebeklerde testesteron azalmasina
yol actig1r bulunmustur. Diisiik halkali PCB’lerin maruziyetinin dogum yasina ve
bebegin kafasinin biiylikliigline ters orantili; yliksek halkali onlarin ise dogru orantili

bir korelasyonla etki ettigi goriilmiistiir (Tang vd., 2018).

DDT veya DDE kirleticilerinden farklt olarak bir grup bilim adami1 PCB
kirleticilerine maruziyetin dogumlar {izerine etkilerini incelemislerdir. Literatiirde
bircok calisma gebelik doneminde diisiik seviyede PCB maruziyetinin bile obstetrik
komplikasyonlu dogumlara sebep oldugunu gostermistir (Fein vd., 1984; Govarts
vd., 2012; Hertz-Picciotto vd., 2005; Karmaus and Zhu, 2004; Kezios vd., 2012;
Lamb vd., 2006; Murphy vd., 2010; Patandin vd., 1998; Ribas-Fito vd., 2002;
Rylander vd., 2000; Sagiv vd., 2007; Sonneborn vd., 2008; Tan vd., 2009; Wu vd.,
2011). Ote yandan ayni kirletici ile maruziyette (PCB) higbir anlamli iliski
bulamayan c¢aligmalar da mevcuttur (Berkowitz vd., 1996; Givens vd., 2007; Gladen
vd., 2003; Khanjani and Sim, 2006; Konishi vd., 2009; Longnecker vd., 2005; Rogan
vd., 1986; Vartiainen vd., 1998; Wolff vd., 2007). Literatiirde ¢cok az sayida ¢alisma
HCB gibi OCP maruziyetini incelemis, Brucker-Davis vd. (2010), Eggesbo vd.
(2009), Fenster vd. (2006), Lopez-Espinosa vd. (2011), Ribas-Fito vd. (2002) kirlilik
maruziyeti ve obstetrik komplikasyonlu dogumlar arasinda anlamli iligski bulmusken
Bjerregaard ve Hansen (2000), Gladen vd. (2003), Khanjani and Sim (2006), Sagiv
vd. (2007) anlaml1 bir iligki bulamamuistir.

Maternal kanda, kordon kaninda ve plasental dokuda ayni anda bakilan KOK
kirleticilerle ilgili caligmalar baktigimizda bu yayimlarin etki faktorii cok yiiksek
dergilerde basildig1 goriilmektedir. Ornegin Vizcaino vd. Ispanya’da siirdiiriilen
INMA projesi kapsaminda yapilan ¢alismalarin sonuglarini yayinlamistir. Vizcaino
vd (2011) 174 anne kanmi ve kordon kaninda PBDE grubu kirletici seviyelerine
bakmis (BDE-47, -99, -153, -154 ve -209), bu kirleticilerin anne ve kordon kaninda

ayni seviyede oldugunu bulmustur. Ayrica bu kirleticilere en az maruziyetin kirsal
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kesimdeki gebelerde oldugu tespit etmistir. Yine Vizcaino vd.’nin (2014) yaptigi
diger bir arastirmada 308 maternal kanda ve kordon kan Orneginde ayrica 50
plasental doku oOrneginde PCB ve PBDE grubu kirleticilerin anneden bebege
gecmesini degerlendirmistir. Maternal kanda, kordon kaninda ve plasental dokuda
bulunan kirletici konsantrasyonlarinin birbiri ile arasinda korelasyon oldugunu tespit
etmistir. Sonug olarak her iki calismada da KOK grubu kirleticilerin anne kanindan
bebege gectigini gostermistir. OCP, PCB ve PBDE’lerin bolgesel farkliliklar ve
beslenme farkliliklar1 ile nasil etkiledigini 6ngérmek i¢in Gronland’de 207 gebeden
aliman kan oOrneklerinde PCB ve OCP’nin bdlgesel olarak degisiklik gosterdigi,
PBDE i¢inse bir degisim olmadig1 ortaya konmustur (Long vd., 2015).

PBDE’ler ve hidroksilleri i¢in yapilan bir calismada RNA ve enzimler de incelenerek
maternal kandaki PBDE’nin fetlise tahmin edilenden daha ¢ok gectigi ve etkilerinin
daha biiyilik oldugu sdylenmistir (Zota vd., 2018). Cin’de yapilan bir calismada ise
gebelikte PBDE maruziyetinin plasenta boyutlarini etkiledigi, bu da fetiislin sagligina
olumsuz etkiler yarattig1 gosterilmistir (Zhao vd., 2018). Ding vd., (2017) yaptiklari
calismalarinda PBDE maruziyetinin kordon kaninda yiiksek tiroit seviyeline neden
oldugunu bulmustur. PBDE’lerin baska bir hormonal bozucu 6rneginde ise gebelik
doneminde maruziyet yasayan ¢ocuklarin biiyilidiiklerinde ergenlige giris siirelerinin
bozuldugunu gostermektedir (Harley vd., 2017). Yunanistan’da siirdiiriilen RHAI
projesi kapsaminda Vafeiadi vd, (2014) 1117 gebenin kaninda PCB grubu
kirleticilerin (DDE, DDT, HCB) ve PBDE grubu kirleticilerinin diizeylerini (BDE-
47) oOlgerek erken dogum eylemi, intrauterine biiyiime kisitliligi ve diisiik dogum
agirhikli fetiislerin dogurtulmasi olgulart ile iliskisi olup olmadigini incelemistir.
Gebelik siiresince KOK grubu kirleticilere maruz kalinmasinin fetiisiin gelisimini
olumsuz etkiledigini tespit etmislerdir. PBDE’nin dogumdan sonra 12 ve 24 aylik
incelemelerinde BDE-99’un konugma, BDE-47 sosyal becerilerde norotoksik etkiler
yaptig1 Gesell Gelisim Takvimi ile incelenmistir (Ding vd, 2015). Dahasi, Cowell vd.
(2015) c¢ocugun 3-7 yas araliginda dikkat bozuklugu sorunlarmin gebelikte PBDE

maruziyeti ile iligkili olacabilecegini 6ne siirmiislerdir.

Kordon kaninda yapilan calismalarda PCB-153 gibi gruplarin bebeklerin endokrin

sistemlerinde, beyin gelisiminde bozulmalara triod hormonu seviyelerini diislirmesi
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sebebiyle negatif gelismelere yol actigi goriilmiistiir (Debost-Legrand vd. 2016;
Soechitram vd., 2017).

Nakamura vd’nin (2008) calismas1 anne siitii, maternal kan ve kordon kani iizerinde
yaptiklar1 c¢alismada, dogum sayisinin PCB konsantrasyonunda etkili oldugunu
gostermektedir. Ayrica 3 matrisin birbirileri arasindaki korelasyonuna baktiklarinda
maternal kan ve siit arasinda benzerlik oldugu goriilmiistiir. Bunu, maternal kanda ve
anne siitlinde ayni anda bulunmaya yatkin olan PCB’lerin benzerlik gosterdigini
ifade eden Todaka vd de (2011) desteklemistir. Dogum sayisinin etkisi OCP
konsantrasyonlar1 iizerinde de etkili olmaktadir. Zhang vd’nin (2018) yaptiklar
caligmalarinda DDE konsantrasyonun ilk kez dogum yapan kadinlarla birden fazla
dogum yapan kadinlar arasindaki fetiise transferin farkimm DDE, B-HCH ve HCB
kirleticileri i¢in ortaya koymuslardir. Erkek fetiislerin hamilelik sirasinda B-HCH
maruziyeti sonunda bebegin dogum agirlig1 arasinda negatif iliski Fang vd. (2019)
tarafindan ortaya konmustur. Disi fetiislerde ise DDE’nin maruziyetinin dogum
agirhigini aym sekilde etkiledigini Cabrera-Rodriguez vd. (2018) ortaya koymustur.
Ayrica PCB-28, PCB-52 ve BDE-47 icin de cinsiyet farkindan dolay1 farkli etkiler

oldugunu sdylemis, aragtirmalarin devam etmesi gerektigini vurgulamislardir.

Brezilya’nin Rio de Grand Sul eyaletinde 148 kordon kani iizerinde yapilan
calismada PCB konsantrasyonlarinin annelerin yasadiklar yere, beslenmesine, sigara
kullanma aligkanliklarina da bagl oldugunu ortaya koyulmustur (Mohr vd., 2015).
Luo vd.’nin (2016) ¢alismas1 beslenmesinin OCP iizerine etkisini domuz, dana ve
kuzu eti tiiketiminin etkileri ile ortaya koymustur. Giiney Ispanya’da yiiriitiilen baska
bir ¢alismada da Endosulfan tiirii OCP maruziyetinin kaynaklar1 olarak bunu
desteklemektedir ve bebegin dogum agirligini etkiledigi gosterilmistir (Monteagudo

vd., 2016).
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2 MATERYAL VE YONTEM
2.1. Goniillii Gebelerin Secimi

Asagidaki kriterlere uygun gebeler calismaya dahil edilmistir:
e Gebelik siirecinin baglangicinda (5-10 haftalik)

e 18-35 yas arasinda

e Tekil gebe

e Kronik hipertansiyonu olmayan

e (alismaya katilmaya goniillii

e Tip I Tip II diyabet olmamast

Calismaya katilmaya goniillii gebelere “katilimer bilgilendirme formu” ve “onama
formu” verilerek ve imzalamalar1 istenmistir. Daha sonra gebe icin demografik
bilgilerin soruldugu ve saglik durumunun takip edilecegi “gebelik takip formu”

doldurulmustur.
2.2. Orneklerin Alinmasi

Proje kapsaminda maternal kan, kordon kani ve plasental doku ornekleri Kocaeli
Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Dogum A.B.D. biinyesinde dogum yapan
gebelerden alinmustir. Ornek alma islemi ile ilgili gerekli izinler proje basvuru
asamasinda Kocaeli Universitesi /Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu Baskanligi’ndan alinmistir (Protokol No: KOU KAEK 2014/252). Her bir
gebeden Ornek almadan o6nce konu ile ilgili bilgilendirme yapilmis, beslenme
aliskanliklar1 ve gebelik gecmisi ile ilgili bilgilerin derlendigi “demografik bilgi
anketi” doldurulmustur. Anket 6rnegi Ek 1°de sunulmustur. Maternal kan dogum

Oncesi anneden, kordon kani1 ve plasental doku ise dogumdan hemen sonra

dogumhanede alinmistir. Maternal kan yaklasik 10 mL, kordon kam ise 1-2 mL
alinmistir. Maternal kan ve kordon kani pihtilagma yapmayan K2 EDTA’]1 tiiplerde
muhafaza edilmistir. Dogumun hemen ardindan plasental doku iizerinde pihtilagma

olmamasi i¢in serum fizyolojik ile yikanmis ve plasentanin farkli yerlerinden doku
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icerecek sekilde (maternal, fetal kisimlar, kordon ve ¢evresi) yaklasik 5 g numune
alimmistir. Anketler ile birlikte 6rnekler vakit kaybetmeden 6n islem goérmesi igin
Biyokimya laboratuvarina gotiiriilmiistiir. Biyokimya laboratuvarinda 6n islemler

yine vakit kaybetmeden yapilmustir.

