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OZET

Kalict Orgnik Kimyasallar (KOK), ¢evre ve insan sagligi lizerinde zararli etki olasiligi
yiiksek olan, dogada uzun siire bozulmadan varligin1 koruyabilen, uzun mesafeler boyunca
tagsinan ve yag dokusunda birikme 6zelligi bulunan; pestisitler, sanayi kimyasallar1 ve
endiistriyel faliyetler sonucu ortaya c¢ikan zararli kimyasallardir. Bu kimyasallarin
olusturdugu kirlilikte, perflorlu bilesikler dnemli bir yer tutmaktadir ve bu bilesikler sucul
ckosistemler agisindan biiyiik risk olusturmaktadir. Perflorlu bilesiklerden Perflorooktan
stilfanat (PFOS) sanayide sentezlenmis ve biiylik miktarlarda iiretilen kimyasallardan
biridir. Bu c¢alisma, PFOS’un ekotoksikolojik arastirmalarda model organizma olarak
kullanilan zebra baligir (Danio rerio) iizerindeki etkilerini belirlemek i¢in yapilmistir. Bu
etkileri belirlemek i¢in zebra baligina bes farkli maruziyet siiresinde (2, 4, 7, 14 ve 21
giinliik) ve iki farkli dozda PFOS (2 mg/L ve 7 mg/L) uygulanarak; toplam oksidan statiisii
(TOS) ve toplam antioksidan statiisii (TAS) diizeylerindeki olasi degisikliklerin
arastirilmasi amaclanmistir. Sonug olarak yapilan ¢alismada kullanilan PFOS ilk 48 saatte
etkisi gostermis ve oksidatif stresi artirmistir. Bunu takip eden diger giinlerde ise 6zellikle
14. giinde TAS artis1 goriilmiistiir.

Bilim Kodu 90309

Anahtar Kelimeler : Zebra balig1 (Danio rerio), perfluorooktan siilfonat (PFOS), kalici
organik Kirletici (KOK)
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ABSTRACT

Permanent Orgnic Chemicals (POPs), which have a high potential for harmful effects on
the environment and human health, can be present in nature for a long time without any
deterioration, carried over long distances and accumulating in fat tissue; pesticides,
industrial chemicals. In the pollution created by these chemicals, perfluorinated
compounds have an important place and these compounds pose a great risk for aquatic
ecosystems. Perfluorooctane sulfonate (PFOS) from perfluorinated compounds is one of
the chemicals synthesized in large quantities and produced in industry. This study was
conducted to determine the effects of PFOS on zebrafish (Danio rerio), which is used as a
model organism in ecotoxicological studies, to determine these effects, zebrafish was
administered to five different exposure times (2, 4, 7, 14 and 21 days) and two different
doses of PFOS (2 mg/L and 7 mg/L). The aim of this study was to investigate possible
changes in total oxidant status (TOS) and total antioxidant status (TAS) levels. As a result,
PFOS used in the study showed effect in the first 48 hours and increased oxidative stress.
For the other days, on the 14th day there was an increase in TAS.
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SIMGELER VE KISALTMALAR

Bu caligmada kullanilmis baz1 simgeler ve kisaltmalar, agiklamalari ile birlikte asagida

sunulmustur.
Simgeler Aciklamalar
°C Derece celsius
atm Atmosfer Basinci
mV Milivolt
02 Oksijen molekiilii
Os Ozon molekiili
H202 Hidrojenperoksit
OH Hidroksil radikali
S Kiikdirt
Azot
@) Oksijen
Cl Klor
MgSOa4 Magnezyum siilfat
NacCl Sodyum klortir
ppm Parts per million (Milyonda bir kisim)
mL Mililitre
pm Mikrometre
nm Nanometre
Kisaltmalar Aciklamalar
DDD Dikloro-Difenil-Dikloroetan
DDE Dikloro-Difenil-Dikloroetilen
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EC50 Half maximal effective concentration

(Yar1 maksimum etkili konsantrasyon)
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1. GIRIS

Giliniimiizde su, yasantimizin ve kiiresel ekosistemin vazgecilmez bir pargasi olmaktadir.
Suyun kullanim alanlarinin genis ve yerine gegebilecek herhangi birseyin olmamasi suyun
ehemmiyetini daha da cogaltmaktadir. Su, insanin temel ihtiyaglarini karsiladigi gibi
stirdiiriilebilir tarim, enerji lretimi, endistri, ulasim ve turizm alaninda 6nemli bir
kaynaktir. Suyun hayatin devami i¢in vazgeg¢ilmez olmasi simdi ve ilerki yillarda en ¢ok

tartisilan konu olma olasiligini artirmaktadir [1].