Dogum sonras1 elde edilen plasentanin bir pargasi polipropilen nonsteril idrar
numune kabina alinmistir ve ivedi sekilde K2 EDTA’lh antikoagiilan iceren kan
tiiplerine alinmis kordon kani ile birlikte biyokimya arastirma laboratuvarina numune
hazirlig1 ve uygun saklanmasi i¢in iletilmistir. Anne kani, kirmizi kapakli bos (serum
seperator jel (SSG) icermeyen) tiipe alinmistir ve anne anket formu ile birlikte
biyokimya laboratuvarina iletilmistir. Plasenta numunesi diiz cerrahi makasi ve pens
yardim ile parcalara ayrilmistir ve yikama soliisyonu (Iztonik sodyum kloriir %0,9)
kandan arindirilana kadar islem tekrarlanip, islem aralarinda plasenta gaz kompres
bez ile kurulanmistir. Ardindan etiketlemesi gerceklestirilen cam viallere alinmistir.
Homojenizasyon islemi GC-MS laboratuvarina teslimi gerceklestirilecegi giin
yapilmistir. Once plasenta kuru agirhk olarak And Analitik Terazi Gr-200 model
hassas terazi tartilmis, ardindan agirligin 10 kati hacimde PBS (Phosphate buffered
saline, PBS P4417, Sigma-Aldrich) ile homojenizasyonun gergeklestirilecegi cam
tiipe alinmigtir. IKA Dispersers T 25 digital ULTRA-TURRAX homojenizatér ile 3
dakika 5000 rpm aralikli buz igeren cam beher ortaminda gergeklestirilmistir. Hemen

ardindan santrifiij yapilarak cam viallere aliquatlanmistir.

Kordon kanm1 3300 G giiclinde 10 dakika kadar Elektromag M2415 P cihazinda
santrifiij edildikten sonra supernatant sedimentten ayrilarak 1 mL kadar numune cam
viale alinip toplam lipid tayini i¢in 200 pL kadar kismi propilen malzeme 1,5 mL

hacimli ependorf tiiplere alinmstir.

Anne serum eldesi icin kan numunesinin 20 dakika siire ile  pihtilasmasi
saglanmmustir ve berrak serum eldesi i¢in beklemeye alinmistir. Ardindan 3300 G

giiciinde 10 dakika kadar Elektromag M2415 P cihazinda santrifiij edilmistir.

Verilen santrifiij giiclinden santrifiij hizinin hesaplanmasi i¢in asagidaki formiil

kullanilmustir:

RCF=1,118 x 10 x r x n2 (2.1)
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RCF yer¢ekiminin kat1 olarak maksimum rdlatif santrifiij giiciinii (G), r donme
merkezinden tiipiin dibine kadar olan yatay mesafe (cm), n rotorun déonme hizini

(rpm) gostermektedir.

Supernatant sedimentten ayrildiktan sonra 2 mL kadar numune cam viale alinmistir.
Lipid analizi i¢in geri kalan serum numunesi propilen ependorf tiipiine alinip tim

numuneler Sanyo Freezer MDF-U7386S -80 °C’de saklanmustir.

Numunelerin Beckman Coulter AU5821 oto analizori ile total kolesterol ve

trigliserit 6lgtimii gerceklestirilmistir.

Toplam yag Phillips vd. (1989)’nin 6nerdigi asagidaki formiille hesaplanmaistir:

Toplam yag (%) (2.2)

%) +Trigliserid (%) +62,3

=2,27 x Toplam Kolesterol ( L i

Enzimatik, kolorimetri yontemi kolesterol esterleri, kolesterol esterazin etkisiyle
boliinerek serbest kolesterol ve yag asitleri ortaya c¢ikarir. Ardindan, kolesterol
oksidaz kolesteroliin kolest-4-en-3-on ve hidrojen perokside oksidasyonunu katalize
eder. Olusan hidrojen peroksit, peroksidazin varliginda fenol ve 4-aminoantipirinin
oksidatif baglanmasinmi etkileyerek kirmizi kinonimin boya olusmasina neden olur.
Olusan maksimum absorbansin 540-600 nm’de spektrofotometrik olarak Slgiimii ve

analizi ile numunede total kolesterol miktar1 saptanir.

Kolestrol esteri CHE— Kolestrol ve fatty asit

Kolestrol CHO— Kolest-4-en-3-one+ H,O,

2H,0,+4-aminoantiprin+fenol peroksidaz— Kirmizi boya+4H,0,

CHE: Kolesterol esteraz, CHO: Kolesterol oksidaz, Kirmizi boya: Kinominin

Trigliserit tayini i¢in kullanilan yontem, Wahlefeld tarafindan mikroorganizmalardan
alian lipoprotein lipaz kullanilarak trigliseridlerin gliserole hizli ve tam hidrolizi ve
ardindan dihidroksiaseton fosfata ve hidrojen perokside oksidasyonu kullanilarak

yapilan ¢alismaya dayamir. Uretilen hidrojen peroksit bundan sonra peroksidazin
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katalitik etkisi altinda 4-aminofenazon ve 4-klorofenol ile reaksiyona girerek mavi
boyar madde olusturur (Trinder sonlanim noktasi reaksiyonu). Olusan mavi boyar
maddenin renk yogunlugu trigliserid konsantrasyonuyla dogru orantilidir ve 660/800
nm dalga boyunda 151k absorbansindaki artisin fotometrik olarak Slgiilmesi sonucu

trigliserit miktari tayin edilir.

Trigliserit+ 3H,O Lipaz— Gliserol+ 3 fatty asit
Gliserol+ATP GK, Mg2+—> Gliserol-3-fosfat+ADP
Gliserol-3-fosfat+O, GPO— H,0,+ Dihidroksiaseton
2H,0,+MADB+4 AAP Peroksidaz— Mavi boya+OH + H,O

GK: Gliserol Kinaz, GPO: Gliserol fosfat oksidaz, Mavi boya: 4-(p-benzokinon-

monoimino)-fenazon

Ornekler 15 giin periyotlar halinde tasmabilir sicaklik yalitimli kaplarda GC-MS
laboratuvarina getirilmistir. GC-MS laboratuvarinda 6rnekler esktraksiyon islemi ile
lipid dokular1 pargalanarak kirleticilerin solvente geg¢mesi saglanmis ve ardindan
hedef KOK kirleticileri solventten almak i¢in kolon temizleme islemi yapilmis ve
son olarak orneklerde kirletici konsantrasyonlart GC-MS/NCI cihazinda kantitatif

olarak dl¢iilmiistiir. Bu asamada yapilan islemler asagida ayrintilari ile anlatilmigtir.

Calismanin analiz kisminda birden fazla metotla denemeler yapilmis ve ¢ikan geri
kazanim degerlerine gore yorumlanarak en iyi sonug se¢ilmeye calisilmistir. Metotlar
genel olarak kullanilan adsorbentin farklilik goéstermesiyle, ekstraksiyon
prosediiriindeki degisiklikler nedeniyle analiz edilebilen kirleticiler konusunda

farklilik gostermektedir.
2.3. Ekstraksiyon islemi

Ekstraksiyon prosediirii hedef KOK kirleticileri kan serumu ve plasenta
homojenatindan ayirmak i¢in kullanilan yontemi ifade etmektedir. Bu yontemde
National Institute of Standards & Technology’nin (NIST) Organic Cotaminants in
Fortified Human Serum yOntemi baz alinarak bir¢ok modifikasyon yapilarak en iyi

sonuca ulagilmaya calisilmistir (NIST, 2015). Bunlara 6rnek olarak yontemde
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santrifiij hiz1 ve siiresi belirtilmemistir ve bunun i¢in 2000-3000 rpm arasinda 3-15
dk siireleri arasinda denemeler yapilarak en iyi faz ayriminin 2500 rpm hiz ve 15 dk

siire olduguna karar verilmistir.

Baska bir konu ise santrifiij sonrasi eklenen konsantre H,SO, safligir olmustur. Daha
Oncesinde analiz seviyesi safliginda H,SO4 (Sulfuric acid 95-97% for analysis
EMSURE® ISO, Merck) kullanilirken daha sonrasinda Suprapur H,SO4 (Sulfuric
acid 96% Suprapur, Merck) kullanilarak daha 1yi bir lipid parcalanmasi elde
edilmistir. Ayrica H,SO4 eklendikten sonra santrifiij edilmesi konusunda da
caligmalar yapilmistir. Santrifiij yapilmis ve yapilmmais Ornekler arasinda faz
ayriminda ve ayrilan fazlarin berraklig: ile ilgili bir fark olmamis ve H,SO4’lin
numune ile temasini arttirmasina bir etkisi olmadig1 anlasilmistir. Numunelere ait

esktraksiyon ile ilgili resimler Sekil 2.1°de verilmistir.