Son yiizyilda deniz, gdl ve akarsu gibi sucul ekosistemler; insan aktiviteleri ve endistriyel
faaliyetlerin gelismesinin etkisi altinda kalmaktadir. Giinden giine ¢esitli asamalardan

gecerek ¢ok sayida ve gesitte kimyasallar sucul ortama etki etmektedir [2].

Cesitli endiitriyel faaliyetler sonucu veya dogrudan dogal olarak olusan Kalict Organik
Kirleticiler (KOK), kimyasal ve biyolojik bozunmaya kars1 dayanikli olmas: ile birlikte
uzun zaman boyunca ayrismadan dogada kalan benzer birtakim fiziksel, kimyasal ve
biyolojik 6zellige sahip organik bilesikli Kirleticilerdir. Bu kirletici kimyasal maddeler,
dogal ve yapay c¢evrede yaygin bir sekilde bulunmalari ve zararli etkilerinin birgok
kimyasaldan c¢ok fazla olmasi nedeniyle ve tim diinyada kabullenilmis zararh

kimyasallardir [2].

Kalic1 organik kirleticiler arasinda yer alan Perflorlu Organik Bilesikler (PFCs) ‘Emerging
Pollutant (Yeni Gelistirilen Kirleticiler)’ olarak bilinmektedir. Perflorlu Organik Bilesikler
(PFCs); organik molekiillerindeki karbon atomlarinin tamami florlu olan veya molekiiliin
en azindan bir boliimii Perflorlu olan bilesiklerdir. Perflorlu organik bilesiklerin ¢ogunun
fiziksel ve kimyasal Ozellikleri hakkinda smirli bilgi bulunmaktadir. Bu bilesiklerin
cevredeki etkisi ve toksisitesi cesitlilik gosterdiginden bilesik yapilari da degisiklik
gostermektedir [3].

Sucul ekosistem ftizerine kimyasal kirliligin etkilerini belirlemek adina son yillarda ¢ok
sayida ¢alisma yapilmaktadir [4-6]. Ekosistemlerin saglig1 tizerine yapilan bu ¢alismalarin
amaci, kirliligin canlilarda meydana getirdigi etkileri arastirmak, Kirleticilerin verdigi

zarar1 belirlemek, bu zararin miktarmi azaltmak ig¢in ¢6ziimler aramak ve mevcut



poptilasyonlarin varligi son bulmadan once gerekli Onlemleri alabilmek ic¢in bilgi

toplamaktir [7].

Bu calismada, kalict organik Kkirleticilerden biri olan Perflorooktan Siilfanat’in zebra
baliginda (Danio rerio) maruziyet konsantrasyonlarinda olusturabilecegi oksidatif hasar
incelenmistir. Yapilan litaratlir taramasinda PFOS ‘un yetiskin zebra baliklarinda
antioksidan  sistem lizerine etkilerinin incelendigi herhangi bir arastirmaya
rastlanmadigindan arastirma sonuglarinin alana katki saglayacak nitelikte ve 6zgiinoldugu

diistiniilmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Cevre Kirlenmesi ve Kirleticiler

Ekosistem: Herhangi bir alanda bulunan canlilarin birbirleri ve bulunduklar ¢evre ile
etkilesimin saglanmasi ekosistemi olusturmaktadir. Ekosistem canlilarin yasadiklar ¢evre
ile birlesimi olarak tanimlayanabilir. Bu birlesmenin sonucu tabiati olusturmaktadir.
Ekosistem igerinde bulunan canli ve cansiz varliklarin yasamlari stirdiirebilmeleri igin
yardimcit olan bir takim faktorler bulunmaktadir. Bu varliklarin hayatin1 devam

ettirmesinde, etkili olan ekosistemi etkileyen biyotik ve abiyotik faktorler bulunmaktadir.