Sekil 2.1. Ekstraksiyon islemleri.

Bagka bir konu da ekstraksiyon i¢in eklenen kimyasallarin metotta hangi hacimlerde
eklenecegi ve hangi kalitede kimyasallar kullanilacagina karar verilmesidir. Bu
nedenle biitlin kimyasallar GC’de analize uygun Suprasolv saflik derecesinde
kullanilmistir. Kimyasallarin hangi hacimlerde kullanilacagi konusunda bir¢ok
deneme yapilmistir. Oncelikle NIST ydnteminde 6nerildigi gibi drnekleri 10 mL asit
ile denatiire edilmistir. Ancak 10 mL hacim kullanildiginda faz ayrimi ¢ok basarili
olarak gergceklesememistir. Daha sonra asitin 6rnek hacmi kadar hacimde koyulmasi
denenmistir. Burada da benzer sekilde iyi bir faz ayrimi ger¢eklesmemistir ve ayrica

iistte kalan supernant kisim her numune i¢in farkli hacimlerde olmustur. Serumlarin
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hacmi genel olarak 0,5 mL ile 3 mL arasinda degismektedir (Sekil 2.2). Ancak nihai

olarak numune hacminden bagimsiz bir sekilde 3 mL hacime karar verilmistir.

Sekil 2.2. Iki farkli vialde kan serumu
numuneleri.

2.4. Kartus Kullanim

Ekstrakte edilen numuneler sadece kolonlarla degil, kartuglarla da clean-up islemi
icin kullanilmigtir (Sekil 2.3). Kullanilan kartus (Bond Elute PLEXA,) onerilen
metodun lipitten yeterince armdirdigi diistiniilmedigi icin GC-MS iyon kaynagina
zarar verebilme ihtimalinden dolayr kullanilmamistir. Sekil 2.4’de ise bos kartugslara

ayrica doldurulan adsorbentler ile yapilan islemi gostermektedir.

Sekil 2.3. Bond Elute PLEXA kartus.
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Sekil 2.4. Bos kartuslara doldurulan adsorbentler.
2.5. Hacim Diisiirme islemleri

Uygulanan metotlarin birgogunda hacim diistirme islemleri (Sekil 2.5) i¢in donel
buharlastirict kullanilmasinin analitlerin kaybia yol ac¢tigi disiiniildiigiinden bir
karsilastirmaya gidilmis ve hazirlanan sahit numuneler i¢in sadece N, gazi altinda
hacim diisiirme, sadece donel buharlastirici kullanilarak hacim diisiirme ve 5 mL’ye
kadar donel buharlastirici ile, ardindan 100 pL’ye kadar N, gazi altinda hacim
diisiirme islemleri uygulanmistir. Sonug¢ olarak donel buharlastirici kullaniminin
analit kaybina yol ag¢tig1 tespit edilmis ve biitiin hacim diistirme islemleri i¢in sadece

N> gazi kullanilmastir.

| A
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l

Sekil 2.5. Donel buharlastirict ve N, purge ile hacim azaltma.
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2.6. Florosil-Aliimina Clean-up Metodu

Yenisoy-Karakas vd.’nin (2013) 6nerdigi metot uygulanmistir. Numuneler 50 mL’lik
cam santriflyj tiiplerine alindiktan geri kazanim standartlar enjekte edilip 15 dakika
oda sicakliginda ultrasonik banyoda karistirildiktan sonra +4 °C sicaklikta gece
boyunca bekletilmistir. Bir sonraki giin sogutucundan g¢ikarilan numuneler da
sicakligina geldikten 3 mL formik asit (Suprapur, Merck), hemen ardindan da 1:1
hacimsel oraninda hazirlanmis n-Hegzan (Suprasolv, Merck) ve metiltert-biitil eter
(Suprasolv, Merck) solvent ¢ozeltisinden 3 mL eklenmistir. Eklemeler yapildiktan
sonra numuneler vortekste 30 saniye tutulmustur. 30 dakika boyunca araliklarla kisa
siireli vorteks edilerek devam edilmistir. Siirenin sonunda numuneler 15 dakika
boyunca 2500 rpm hizda santrifiij edildikten sonra tiipte olusan faz ayrimindan {istte
olan n-Hegzan faz1 ayr1 bir cam tiipe alinmistir. Alt faza 3 mL n-Hegzan eklendikten
sonra tekrar santrifiij edilir ve olusan iist faz cam tiipe eklenmistir. Ayni asama
toplamda ti¢ kez olacak sekilde bir kere daha tekrarlandiktan sonra toplanan iist faz
N, gaz1 altinda 4 mL’ye disiiriilmiistiir. Hacim diisiirme isleminden sonra kalan
lipidin parcalanmasi i¢in 2 mL konsantre H,SO4 (Suprapur, Merck) eklendikten
sonra iist faz olusumu i¢in beklenmistir (Sekil 2.6). Olusan iist faz ayr1 bir cam tiipe
alinarak kalan alt faza 4 mL n-Hegzan eklenerek bir daha iist faz alinmistir. Ayni
asama bir kere daha tekrarlandiktan sonra numuneler N, gazi altinda 2 mL’ye

distirilmistir.

Sekil 2.6. Santrifiij sonrasi toplanan iist n-Hegzan fazina eklenen
konsantre H,SOy ile lipidlerin tamamen pargalanmasi
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Ekstraksiyonu anlatildigi gibi tamamlanmis olan numuneler 10 mm i¢ ¢apli, cam
kolonlardan gecirilmistir. Kolonlar cam yiinii, florisil, aliiminyum oksit ve Na;SOy4
ile doldurulmustur. Kullanilan cam yiinii n-Hegzan ile 3 defa yikanarak ¢eker ocak
altinda kurumaya birakilmistir. Her kolon i¢in 0,1 g cam ylinii hassas terazide
tartilarak kolonun en altina yerlestirilmistir. Uzerine 1 g, kiil firninda 400 °C
sicaklikta 20 saat siire bekleyerek sartlandirilmis Florisil for column chromatography
(0,150-0,250 mm, Merck), %1,5 oraninda milli-Q Water ile deaktive edilerek
eklenmistir. Uzerine 1 g kiil firminda 400 °C sicaklikta 20 saat siire bekleyerek
sartlandirilmis Aliminyum Oksit 60 active basic (acitivity I) particle size (0,063-
0,200 mm, Merck), %1,5 oraninda milli-Q Water ile deaktive edilerek eklenmistir.

Topaklanmay1 6nlemek amaciyla deaktivasyonun yapildigi cam malzeme agz1 kapali
bir sekilde c¢alkalanmis ve graniil hale geldiginde 1 saat 1s1iksiz bir ortamda
bekletilmistir. Deaktive edilen adsorbent 12 saat iginde kullamlmistir. Uzerine de
kolon islemleri sirasinda gelebilecek herhangi bir nemi tutmasi i¢in susuz ve graniil
halde Na,SO, eklenmistir. Na,SO, sartlanmasi i¢in kiil firininda 400 °C sicaklikta 20

saat siire bekletilmistir.

Hazirlanan kolonlar 15 mL n-Hegzan dokiilerek yikamasi gerceklestirilmistir.
Solvent ile adsorbent yatagi arasinda 1 cm kaldiginda musluklar1 kapatilan kolonlara
numuneler, adsorbent yataginin {istiine yavasta pastdr pipetler yardimiyla

dokildiikten sonra musluklar agilmistir (Sekil 2.7).

Solvent ile adsorbent yatagi arasinda 1 cm kaldiginda musluklar1 kapatilan kolonlara
PCB kirleticilerini almak iizere elute solventi olarak 25 mL n-Hegzan dokiilmiistiir
(fraksiyon 1). Solvent ile adsorbent yatagi arasinda 1 cm kaldiginda musluklari
kapatilan kolonlara OCP kirleticilerini toplamasi i¢in 40 mL 1:1 hacimsel oraninda
hazirlanmis n-Hegzan ve Etil Asetat (Suprasolv, Merck) solventlerinden olusan

karisimdan 40 mL eklenmistir (fraksiyon 2).

Toplanan elute solventleri %99,999 N, gazi altinda hacim 1 mL’ye diistiikten sonra
n-Hegzan ile solvent degisimi yapmak adina toplamda 3 defa 1 mL n-Hegzan ilave
edilmistir. En sonda n-Hegzan fazina ge¢mis olan numuneler 100 pL hacime

diisiiriilerek enstriimantal analiz i¢in cam viallere alinmistir (Sekil 2.8).
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Sekil 2.7. Cok sayida numunenin kolon
clean-up islemi.

Sekil 2.8. GC-MS cihazinda analize
hazir hale gelen 6rnekler.