Biyotik (canli) faktorler: Ekosistem igerisinde bulunan canlilarin devamliligi biyotik
faktorler arasindaki iliskiye baghdir. Ekosistem var olan birbirlerini dogrudan ve dolayl
yoldan etkilyen varliklarin hepsine biyotik faktdrler denir. Ureticiler, tiiketiciler ve

ayrigriticilar olarak gruplandirilir.

Abiyotik (cansiz) faktorler: Canlilarin cografi anlamda yayilisinda yasamlarini devam
etmesini saglayan c¢evesel kosullardir. Belirli bir ¢evrede hangi tiirlerin yasayabilecegini
belirlemektedir. Cansiz cevreyi olusturan bu faktorler gilines 15181, iklim, sicaklik, su,

toprak ve mineraller seklinde gruplandirilir.

Cevre; yeryiiziinde insanlarin ve diger canlilarin yasamlar1 boyunca iletisimlerini devam
ettirdikleri fiziki, biyolojik, ekonomik ve kiiltiirel ortamlardir. Cevrenin hava, su ve toprak
fiziksel etmenleri olurken, insanlar, hayvanlar, bitkiler ve mikroorganizmalar ise biyolojik

etmenlerdir.

Canlilarin yagsamlarint devam ettirecek aktivitelerini olumsuz yonde etkileyen, cansiz
ogelerde yapisal bozukluklar meydana getiren ve zararli kimyasallarin yogun bir sekilde
hava su topraga karismasi olayina “Cevre Kirliligi” adi verilmektedir. Cevre kirlilikleri
canlilarin yasamini siirdiikleri ortama zarar vererek dogrudan veya dolayli olarak tiim
canlilarin zarar gérmesine neden olmaktadir. Cevrenin kirlenmesi, ekosistemin dengelerini

bozarak iklimsel degisikliklere sebep olmaktadir [8].



2.1.1. Dogal cevre Kirleticileri

Dogal gevre kirleticileri; sel, deprem vb. olaylar olarak siralayabiliriz.

Sel: Bir bolgede kuvvetli ve aniden olan yagislar veya kar erimesi sonucu olusan biiyiik su
akintilaridir. En ¢ok nehir yataklarindan tagsmalar sonucu sele rastlanir, seller can ve mal

kaybina yol agabilir [9].

Deprem: Yer kabugunda kirilmalar nedeniyle ortaya ¢ikan sismik dalgalarin yeryliziinii
sarsmas1 olayidir. Yeryiiziine yakin noktada olusan depremler daha ¢ok hasar vermekte

olup depremin siddeti yikim kuvvetini etkilemektedir [9].

Yangin: Yanici maddenin oksijen ve 1s1 ile birlesmesi sonucu olusan kimyasal olaydir.
Kiiciik kivileimlarin biiylimesiyle kisa siirede ev, is yerleri, orman ve tarlart yok

etmektedir. [9].

Sonug olarak dogal olarak meydana gelen sel, deprem, yangin gibi bir¢ok olay dogal

cevreyi kirletebilmektedir.

Cevredeki kirleticilerin dogal cevreye vaptigi etkiler

Teknolojinin ilerlemesi giinlik yasantimiza kazandirdigi kolayliklar yaninda, g¢evreye
vermis oldugu zararlar giin ve gilin artmaktadir. Yasami daha miikemmel hale getirmek,
daha saglikli ve uzun bir 6miir saglayabilmek amaciyla gelisen teknolojiyle birlikte hava,
su, toprak gibi dogal kaynaklarin kirlenmesi, bitki ve hayvanlara da zarar vermektedir.
Cesitli sanayi faaliyetleri Sonucu ortaya g¢ikan radyoaktif, kati, sivi ve gaz halindeki
kirletici maddelerin hava, su ve toprakta yiiksek oranda olmasindan dolay1 ¢evre kirliligi

olusmaktadir [10].