2.7. Enstriimantal Analiz

Orneklerin analizleri Kocaeli Universitesi Cevre Miihendisligi béliimiinde bu proje
kapsaminda satin alinan Agilent 6890N GC ve 5973 Inert MSD marka ve modelli
gaz kromatografisi-kiitle spektrometresi cihazi kullanilarak yapilmistir (Sekil 2.9).
Cihaz kalibrasyonu i¢in alinan PCB (Absolute Standards Inc, 100 pg/mL) standarti,
OCP (Ultra Scientific, 2000 pg/mL) standarti ve PBDE (AccuStandard, 5 pg/mL)
icin 5 noktali kalibrasyon egrileri hazirlanmis ve GC-MS’e bagli bulunan
bilgisayarda Mass Hunter programina tanimlanmistir. Standartlarin igerigi Tablo
2.1°de verilmistir. OCP i¢in hazirlanan seviyeler 2, 10, 20, 40, 100 ng/mL olarak
seyreltilen OCP standartindan hazirlanmistir, OCP standart peak grafigi 6rnegi ve
ornek kromotgram Sekil 2.10 ve Sekil 2.11°de verilmistir.
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Sekil 2.9. Agilent 6890N GC ve 5973 Inert MSD

Tablo 2.1. Kullanilan kalibrasyon ve geri kazanim standartlar1

Stok ..
Kimyasal Bilesikler Uriin Kodu
Soliisyon
PCB-18, -20, -28, -31, -44, -52, -101, - Absolute Standard (PCB
PCB 105, -118, -138, -149, -153, -170, -180, - 100 pg/mL Congener Mix, 15
194 components in 1 mL)

a-HCH, B-HCH, y-HCH, Heptachlor,
Aldrin, Heptachlorepoxide, Endosulfan-

Kalibrasyon OoCP I, Dieldrin, p,p-'DDE, Edrin, Endosulfan- 2000 pg/mL Ultra Scientific
Standardar: 11, p,p-'DDD, Endrin Aldehyde,
Endosulfate, p,p-'DDT, Methoxychlor
Absolute Standard (PCB
PCB PCB-14, -65, -168 10 pg/mL Congener Mix, 15
components in 1 mL)
Geri
Kazamim
Standartlari

Analizler GC-MS sisteminde HP5-MS (30 m, 0.25 mm, 0.25 pm) kolon ile
gerceklestirilmistir. Cihaz, Kimyasal Etki Iyonizasyon (CI) modunda ¢alistiriimis ve
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tastyict gaz olarak da helyum kullanilmigtir. OCP analizleri i¢in firin programi 50
°C’de 1 dk bekleme, 25 °C/dk’lik artigla 100 °C’ye ¢ikip, beklemeden 5 °C/dk’lik
artisla 245 °C’ye ¢ikip, beklemeden 30 °C/dk’lik artigla 300 °C’ye ¢ikip 2 dk bekleme
seklindedir.

Abundance]

uuuuu
uuuuu
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Sekil 2.10. OCP kalibrasyon kromatogrami
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Sekil 2.11. OCP numune kromatogrami

Enjeksiyon port sicakligi 280 °C’dir. Numuneler splitless modda 2 pL. hacminde
enjeksiyon sistemi (PAL) ile GC’ye enjekte edilmislerdir. Kullanilan OCP

kalibrasyon standartlar1 Tablo 2.2 verilmistir.
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Tablo 2.2. OCP analizleri i¢in hedef molekiiller, gelis stireleri, qualify ve quantify
iyonlari

ocCp Gelis Siiresi (dk) m/z Dogrusal Kalibrasyon Arahig: (ng/mL)
a-HCH 18,603 71,73 2-100
B-HCH 19,654 35,71 2-100
y-HCH 19,969 35,71, 255 2-100
Heptachlor 21,186 35,71, 255 2-100
Aldrin 22,85 35,37 2-100
Heptachlorepoxide 24,225 35,37 2-100
Endosulfan-I 25,757 35,37 2-100
Dieldrin 27,142 35, 406, 408 2-100
p,p-'DDE 28,086 35,37 2-100
Endrin 28,164 35,37 2-100
Endosulfan-IT 28,931 35,37 2-100
p,p-'DDD 29,364 4006, 408 2-100
Endrin Aldehyde 29,647 35,37 2-100
Endosulfan Sulfate 29,908 35,294, 380, 267 2-100
p,p-DDT 30,794 386, 388 2-100
Methoxychlor 31,022 35,37,71 2-100

2.8. Veri Kalite Giivencesi

Calismada yapilan analizlerin dogrulugunun kontrol edilmesi, 6rnekleme sirasinda
veya laboratuvarda kullanilan malzemelerden gelebilecek bir kirliligin girisim yapip
yapmadigimi kontrol etmek i¢in Kalite Giivence/Kalite Kontrol (KG/KK) prosediirii
takip edilmistir. Ornek disinda baska bir malzemeden kirlilik gelmemesi icin
ekstraksiyon ve analiz islemleri boyunca cam malzeme ve teflon borular
kullanilmistir. Biitlin 6rnek temizleme islemlerinde organik malzeme igermeyen

laboratuvar deterjani ve solventler kullanilmistir. Kolonlarla islem yapildiktan sonra
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teflon parcalar cam kolondan ayrilmigtir. Kullanilan biitiin cam malzemeler 6nce
sicak saf su ve organik malzeme igermeyen laboratuvar deterjani ile fircalanarak
yikanmis ve deiyonize su ile iki defa durulanmistir. Deiyonize su ile durulanan cam
malzemeler ve n-Hegzan ile yeniden yikanarak sicakligi 250 °C’ye getirilip etiivde 6
saat bekletilerek kurutulmus ve deneylerde kullanilmaya hazir hale getirilmistir.
Kullanilan cam malzemeler hemen yikanarak orneklerin cam malzeme {iizerine

adsorplanmasinin 6niine gecilmeye ¢alisiimistir.

Calisma boyunca her kolon analiz setinde laboratuvar sahidi kullanilmigstir. Toplam 7
tane sahit toplanmistir. Arazi sahitlerinde sadece 2 tane PCB tespit edilmistir. Bunlar;
PCB-101 ve PCB-194tiir. Orneklerdeki PCB degerleri ise sahitlerdeki PCB
degerlerinden 11 kat (PCB-101) - 39 kat (PCB-194) daha fazla bulunmustur Ayrica
arazi sahitlerinde 17 OCP standartindan 3 tanesine (Endosulfan II, p,p-'DDD ve
Methoxychlor) rastlanilmistir. Orneklerdeki OCP degerleri sahitlerdeki OCP
degerlerinden 15 kat (p,p-'DDD) - 41 kat (Methoxychlor) daha fazla bulunmustur.

Geri kazanim degerleri PCB-14 i¢in %65-98 PCB-65 i¢in %72-109 ve PCB-168 igin
%89-%124 araliginda hesaplanmustir.
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3. BULGULAR VE TARTISMA
3.1. Cahsmaya Katilan Gebelerin Demografik Ozellikleri

Calismanin amaglarindan biri maternal kan, kordon kani ve plasental dokuda 6l¢iilen
KOK grubu kirleticilerin gebelerin yasadiklari konum, beslenme aligkanliklari, sigara
icip igcmemeleri ile iglilerinin olup olmadigmin degerlendirilmesidir. Bu sebeple
ornek alinmasina izin verilen gebelere anket sorular1 sorulmustur. Maternal kan,
kordon kani ve plasental dokuda kirletici Olglilen gebeler 20 ila 42 yas arasinda
degismektedir, ve yaslarin medyan degeri 30,5’dur. Caligmaya katilan gebelerin
%35 yaslar1 25-29 arasinda degisirken, %27°si 30-34 yas araliinda yine %?27’lik
kismi 35 yas ustiidiir. Katilimeilardan gen¢ anne (20-24 yas arasi) olanlar %12
oranindadir. Gebelerin dogum 06ncesi kilolar1 i¢in viicut kiitle endeksi (BMI)
hesaplanmistir. BMI kisinin kilosunun boyunun karesine boliimii ile hesaplanir. Bu
hesaba gore gebelerin %7’si diisiik kilolu, %27’si normal kiloda, %29’u fazla
kiloludur. Diinya saglik orgiitiiniin (DSO) BMI standartlarina gore gebelerin %28’
obezdir. Arastirmaya katilan gebelerin %31’inin ilk gebeligi, %24 {iniin ikinci
gebeligi, %14’linlin {giincii gebeligi be %31’inin dort ve ya daha fazla sayida
gebeligidir. Sorunlu gebelik ge¢misi obstretkik komplikasyonlarla iligkilendirilecegi
icin ankette ayrica gebelere daha once sorunlu gebelik yasayip yasamadiklari ve
sorunun ne oldugu sorulmustur. Gebelerin %38 gibi bir boliimiiniin daha once 6l
dogum, diisiik (abortus), erken dogum, ektopik gebelik gibi sorunlu gebelik ge¢misi
oldugu tespit edilmistir. Calismaya katilan gebelerin biiyliik bir kismi (%67) ev
hanimi iken yine biiylik bir kismu (%76) hi¢ sigara kullanmamistir. Gebeligi
sliresince sigara tiikketimine devam eden gebelerin oran1 %15°dir. Calismaya katilan
gebelerin beslenme aliskanliklarina baktigimiz zaman hig siit igmeyen gebe sayis1 27
(%35) iken, haftada bir iki defa ve ya daha az siit tiiketen gebe sayis1 25 (%32) her
giin siit tiikketen gebe sayisi 26 (%33)’dir. Anket verilerinde gebelerin peynir ve
yumurta aliskanliklarinin siite gore daha fazla oldugu goriilmektedir. Burada sadece
5 (%6) gebe hi¢c peynir/yumurta tiiketmezken gebelerin biiyiik bir cogunlugu (57
gebe) her giin yumurta ve siit tiiketmektedir. Calismanin yapildig: il Karadeniz ve
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Marmara Denizine kiyisinda olmasina ve bu sebeple ¢ok fazla balik cesitliligine
sahip olmasina ragmen gebelerde balik tiiketiminin az oldugu goriilmektedir. 12
(%17) gebe hig balik tiiketmezken 21 (%27) gebe haftada bir 37(%47) gebe ise nadir
balik tilketmektedir. Haftada birden fazla balik tiiketen gebelerin sayis1 7 (%9)’dir.

Tablo 3.1. Gebelere ait demografik ve beslenme bilgileri

Kategoriler | n* (%)
Yas

20-24 9 (%l11)
25-29 27 (%35)
30-34 21(%27)
>35 21(%27)
Dogum Oncesi Kilo (BMI) (kg/m®)

Diisiik kilolu (<18,5) 5 (%7)
Normal (18,5<BMI<25) 28 (%36)
Fazla kilolu (25<BMI<30) 22 (%29)
Obez (BMI=30) 21 (%28)
Gebelik Sayisi

11k gebelik 24 (%31)
Ikinci gebelik 19 (%24)
Ucgiincii gebelik 11 (%14)
Dort ve tistii gebelik 24 (%31)
Sorunlu gebelik ge¢misi

Var 30 (%38)
Yok 48 (%62)
Sigara kullanim

Hig igmedi 59 (%76)
Gebelik sebebi ile birakti 7 (%9)
Igmeye devam ediyor 12 (%15)
Calistyor/Calismiyor

Calisiyor 11 (%14)
Ev hanimi 67 (%86)
Beslenme Aliskanhg:

Siit

Hergiin 26 (%33)
Nadir 25 (%32)
Hig 27 (%35)
Peynir/Yumurta

Hergiin 57 (%73)
Nadir 16 (%21)
Hig 5 (%6)
Balik Tiiketimi

Hafatada birden fazla 7 (%9)
Haftada bir 21 (%27)
Nadir 37 (%47)
Hig 13 (%17)
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Ankette cevap verilmeyen bilgiler oldugu i¢in rakam her zaman toplam gebe sayisini
temsil edememektedir.