2.1.2. Yapay cevre kirleticileri

Son zamanlarda diinyada teknoloji ve sanayinin hizla gelismesiyle, plansiz endiistrilesme
ve diizensiz kentlesme, niikleer santraller, savaslar, tarimda verimi artirmak i¢in suursuzca
kullanilan kimyasal maddeler (pestisitler); bunlarin disinda aritma tesisi, geri doniisiim

tesisleri olmadan calistirilan fabrikalar, sanayiler ¢evre kirliligini boyutlarini tehlikeli



sinirlara ulagtirmaktadir. Diinyadaki mevcut ¢evre kirliliginin neredeyse yarisi son 35 yilda

olusmustur [11].

Hizl niifus artis1, ¢gevre sorunlariin artmasinda 6nemli bir etken olarak goriilmekte olup
devreye giren altyapilar, faaliyete gectikleri glinde bile yetersiz kalmaktadir. Tiirkiye,
OECD iilkeleri arasinda en ¢ok artan niifus biiyiikligiine sahiptir [11].

Sanayi atiklari

Diinya niifusunun hizla artmasi sanayi ve kentlesmede de artislara sebep olmaktadir.
Insanlarin, sanayinin ve kentlerin ihtiyac1 olan ham madde dogadan karsilanmakta, bu ham
madde ihtiyacinin giderilmesi asamasinda dogal kaynaklarin plansiz ve yanlis bir sekilde
tiiketilmesi sonucu doga hizla zarar gorerek cevreye zarar verilmektedir. Ozellikle enerji
ithtiyacim1 karsilamak icin giin gectikce artan fosil yakit kullanimi 6nemli Glgiide hava
kirliligine yol agmaktadir. Ayrica niikleer enerji santralleri, niikleer silah iireten fabrikalar

da radyoaktif kirlilik kaynaklaridir [11].

Cevredeki tiim kirletici organlar sadece doganin kirlenmesine sebep olmayip besin
zincirine dahil olarak canlilarida olumsuz etkilemektedir. Hatta birgok Kkirletici besin
zincirinde tist basamaklardaki canlilarin dokularinda birikerek biyomagnifikasyona sebep
olmaktadir [8,11].

Son donemlerde elektrik ve elektronik endiistrisi, diinyada iiretim sanayileri arasinda en
biiyiik pay ve dneme sahiptir. Bu sektor beraberinde hizla artan hurda elektronik atiklarin
olusmasina sebep olmaktadir ki bu durum kati atik miktarin1 artirarak biiylik g¢evre
problemi olmaktadir. Ornegin bu atiklar; biiyiik ev aletleri, beyaz esya, kiigiik ev aletleri
(buzdolab1, derin dondurucu, firin, kurutucu, klimalar, elektrik siipiirgeler, tost makinesi,
itli, mikser, bilgisayarlar, yazicilar, vb.) ile bilisim ve haberlesme teknolojisi elektrikli ve

elektronik el aletleri ve tibbi cihazlardir [9, 11].

Iletisim sektdriinde devam eden gelismeler elektromanyetik kirliligin  olusmasini
saglamaktadir. Buna bagli olarak gelisen teknoloji, siirekli yenilenen bir tist model cep

telefon kullanilmasi geriye ¢ok biiylik miktarlarda atik olusmasima sebep olmaktadir.



Olusan bu atiklarin amacina uygun sekilde geri doniigiimiiniin yapilmamast kirliligi

arttirmaktadir [11].

Kazalar sonucu olusan atiklar

Isletme tesislerinin faaliyeti esnasinda, kontrolsiiz gelismelerden kaynaklanan ve kurulus
icinde veya disinda c¢evre ve/veya insan sagligi i¢in aninda veya daha sonra can ve mal
kaybr gibi ciddi tehlikeye yol acabilen bir veya birden fazla tehlikeli maddenin sebep
oldugu olaylardir. Kazalara sebep olan nedenlerin basinda insanlarin cahilligi, ihmali,

dikkatsizligi ve uymadiklar1 kurallar gelmektedir.