Calismaya katilan gebelerin dogum ve bebek ile ilgili bilgiler Tablo 3.2°de
listelenmigtir. Sezaryen dogumlarinin nedenleri arasinda; fetal distres (%33. 2),
miikerrer sezaryen (%18,3), gelis bozukluklar1 (%16,1), ilerlemeyen dogum (%14,2),
makat gelis (%10,3) ve iri bebek (% 3,8) gelisi olarak siralanabilir. Bebeklerinin
dogum agirliklarina bakildiginda 3000-3499 gram agirlikli olanlarin birinci sirada (%
25,6) , 2500-2999 gram olanlar ikinci sirada (%21,8) ve 2000-2499 gram olanlarin

ticiincii sirada (%20,3 )yer almistir

Tablo 3.2. Dogum ve bebekle ilgili bilgiler

Bilgiler | n (%)
Dogum Sekli

Miidahaleli Dogum 2 (%3)
Sezeryan 76 (%97)
Bebegin Cinsiyeti

Kiz 40 (%54)
Erkek 38 (%46)
Bebegin Dogum agirhg

1000-1499 gr 2 (%2,5)
1500-1999 gr 11 (%14)
2000-2499 gr 16 (9%20,5)

2500-2999 gr

17 (%21,8)

3000-3499 gr

20 (%25,6)

3500-3599 gr 9 (%11,5)
>4000 gr 3 (%3,8)
Bebegin Boyu

35-39 cm 4 (%S5,1)
40-44 cm 12 (%15,4)
45-49 cm 29 (%37,2)
50-54 cm 29 (%37,2)
>55 cm 4 (%S5,1)
Bebegin bas cevresi

25-29 cm 4 (%S5,1)

30-34 cm 38 (%48,7)
35-39 cm 35 (%44.9)
>40 cm 1(%1,2)

3.2. Orneklerde Kolesterol ve Trigliserid Seviyeleri

Daha 6nce yapilan ¢alismalar, log Kow degeri 4’den biiyiik olan kimyasallarin viicut
icinde kompertmanlar arasinda gecisi sadece dokuda ya da kanda yag (kolestrol)
miktarindan etkilendigini gostermistir (Haddad vd., 2000). Numunelerin lipit
degerlerine bakildig1 zaman goriilmektedir ki trigliserit degerleri 0,01 g/L - 4,19 g/L

degerleri arasinda degismekte olup ortalama 0,58 g/L’dir. Diger yandan kolesterol
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degerleri 0,1 g/L - 4,48 g/ arasinda degismekte olup ortalama 0,82 g/L’dir.
Kolesterol ve trigliserid lizerinden hesaplanan toplam lipit miktar1 ise 63,28 g/L -

626,71 g/L arasinda degismekte olup ortalama 314,15 g/L konsantrasyonundadir.

Hayvanlarda lipit degerleri genetik, beslenme, cevresel faktorler gibi ¢ok genis cati
altinda toplanan faktorlerden etkilenir. Calisma kapsaminda gebeler i¢in doldurulan
anket caligmasinda beslenme ve cevresel faktorlere dair bilgiler edinilmektedir. En
yiiksek trigliserit degerinin bilgileri arasinda bir hayvansal gida olan siit; siit
triinlerinden olan peynir tiikketiminin haftada sirasiyla 2 ve 7 defa oldugu
goriilmektedir. Ayn1 sekilde kolesterol degerlerinin en yiikseginde de haftada 7 giin
siit, 2 giin peynir tiiketimi gozlenmektedir. Diger yiiksek degerlerde olan gebeler icin
de siit Uriint kullanim1 gézlenmektedir. Siit ve siit iirlinleri hayvansal gidalar olmasi
dolayisi ile kolesterol ve trigliserid agisindan zengin oldugu diisiiniilmektedir. Bu
durumu etkileyen kalitsal faktorler gibi sebepler de olmasi nedeniyle bir iligki

gbzlenmesi olduke¢a zordur.
3.3. OCP Seviyeleri

Kantitatif analiz i¢in 17 pestisit belirlenmis ve analitik olarak yontem gelistirilmistir.
Ancak hedef olarak belirlenen 17 pestisin toplam 4 OCP kirleticisi numunelerin
%20’s1 ve daha fazlasinda gézlemlenebilmistir. Diger 13 OCP Kkirleticileri cihaz tayin
sinirmin altinda kalmistir. Olgiilen OCP’lerin maternal kan, kordon kan1 ve plasental
dokuda konsantrasyonlari ve birbiri ile iliskileri asagida ayrintili bir sekilde

anlatilmistir.
3.4. Metarnal Kan OCP Seviyeleri

Calisma kapsaminda maternal kanda 6l¢iilen OCP konsantrasyonlar1 ve istatistiksel
degerleri Tablo 3.3’de sunulmustur. Maternal serumda en yiiksek pestisit
konsantrasyonu 253 ng/g lipid medyan (en diisiik: 18 ng/g lipid, en yiiksek: 2158
ng/g lipid) degeri ile p,p'-DDE olciilmustiir. Ayrica 6lgiilen 17 kirletici arasinda p,p'-
DDE biitlin maternal serumlarda tespit edilmistir. Serumda p,p'- DDT ve ana
metaboliti (p,p'-DDE) OCP maruziyetinin degerlendirilmesinde biyomarker olarak

kullanilmaktadir (Tseng vd., 2011)
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Tablo 3.3. Maternal kanda 6lgiilen OCP konsantrasyonlar1 ve istatistiksel degerleri
(ng/g lipid)

Pestisit Tespit Edilen (%) Medyan Ortalama Standart Sapma Minimum Maksimum
p-HCH 93 18,15 39.47 26.72 LOD 237
PP~ 100 253 374 156 18 2158
DDE
p.p*-
85 8.50 14,7 9.17 LOD 18.7
DDD
p.p-
90 10.3 15,3 72.4 LOD 1943
DDT

Medyan degeri en yliksek olan ikinci pestisit %93 gebenin kaninda tespit edilen [3-
HCH (medyan degeri: 18.15 ng/g lipid) ‘dir. Stockholm sézlesmesinin tavsiyelerine
ragmen lindan ilacinin iiretimi veya depolanmasinda atmosfere o-HCH ve B-HCH
salmimlart devam etmektedir (Ulutas vd., 2015). Bu sebeple maternal serumda a-
HCH ve B-HCH  konsantrasyon  seviyeleri  mevcut  maruziyetten
kaynaklanabilmektedir. Yasak oncesi HCH’lerin ticari iiretimlerinede % 65% a-
HCH, %10 B-HCH,% 15% v-HCH ve %10 diger izomerler olmasina ragmen
cevresel ortamlarda a-HCH’nin kolayca B-HCH’ye donlismesi, . f-HCH’lerin y-
HCH’lere gore yag dokuda birikme kabileyeti 10 -30 kat daha fazla olmast ve -
HCH’nin refrakter kimyasal yapisindan dolayr biyolojik bozulmaya dayanikli
olmasindan dolay1 maternal serumda diger HCH’lere gore yiiksek ol¢iilmiistiir(Willet
vd., 1998; Fang vd., 2018).3-HCH’ler yavas metobolizma ve atilim 6zelliginden
dolay1 yag dokuda birikmeye daha meyillidir ve bu sebeple diger HCH’lere gore
daha toksiktir (Willett vd., 1998). Daha once yapilan c¢alismalarda B-HCH
maruziyetinin meme kanserine yakalanma riskini arttirabilecegi vurgulanmistir

(Hoyer vd., 1998).

Maternal serumda p,p-DDT medyan degeri 11.3 ng/g lipid degeri ile olgiilen
OCP’ler arasinda en yiiksek ikinci pestisittir. Orneklerin %90’ inda DDT tespit
edilmistir. p,p’-DDT kararli yapisindan dolay1 dogada uzun siire bozulmadan kalmasi
bu kirleticinin diinyada 70’lerde, iilkemizde ise 1985’de kullanimi yasaklanmasina