Kazalar1 onlemek i¢in alinmasi gereken oOnleyici tedbirleri bilmek hayati Snem
tasimaktadir. Ulkemizde yapilan istatistikler sonucu kazalarmm yogun olarak evlerde,

trafikte ve is yerlerinde oldugu tespit edilmistir [11].

Kara, deniz ve hava tasimacilifinda meydana gelen kazalar toprak, su, hava kirliligi ve
yanginlara neden olmaktadir. Bu kazalar gevrede tehdit olusturmaktadir. Ornegin, tanker

kazalarinda denizlere ve karaya dokiilen petrolden kaynaklanan kirlilik vb. [11].

Enerji gereksinimi saglamak amaciyla yenilenebilir enerji kaynaklart kullanilarak yapilan
cesitli santrallerde meydana gelen kazalar sonucunda genis ¢apli ve uzun siireli olusan
cevre kirliligi tiim canllar1 etkilemektedir. Ornegin, niikleer santrallerde meydana gelen

patlamalar sonucu yayilan radyasyon kirliligi vb.

Savaslar sonucu olusan atiklar

Devletlerin ya da bir devlet icerisindeki biiyiik gruplarin ekonomik ve siyasi antlagmalar
sebebiyle birbirlerine kars1 gerceklestirdigi topyekiin silahli miicadeleye savas
denilmektedir. Savas sadece yasanilan bolgeyi degil o bolgedeki diger {ilkeleride
etkilemektedir.

Savaglar; iklimlerin degismesine, kiiresel 1sinmaya, baraj ve su kanallarinin agilmasina ve
tahribine, ekolojik dengenin bozulmasina, toprak kirliligine, kimyasal kirlilige, radyoaktif

kirlilige, kat1 atik ve ¢op kirliligine, dogal hayatin yok edilmesine, yiizey ve yeralt1 su



sistemlerinin kirletilmesine, asit yagmurlarina, su ve kanalizasyon sistemlerinin ¢okmesine

neden olabilmektedir.

Cevredeki kirleticilerin yapay cevreye vaptigi etkiler

Giinlik yasamin strdirildiigii evler, is yerleri, tasitlar, kamuya agik alanlar yapay

cevredir. Insanlarin yapay ¢evresinde olusan kirlilikler onlar1 daha ¢ok etkilemektedir.

2.2. Kirleticilerin Cevre Uzerindeki Etkileri

2.2.1. Kirleticilerin toprak iizerindeki etkisi

Topragin lizerinde ya da iginde bulunan kat1 siv1 ve radyoaktif atiklarin topragin fiziksel ve
kimyasal Ozelliklerini bozmasina “toprak kirlenmesi” denilmektedir. Modern tarimin
ilerlemesi, sanayilesmenin artmasi, hava kirliligi, atiklar, asit yagmurlari vb.toprak

kirliliginin giin gegtikge artmasina neden olmaktadir [12].

2.2.2. Kirleticilerin su iizerindeki etkisi

Su, canlilar i¢in vazgecilmez hayati bir kaynaktir. Hizla artan niifus ve hizli kentlesme su
kaynaklar tizerinde olumsuz etki yapmakla birlikte su kirliliginin hizla artmasia neden
olmaktadir. Su igerisinde suyun Ozelligini Olgiilebilecek diizeyde bozacak miktar ve
yogunluktaki zararli maddelerin suya karigmasit su Kkirliligine neden olmaktadir. Su
kirliligini meydana getiren baslica kaynaklar; konutlar, endiistri kuruluslari, kimyasal
miicadele ilaglari, giibreler, tarimsal sanayi atik sulari, termik santraller, nikleer
santrallerden ¢ikan sicak sular ve toprak erozyonu gibi siire¢ler ve maddelerdir. Sulardaki
kirletici maddeler hem insan sagligmi hem de sularda yasayan canlilar1 olumsuz

etkilemektedir [13].

Sularda bulunan toprak kirletici maddelerin ve etkilerinin belirlenmesi, tarimsal
faaliyetlerin yayildig1 bolgeler i¢in biiylik 6nem arz eder. Bunlarin hepsi dogrudan dogruya

veya dolayli olarak ¢evreye zarar vermektedir [13].