ragmen hala ¢evresel matrislerde ve kanda Olciilmesini agiklayabilmektedir. Bunun
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yaninda p,p’-DDT yasa disi kullaniminin da olabilecegini gostermektedir (Acara,
2004). Ayrica Yenisoy-Karakas (2015) tarafindan Karadeniz ve Bolu ilinde toprakta
11 OCP ve su orneklerinde 13 OCP olclilmiistiir. Cevresel matrislerde olgiilen
pestisitlerin  4,4'-DDT/(4,4'-DDD + 4,4-DDE) ve 4,4'-DDE/4,4'-DDD oranlarina
bakarak yeni kaynaktan mi geldigi yoksa matrisin Onceden mi kirlendigi
hesaplanmaktadir. Cikan oranlara gére Bolu’da alinan toprak ve su Orneklerinde
DDT igin olas1 yeni kaynak ihtimalinden s6z edilmistir. Bu sebeple gebelerin
tiikkettikleri besinlerden ve igtikleri sulardan kaynakli DDT kirliliginin olabilecegi
goriilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda DDT maruziyetinin temel kaynaginin besinler
hatta 6zellikle bolgedeki balik tiiketiminden kaynaklandig: vurgulanmaktadir (Tsang
vd., 2011; Cheung vd., 2007; Kong vd., 2005; Nakata vd., 2005; Chen vd., 2007).
Calismanin yapildigr il Karadeniz ve Marmara Denizine kiyisinda olmasina ve bu
sebeple ¢ok fazla balik cesitliliine sahip olmasina ragmen gebelerde balik
tilkketiminin az oldugu goriilmektedir. 12 (%17) gebe hi¢ balik tiiketmezken 21 (%27)
gebe haftada bir 37 (%47) gebe ise nadir balik tiikketmektedir. Haftada birden fazla
balik tiikketen gebelerin sayist 7 (%9)’dir. Balik tiikketimi ile DDT konsantrasyonlari
arasinda korelasyona baktigimiz zaman zayif fakat anlamli bir korelasyon oldugu
goriilmektedir (r=0.59, p <0,001). Gebe sayisinin ve balik tiiketimi bilgilerinin
artmas1 korelasyonu gii¢lii yapabilecektir. Thang vd., (2011) maternal serumda DDT
seviyeleri ile gebe yasi arasinda anlamli ve negatif bir korelasyon (» = -0,44, p <0,05)
bulunmasina ragmen bu calismada gebe yas1 ve OCP seviyeleri arasinda anlamli bir
korelasyon yoktur. Olgiilen biitiin maternal serumlarda p,p’-DDE konsantrasyonu
p,p-DDT konsantrasyonuna gore yiiksektir. Diisiik seviyeye dogrudan DDT
maruziyetini isaret ederken yiiksek oran cevresel kararliligi ve viicutta birikimin
oldugunu gostermektedir (Jage and Dharmani, 2003). Bu ¢alismada hesaplanan 0.87-
21.74 arasindaki degerler DDT’nin viicutta birikmis olabilecegini isaret etmektedir.
Balik tiiketimi ile korelasyonun bulunmasi gebelerin uzun yillardir balik tiiketim
aligkanliginin olmasindan kaynaklanabilmektedir. Tiirkiye’de maternal serumda OCP
Olctimleri daha 6nce yapilmadigi icin Tiirkiye’de anne siitlinde ve kadin kani
serumunda Olgiilen OCP seviyeleri ile karsilastirma yapilmis ve Tablo 3.4’de
kiyaslamalar sunulmustur. Ulutas vd. (2015) tarafindan Istanbul’da 57 kadin serumu
ile yapilan OCP o6l¢limlerinde bu ¢alismada yapilana benzer sekilde en yiiksek p,p'-
DDE (ortalama konsantrasyon: 24.87 ng/g lipid) pestisit Ol¢iilmiistiir. Ancak bu
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calismada o6lgiilen p,p'-DDE degerleri ile kiyaslandiginda 6lgiilen konsantrasyonlar
arasinda 10 ila 18 kat fark oldugu goriilmektedir. Bu ¢alismada gebe kani, Ulutas vd.
tarafindan yapilan ¢alismada 58 saglikli kadindan alinan serum O6l¢iimii yapilmistir.
Bu sebeple menstrasyonun gebelik siiresince durmasindan dolayr gebe kaninda
pestisit birikmesi daha fazla olabilir. Ayrica sonuglar toplam lipid ile diizeltme
yapildigindan gebelik siiresince toplam kolesterol gebelik disindaki zamanlara gore
farkli seviyede olabilir. Yazar diisiik p,p-DDE &lciimiinii Istanbul’un metropol
olmas1 ve tarim arazisi olmamasi ile agiklamistir. Kocaeli ilinde toplam 342.001 Ha
alan icgerisinde tarim alanm1i 92.038 Ha olup, il yiizol¢iimiiniin %:26,9’unu
kapsamaktadir (Kocaeli, 2018). Ozellikle Kandira ilgesinde genel gegim kaynagi
tarim ve hayvancilik olup, niifusun %70 ge¢imini bu faaliyetlerden saglamaktadir
(Kandira, 2018). Bu calismada olgiilen yiiksek p,p'-DDE konsantrasyonunun sebebi
dogrudan tarimsal faaliyetlere yakin olmaktan dolayi artan ¢evresel konsantrasyonlar
da olabilir. Bu sebeple gebe kan1 OCP seviyelerini belirlerken tiiketilen iiriinlerin de

Olclimlerinin yapilmasi durumu daha net sonuglara ulasilmasini saglayabilirdi.

Tablo 3.4. Tirkiye’de anne siitii ve kadin serumda 6lgiilen OCP seviyeleri (ortalama
ng/g lipid)

V_ '_ 7_
Bolge/Numune o-HCH  B-HCH  y-HCH HCB PP p-p P Referans
DDE DDD DDT
Kocaeli/
<LOD 16.3 <LOD <LOD 374 14.7 39.47 Bu ¢alisma
Maternal serum
Istanbul/ Ulutas vd.,
0.028 2.76 0.039 - 24.87 0.037 0.813
Kadin serum 2015
Antalya/ Cok vd.
0.001 0.15 0.008 0.04 1.06 - 0.26
Anne siitil 2011
Mersin/ Cok vd.,
0.0002 0.36 0.0003 0.005 0.33 0.01
Anne siitil 2012

Anne siitiinde yapilan ¢aligma matris farkliligindan dolayr bu ¢alismadan elde edilen
sonuglar ile karsilastirma yapilamamaktadir. Ancak anne siitiinde Antalya’da yapilan
OCP olgiimlerinde en yiiksek pestisit benzer sekilde p,p'-DDE 6l¢miisken Mersin’de
yapilan ¢alismada B-HCH 6l¢iilmiistiir (Cok vd., 2011; 2012).
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Farkli iilkelerde maternal serumda Olclilen OCP konsantrasyonlari bu g¢alismada
Olciilenler ile karsilastirllmis ve degerler Tablo 3.3’de sunulmustur. Tabloda
Polonya, Portekiz, Hong Kong ve Cin i¢in degerler ng/g lipid birimi ile verilmisken
Belcika, Yunanistan ve ABD i¢in ng/mL olarak sunulmustur. Maternal serumda OCP
caligmalar1 sinirhi sayida oldugundan miimkiin olan daha kapsamli kiyaslama

yapabilmek icin her iki birimde sunulan ¢alisma verileri tabloda listelenmistir.

Tablo 3.5°de listelenen calismalarin hepsinde bu calismada oldugu gibi en yiiksek
OCEP kirleticisi p,p'-DDE o6l¢iilmiistiir. ng/g lipid birimi olan degerlerin kiyaslamasini
yaptigimizda en yiiksek p,p'-DDE 1801 ng/g lipid medyan degeri ile Hong Kong’da
daha sonra 343 ng/g lipid dl¢lim sonucu ile Polonya’da, 294 ng/g lipid seviyesi ile
Ispanya’da, 231 ng/g lipid degeri ile Cin’de, 253 ng/g lipid sonucu ile bu ¢alismada
ve 190 ng/g lipid konsantrasyonu ile ABD’de yapilan ¢alismada oOlg¢lilmiistiir
(Jaraczewska vd., 2006; Tsang vd., 2011; Vizcaino vd., 2014; Whitehead vd., 2015).

Hong Kong’da yapilan 6l¢iimler hari¢ diger iilkelerde yapilan dl¢lim sonuglarinin
DDE medyan degerleri birbirine benzerlik gostermektedir. Olgiilen OCP’lerin
kandaki lipid seviyesi ile diizeltme yapilmadan verilen degerler kiyaslandigi zaman
3,076 ng/mL medyan degeri ile Yunanistan en yiiksek seviyede daha sonra 1,56
ng/mL konsantrasyonu ile Bel¢ika ve 0,93 ng/mL 06l¢lim sonucu ile Portekiz
gelmektedir. Olgiim sonuglari kandaki toplam yag degerine bdliinmedigi igin
sonuglar arasinda farklilik olusmaktadir (Vafeiadi vd., 2014; Covaci vd., 2002;
Lopes vd., 2014).

Bu calismada maternal serum medyan degeri 1,78 ng/mL Ol¢iilmiistiir. Tablodan da
anlasilacag1 gibi Kocaeli’de yasayan gebelerin p,p'-DDE maruziyeti uzak doguda
yasayanlardan diisiik seviyede, daha c¢ok Avrupa iilkelerinde yasayan gebelerin

kaninda bulunan degerlere yakin seviyededir.

Tabloda listelenen toplam 9 c¢alismadan 6 tanesinde p,p’-DDT Oolgiim sonuglari
varken, ya Ol¢lilmedigi ya da metot tayin sinir1 altinda kaldig: i¢in 5 tane B-HCH
sonucu ve 2 tane p,p’-DDD &l¢iim sonucu paylasilmistir. Cin, A.B.D. Ispanya ve bu
calismada B-HCH konsantrasyonunu ikinci en yiiksek pestisit olarak Ol¢iilmiisken,
Polonya p,p’-DDT olgiilen OCP’ler icinde en yiiksek ikinci pestisit olarak beyan

etmistir.
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Tablo 3.5.

Diinyanin  farklh

ulkelerinde

maternal

kanda

Olgiilen OCP

konsantrasyonlar1 ortanca degerleri, ng/mL serum (aralik) [ng/g lipid (aralik)]

Ulke p-HCH p,p'-DDE p,p'-DDD p,p’-DDT Kaynak
0,14 (LOD- 0,06 (LOD- 0 ,08(LOD-
1,79 (0,12-
1,32) 0,12) 0,12)
Tirkiye 20,14) Bu ¢alisma
[18,15 (LOD- [8,5 (LOD- [10,3 (LOD-
[253 (18-2158)
237) 18,7)] 194,3)
[<0,5 (<0,5- [343 (29,4- [20,2 (2,6- Jaraczewska
Polonya
11,1)] 984)] 112)] vd., 2006
[73,96 [231,05
[1,42 (<LOD- [17,01 (<LOD- Guo  vd.,
Cin (<LOD-348 (<LOD-
24 ,66)] 361,52)] 2014
,03)] 3196,54)]
Hong [1801 (1534- [133 (ND- Tsang vd.,
Kong* 2780)] 183)] 2011
0,93 (0,32- Lopes vd.,
Portekiz
2,68) 2014
1,56 (0 ,565- Covaci vd.,
Belgika
20,74) 2002
3,076 (0,1167- Vafeiadi
Yunanistan*®
44 4511) vd., 2014
ABD 5.7] [190] [4.3] Whitehead
o ’ ’ vd., 2015
1,34 (0 ,23-20 0,09(LOD-
0,13 (ND-1,8)
; ,6) 1,28) Vizcaino
Spanya [254  (ND-
126)] [294 (35- [17,8 (LOD- Vd.,2014
3945)] 219)]

*Ortalama deger alinmistir. ND: Not detected.