Dogal kaynaklarin bilingsizce hammadde olarak harcanmasi ve iiretim tiiketimden

kaynaklanan ¢evre kirliligi stirdiiriilebilir biiylime ve kalkinma planlarinin yapildig:



giiniimiizde bliylik ekolojik krizlere sebep olmaktadir. “Az gelismis ve gelismekte olan
tilkelerde; atik suyun %95’1, sanayi atiklarinin da %70’i aritilmadan dogal su kaynaklarina
desarj edilmektedir” (Resim 2.1) [14]. Yeryiizinde 1,4 milyar insanin temiz su
kaynaklarina ulagsamadigi bilinmektedir. Ciinkii yeryiiziinde bulunan tath su kaynaklarinin

% 50 den fazlas1 kirlenmis durumdadir [13].

Resim 2.1. Su kirliligi [14]

Suyun verimli kullanilabilmesi ve kirlilige neden olunmamasi i¢in alinacak tedbirler [14];

Diinyadaki su potansiyelinin her gegen giin azalmasi suyun 6nemini artirmaktadir.

Bu nedenle suyun verimli kullanilmasi amacuyla;

e Ilk yapilmasi gereken su kaynaklarmi kirletmemektir.

e Her 6l¢ekteki kullanimda tasarruflu olunmalidir.

e Miimkiin olan maksimum geri kullanim saglanmalidir.

e Uretilen atiksu gevre ve insan sagligia minumum zarar verecek sekilde aritilip desarj

edilmelidir.

2.2.3. Kirleticilerin hava iizerindeki etkisi

Hava kirliligi; atmosferde toz, duman, gaz, koku ve saf olmayan su buhari seklinde
bulunabilecek kirleticilerin, insanlar ve diger canlilara zarar verebilecek miktarda
olmasidir. Cesitli faaliyetler, tiretim ve tiikketim aktiviteleri sirasinda ortaya ¢ikan atiklarla

hava tabakasi kirlenerek yeryiiziindeki canlilarin hayati olumsuz yonde etkilenmektedir.



Havayi kirleten maddelerin sinir degerleri (havada zararli olmayacak derecedeki en yiiksek

degerleri), her iilkenin ilgili kuruluslari tarafindan yonetmeliklerle belirlenir [15,16].

Kaynaklarina gore hava kirliligine baktigimizda [11,14];

Isinmadan kaynaklanan hava kirliligi: Isinma amagli, diisiik kalorili ve kiikiirt oran1 yiiksek
komiirlerin yaygin olarak kullanilmasi, yanlis yakma tekniklerinin uygulanmasi ve
kazanlarin bakimlarinin diizenli olarak yapilmamasindan kaynaklanan hava kirliligidir.
Ayrica niifus artis1 ve kentlerde niifus yogunlagmasi, topografik ve meteorolojik sartlara
gore carpik kentlesme sehirlerin yanlis yerlesmesi ve dolayisiyla carpik kentlesme
sehirlerimizde goriillen hava kirliligini artirmaktadir. Isinma amaciyla kis aylarinda
kalorifer ve sobalarda kullanilan odun, komiir, fuel oil ve dogal gaz yakilmasi sonucu
karbonmonoksit (CO), kiikiirtdioksit (SO2), azotdioksit (NO2) gibi gazlar ve partikiiller

olusmaktadir.

Motorlu tagitlardan kaynaklanan hava kirliligi: Motorlu tasitlardan ¢ikan egzoz gazlari,
hava kirliliginde 6nemli bir rol almaktadir. Tasitlarin motor cinsine gore hava kirliligine
neden olan Kkirletici kaynaklar degismektedir (Resim 2.2 ve 2.3). Egzoz gazindaki
karbondioksit (CO), su buhari (H20), hidrojen (H.) ve azot (N2) gazlar Kkirletici,
karbonmonoksit (CO), partikiil madde (is, toz, tanecik v.s.) ve hidrokarbonlar ise genel
kirleticiler olarak kabul edilmektedir. Benzinli tagitlarda ise kursun (Pb) bilesikleri 6nemli

bir kirleticidir.