3.5. Kordon Kam1 OCP Seviyeleri

Calisma kapsaminda toplanan kordon kani numunelerinde olciilen OPC sonuglari

Tablo 3.6’da sunulmustur. Tabloda 6rneklerin %20’ve daha fazlasinda tespit edilen
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OCP’ler listelenmistir. Orneklerin  %20’sinin altinda &lgiilenler tabloya dahil
edilmemistir. Bu dort pestisitin toplam konsantrasyonu 10,43 - 1772 ng/g lipid gibi
bliylik bir aralikta degismektedir. Kirletici kosnantrasyonlarinin bu genis araliga
sahip olmasi annelerde maruziyetin farkli diizeylerde oldugunu gostermektedir.
Kordon kaninda maternal kana benzer sekilde OCP’ler arasinda en yiiksek

konsantrasyona sahip kirletici 161 ng/g lipid medyan degeri ile p,p'-DDE’dir.

Orneklerde p,p'-DDE seviyesi dl¢iilen toplam pestisitlerin %82,8 - %97.2 araliginda kismini
olusturmaktadir. Bu pestisiti 12,49 ng/g lipid medyan degeri ile B-HCH ve 12,20 ng/g lipid
medyan degeri ile p,p’-DDT takip etmektedir. Maternal serumdan farkli olarak bu B-HCH ve
p.p-DDT kordon kaninda hemen hemen ayni seviyede 6l¢lilmiistiir. Bunun baslica sebebi
kordon kaninda kirleticilerin maternal kandan geg¢isinin olmasidir. Kirleticilerin farkli
fiziksel/kimsayal 6zellikleri oldugundan gecisleri de farkli oranlardadir. Diger metobolit p,p'-
DDD ise orneklerin %85’inde tespit edilmis ve 6l¢iilen konsantrasyonlarin medyan degeri

6,89 ng/g lipid’dir.

Tablo 3.6. Kordon kaninda 6l¢iilen OCP konsantrasyonlar1 ve istatistiksel degerleri

Pestisit Tespit Edilen (%) Medyan Ortalama Standart Sapma Minimum Maksimum
p-HCH 87 12,49 21,72 42,21 LOD 195,83
p.p*-
100 160,61 254,32 200,41 10,22 1233,7
DDE
p.p*-
85 6,89 8,68 7,65 LOD 16,14
DDD
p.p-
83 12,20 21,34 68,74 LOD 328,67
DDT

Kordon kan1 OCP seviyeleri literaturle yine konsantrasyon degeri olarak (ng/mL) ve
lipid diizeltmesi yapilmis hali ile (ng/g lipid) karsilastirilmistir. Boylece literatiirde
kordon kan1 OCP 6l¢timleri ile yapilmis biitlin ¢calismalar tabloya dahil edilebilmistir.

Literatiirde bu konuda 12 ¢alismaya ulasilmig ve Tablo 3.7’de sunulmustur.

Bu ¢aligsmalarin hepsinde konsantrasyon seviyeleri farkli olsa da p,p'-DDE izomeri

diger OCP’lere gore yiiksek bulunmustur.
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Tablo 3.7. Diinyanin farkli {ilkelerinde kordon kaninda o&lgiilen OCP
konsantrasyonlar1 ortanca degerleri, ng/mL serum (aralik) [ng/g lipid]
Konum p-HCH p,p'-DDE p,p'-DDD p,p'-DDT Kaynak
0,052 (LOD- 0,05 (LOD-
1,06 (0,11-
0,39) 15.06) 0,039 (LOD- 0,102)
Tirkiye [12,49 ’ 0,09) [6,89 [12,55 Bu ¢alisma
[160,61(10,22-
(LOD- (LOD-16,14) (LOD-
1233,7)]
195.83] 328,67)]
0,05 (0,01-
. 0,68) Vizcaino vd.,
Ispanya
[16,9 (ND- 2014
236)]
[<0,5 (<0,5-  [329 (43,9- [12,0 (1,6- Jaraczewska
Polonya
7,4)] 922)] 69,3)] vd., 2006
. 0,71 (0,22- Lopes vd.,
Portekiz
2,05) 2014
. 0,49 (0,12- Covaci vd.,
Belgika
2,915) 2002
[1473 (625- [82 (ND- Tsang vd.,
Hong Kong*
1946)] 162)] 2014
0,190 (0,02- Debost-
Fransa 12) [46 (2- Legrand vd.,
1042)] 2016
[8,43 [31,9 [0,2 [0,1
. Fang vd.,
Cin (<0,0003- (<0,0003- (<0,0003- (<0,0003- 2018
1900)] 11000)] 4400)] 2100)]
Ci <0,08 (ND- 1,5 (ND- <0,08 ND- 2,5 (ND- Luo vd.,
in
8,95) 29,78) 6,76) 60,81) 2016
Ci 0,17 (<0,08- 1,38 (0,65- <0,08 2,28 (<0,08-  Luo vd.,
in
6,17) 8,81) (<0,08-0,57)  38,3) 2017
. 2,64 (0,10- 2,56 (0,50- Monteagudo
Ispanya
27,36) 35,19) vd., 2016
0,12 (ND-
. 1,4) Vizcaino vd.,
Ispanya*
[47 (ND- 2010
610)]

*Ortalama deger alinmistir. ND: Not detected.

Yapilan ¢aligsmalar, kordon kaninda en yiiksek p,p'-DDE seviyesinin Hong Kong’da
(medyan degeri: 1473 ng/g lipid) Olgiilmiisken en diisiik seviyenin Cin’de
Olciildiigiinti gostermektedir (medyan degeri:31,9 ng/g lipid) (Tsang vd., 2014; Fang
vd., 2018). Tirkiye’de yapilan calismada bulunan p,p'-DDE degeri (medyan

degeri:161 ng/g lipid) Polonya’da 6lgiilen degerlerden oldukca diisiik (medyan: 329
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ng/g lipid) ancak Fransa (medyan: 46 ng/g lipid) ve Cin’de (medyan: 31,9 ng/g
lipid) olciilen degerlerden yiiksektir (Debost-Legrand vd., 2016; Fang vd., 2018).
Konsantrasyon oOl¢limleri ile kiyasladigimiz zaman en yliksek kordon kan1 p,p'-DDE
konsantrasyonu 2,64 ng/L degeri ile Ispanya’da &lciilmiis en diisiik ise 0,42 ng/L ile
Belgika’da tespit edilmistir (Monteagudo vd., 2016; Covaci vd., 2002). iki farkli
Avrupa lilkesinde bu kadar farkli sonuglarin goriilmesi Orneklerin kirletici
seviyelerinin cografi kosullardan cok tliketilen ve maruz kalmman kirleticilerden
etkilenebilecegini gostermeketdir. Bu calismada Olgiilen p,p'-DDE konsantrasyonu
Cin (medyan degeri: 2.64 ng/g lipid) ve Ispanya’da (medyan degeri: 2.64 ng/g lipid)
Ol¢iilen degelerden kiiciik Portekiz (medyan degeri: 2.64 ng/g lipid) ve Polonya’da
Olcililen degerlerden (medyan degeri: 2.64 ng/g lipid) yiiksektir (Covaci vd., 2002;
Lopes vd., 2014; Luo vd., 2016; Monteagudo vd., 2016).

3.6. Plesenta OCP Seviyeleri

Calisma kapsaminda alinan plesenta orneklerinde Olciillen OCP konsantrasyonlari
Tablo 3.8’de verilmistir. p,p'-DDE kirleticisi 2,37 - 241,3 ng/g lipid araliginda ve
37,95 ng/g lipid medyan degeri ile en yiiksek OCP kirleticisidir. Biitiin 6rneklerde
Olciilen toplam OCP’nin %76 - %98.2 ‘lik boliimiinii bu kirletici olusturmaktadir.
Maternal OCP degerlendirilmelerinde tartisildigi gibi DDT pestisitleri igin biitiin
kompartmanlar i¢in en yiiksek degere sahip pestisit p,p'-DDE’dir. Bunu 10,71 ng/g
lipid medyan degeri ile f-HCH, daha sonra 3,81 ng/g lipid degeri ile p,p’-DDT takip
etmektedir. Olgiilen pestisitlerin birbiri ile orania baktigimizda p,p'-DDE: p-HCH:
p,p-DDT; p,p’-DDD oranlar1 22,9:6,7:2,5:1 seklinde siralanmaktadir. Bu oran
maternal kanda 30.2:241:1.51:1 olarak oranlanirken kordon kaninda 23,3:1,92:1,79:1
hesaplanmistir. Her {ic kompartmanda da 6l¢iilen OCP’lerin konsantrasyonlar1 farkl
oranda. Eger kirleticiler aynmi 6zelliklere sahip olsalardi bu oranlar {i¢ kompartmanda
da ayni olurdu. Her Kkirleticinin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri farkli oldugundan
kordon kanmna ve plesentaya gecis oranlari farkli hesaplanmistir. Bu oranlarin
farkliliginin ikinci sebebi olarak farkli bir kaynak maruziyeti de diisiiniilebilir.
Kordon kani ve plesenta sadece maternal kandan gelen OCP’lerden kirlenmiyor
olabilir. Plesenta ve kordon kani maternal kan disinda baska bir kaynaga maruz

kalms olabilir.

38



Tablo 3.8. Plasental dokuda olgiilen OCP konsantrasyonlar1 ve istatistiksel
degerleri (ng/g lipid).

Pestisit Tespit Edilen (%) Medyan Ortalama Standart Sapma Minimum Maksimum
p-HCH 72 10,71 18,65 34,87 LOD 132,09
p.p*-
100 37,95 42,74 94,31 2,37 241,3
DDE
p.p*-
61 1,71 3,41 9,64 LOD 23,78
DDD
p.p-
65 3,81 5,97 17,94 LOD 75,56
DDT

Bu calismada 6lgiilen kirleticiler ile literatiirde yapilan ¢aligmalarin derlemesi Tablo
3.9°de verilmistir. Plesentada OCP 0lgiimii maternal ve kordon kaninda yapilan
Olciimler kadar ¢ok degildir. Bu sebeple iki ¢alisma sonucu ile karsilagtirma
yapitlmistir. Bu c¢alisamada o6lgiilen 4 kirletici i¢inde Kore’de Jeong vd.(2018)
tarafindan yapilan ¢alismalara benzer sonuglar bulunmustur. Olgiilen B-HCH degeri

ise Ispanya’da dl¢iilen 18,29 ng/g lipid degerinden diisiiktiir (Vizcaino vd., 2014).

Tablo 3.9. Diinyanin farkli iilkelerinde plasental dokuda olgiilen OCP
konsantrasyonlari medyan degerleri, ng/g plasenta (aralik) [ng/g lipid (aralik)].

Konum p-HCH p,p'-DDE p,p'-DDD p,p'-DDT Kaynak
0,08 (LOD-0,69) 0,39 (0,02-4,83) 0,03 (LOD-0,06)
0,01 (LOD-0,04)
Tirkiye [10,71 (LOD- [37,95(2,37- [3,81 (LOD- Bu Calisma
[1,71 (LOD-23,78)
132.09] 241,3)] 75,56)]
Kore [12,1 (0,37-56,9)] [33,1 (0,58-131)] [0,93 (<0.04-9,37)] [3,1(<0,04-21,3)]  Jeong vd., 2018

. 0,18 (ND-1,32)
Ispanya Vizcaino vd., 2014
[18,9 (ND-136,9)]

3.7. OCP’lerin Maternal Kan, Kordon Kani ve Plasental Doku Korelasyonu

Maternal kan, kordon kani1 ve plasental dokuda OCP oran araliklar1 Tablo 3.10’da
verilmistir. OCP’ler i¢in en yliksek konsantrasyon maternal kanda Ol¢lilmiistiir.
Maternal kan ila kordon kani arasindaki oran B-HCH igin 0,42 - 0,76; p,p'-DDE i¢in
0,49 - 0,87; p,p-DDD i¢in 0,51 - 1,03; p,p-DDT i¢in 0,82 - 1,54 araliginda
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degismistir. Molekiil agirligi en yiiksek olan p,p’-DDT konsantrasyonu kordon
kaninda maternal kana gore daha yiiksek oranda olciilmiistiir. Maternal’dan fetusa
gecis gostergesi olan kordon kani kirletici seviyeleri p,p’-DDT harig¢ diger ii¢ kirletici
icin oran birin altindadir. Kirleticilerin molekiil agirligi, yagda ¢6ziinme orani,
protein bagi gibi kimyasal oOzellikleri anneden fetusa gecisi biiyilk oranda
etkileyebilmektedir (Needham vd., 2011). Bu bu dért OCP’nin oktanal su gecis
katsayisi (log Kow) degerini kiyasladigimizda 6,1 (p,p-DDT) > 6 (p,p'-DDD) > 5,9
(p,p'-DDE) > 3,7 (B-HCH) olarak siralanmaktadir (Carrizo vd., 2006). Bu da OCP’ler
icin anneden fetusa gegiste log K,y parametresinin etkili oldugunu

gosterebilmektedir.

Tablo 3.10. Maternal kan, kordon kan1 ve plasental dokud OCP oranlar1

Maternal kan /Kordon
Maternal kan /Plesenta Kordon kany/ Plesenta
kam
B-HCH 0,69 0,59 1,22
p.p'-DDE 0,72 0,15 4.8
p,p'-DDD 0,81 0,19 431
p.p’-DDT 1,21 0,37 3,17

Kirleticilerin molekiil agirlig1, mol hacmi, olusturdugu halojen bag sayisi gibi fiziko
kimyasal oOzellikleri ile maternal kan, kordon kani ve plasental dokuda oranlar
arasinda anlamli istatistiksel iligski tespit edilememistir. Bu durum kirleticinin
maternal kan, kordon kani ve plasental dokuda gegisleri sirasinda olusan fiziksel-
kimyasal dengenin bu 6zellikler disinda farkli proseslerinde etkisinde kalabildigini
gostermektedir. Vizcanio vd (2014) ‘de 494 gebede yaptiklar1 dl¢limle benzer sonuca
ulagsmistir. . Ayrica fazla numune sayisi oldugunda istatistiksel olarak daha anlaml

sonuclar ¢ikabilecektir.

B-HCH , DDT izomeri ve DDT’nin metobolitleri arasinda lineer regresyon
uygulanmistir. Veri seti normal dagilim gdstermedigi i¢in Pearson korelasyon yerine
Spearman korelayonu ile analiz yapilmistir (Fang vd.2018). Olgiilen 4 pestisit igin
Spearman korelasyon degerleri Tablo 3.11°de verilmistir. 4 pestisitin birbirleri ile

korelasyonlarina bakildiginda hepsinin maternal ve kordon kami arasinda anlamli
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korelasyon oldugu goriilmektedir. Pozitif korelasyon bu kirleticiler i¢in ortak kaynak
oldugunu gostermektedir (Fang vd., 2018). OCP’ler arasinda korelasyon en zayif
p,p-DDT pestisiti i¢in maternal serum ile plesenta arasinda iken (0.11), en giiclii
korelasyon p,p-DDE icin maternal kan ve kordon kani arasinda hesaplanmistir
(p<0,001). 4 pestisit icin maternal kan ve kordon kan arasinda daha giicli bir
korelasyon oldugu goriilmeketdir (r=0.48-0.90). Bu durum annenin maruziyetinden,
oncelikli olarak kordon kaninin etkilendigini gostermektedir. Plesenta annenin

maruziyetinden daha az etkilenmektedir, fetus i¢in bariyer olusturmaktadir.

Tablo 3.11. Maternal kan, kordon kan1 ve plasental dokuda OCP kirleticilerinin
Spearman korelasyonu

Maternal kan/ Maternal kan/
Plesenta Kordon kani
B-HCH 0.74** 0.67**
p.p'-DDE 0.81%* 0.90** (p<0,001)
p.p'-DDD 0.32 0.48*
p.p-DDT 0.11 0.79**
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4. SONUCLAR VE ONERILER

Calisma kapsaminda yetmis sekiz adet gebeden maternal kan, kordon kani ve
plesenta 6rnegi alinmig ve OCP’ler i¢in analizi yapilmistir. Maternal kan, kordon
kan1 ve plasental dokuda en yiiksek pestisit konsantrasyonu 253 ng/g lipid degeri ile
p,p'-DDE ol¢iilmiistiir. Maternal kan ila kordon kani arasindaki oran B-HCH igin
0,42 - 0,76; p,p'-DDE i¢in 0,49 - 0,87; p,p'-DDD i¢in 0,51 - 1,03; p,p’-DDT i¢in 0,82
- 1,54 araliginda degismistir. Gebelerin balik tiiketimi ile DDT konsantrasyonlari
arasinda zayif fakat anlamli bir korelasyon oldugu goriilmektedir. OCP’ler i¢in en
yiiksek konsantrasyon maternal kanda oOlgiilmiistiir. Maternal kan ile kordon kani
arasindaki oran B-HCH i¢in 0,42 - 0,76, p,p'-DDE i¢in 0,49 - 0,87; p,p'-DDD igin
0,51 - 1,03; p,p’-DDT i¢in 0,82 - 1,54 araliginda degismistir. Molekiil agirligi en
yiikksek olan p,p’-DDT konsantrasyonu kordon kaninda maternal kana goére daha
yiiksek oranda ol¢iilmiistiir. Kirleticilerin kompartmanlar arasindaki oranlari, gecisler
sirasinda olusan farkli fiziksel-kimyasal proseslerin dagilimda 6nemli olabilecegini
gostermektedir. Olgiilen pestisitlerin birbiri ile oranina baktigimizda p,p'-DDE: p-
HCH: p,p’-DDT; p,p’-DDD oranlar1 22,9:6,7:2,5:1 seklinde siralanmaktadir. Bu oran
maternal kanda 30.2:241:1.51:1 olarak oranlanirken kordon kaninda 23,3:1,92:1,79:1
hesaplanmistir. Her lic kompartmanda da 6l¢iilen OCP’lerin konsantrasyonlar1 farkl
orandadir. Eger kirleticiler aymi 06zelliklere sahip olsalardi bu oranlar {ig
kompartmanda da ayni1 olurdu. Her kirleticinin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri farkli
oldugundan kordon kanina ve plesentaya gecis oranlar1 farkli hesaplanmistir. Bu
oranlarin farkliliginin birinci sebebi olarak farkli bir kaynak maruziyeti de
diisiintilebilir. Kordon kani ve plesenta sadece maternal kandan gelen OCP’lerden
kirlenmiyor olabilir. Plesenta ve kordon kan1 maternal kan disinda baska bir kaynaga

maruz kalmis olabilir.

Bu calisma ile Tiirkiye’de ilk defa maternal serum, kordon kani ve plesenta dokuda
OCP’ler olgiilmistiir. Az sayida numune ile ¢alisilmasina ragmen kirleticilerin

maternal kandan plesentaya gegisleri yorumlanabilmistir.Bu ¢alismanin temel
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olusturdugu daha kapsamli ve fazla ornek ile ileride yapilacak ¢alismalarda daha

anlamli istatistiksel kiyaslamalar yapabilecektir.
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