Sanayiden kaynaklanan hava kirliligi: Kurulmasi planlanan sanayi tesislerinde yanlis yer
se¢imi, ¢evre korunmasi agisindan baca filtresi, aritma tesisi olmamasi gibi gerekli
tedbirlerin alinmamasi, uygun teknolojilerin kullanilmamasi, enerji treten yakma
initelerinde vasifsiz ve yiiksek kiikiirtlii yakitlarin kullanilmasi hava kirliligine sebep

olmaktadir.

Hava kirliligine kars1 alinacak dnlemler kirlilik kaynagina gore degismektedir.

Hava kirliligine kars1 alinacak tedbirler asagida verilmektedir [14].

e Endiistriyel tesislerde kirletici kaynaklarinin kirletmeyen ya da daha az kirleten

teknolojiler ile degistirilmesi,
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e Kaliteli yakit kullanimu,

o Ogzellikle yanma ile elde edilen enerjinin yenilenebilir enerji kaynaklari ile
degistirilmesi,

e Atmosfere zarar verdigi bilinen gazlarin kullanimin siirlandirilmast,

e Kirletici gazin atmosfere verilmeden once bir aritma isleminden gecirilmesidir.

Hava kirliligindeki artislar canlilarin saghigini olumsuz yonde etkileyerek ozellikle
kirleticilere uzun silireli maruz kalan insanlarda kronik etkilerin ortaya ¢iktig
goriilmektedir. Kirli havanin solunmasi sonucu oksiiriik, bronsit, kalp hastalig1 ve akciger
dokularinda tahribat olabilmektedir. Solunum yolu ile alinan hava igerisindeki parcaciklar
ve duman saglikli kisilerde bile olumsuz etkilere yol agabilmektedir. Baz1 duyarli gruplar

daha kolay etkilenmekte ve daha ciddi sorunlar ortaya ¢ikmaktadir.

Havadaki karbonmonoksit (CO) oksijen tasima kapasitesini azaltarak kanda oksijen
yetersizligine sebep olmakta ve kan damarlarinin ¢eperleri, beyin ve kalp gibi hassas organ
ve dokulara zarar vererek fonsiyon bozukluguna yol agmaktadir. Kiikiirtdioksitin (SO2)
yiiksek konsantrasyonda solunmasi sonucu bronsit, anfizem ve diger akciger hastalik

semptomlart meydana gelmektedir.

Ugucu Organik Bilesiklere (VOC) diisiik dozda maruziyet astima ve bazi solunum
hastaliklarina yiiksek dozda maruziyet ise merkezi sinir sistemi tizerinde narkotik etki

yaparak sinir sistemi fonksiyonlarin bozulmalarina neden olmaktadir.

Yukarda sozii edilen sorunlarin yanisira kirleticiler endokrin sistem iizerinde de olumsuz

etki yapmaktadir.

Resim 2.2. Hava kirliligi [15]
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Resim 2.3. Hava kirliligi [15]

2.3. Endokrin Bozucular

Endokrin bozucular; endokrin sistem fonksiyonlaria (canli dokularinda kimyasal hormon
tretmekle sorumlu bir sistem) tesir ederek organizmalarda veya organizmanin neslinde
olumsuz saglik etkileri olusturan disardan gelen madde veya madde karigimlaridir [16-17].
Bu maddeler dogal hormonlarin aktiviteleri, par¢alama (sentez), sekresyon, tasinma,
metabolizma, baglanma reaksiyonlari, viicuttan atilimlari ve hedef hiicredeki etkilerini
degistirebilmekte [18] ve bu etkilerin birkag1 bir arada olabilmektedir. Klinikte ortaya
cikan bulgular, tiim etkilerin bir arada bulunmasiyla goriilmektedir [19].

Endokrin bozucular insan, hayvan ve bitki kaynakli (fitoostrojenler) olabildikleri gibi,
sentetik ve endiistriyel kimyasal kaynakli da olabilmektedirler [20]. Herhangi bir maddenin
endokrin bozucu olarak tanimlanabilmesi i¢in saglik lizerine olumsuz etkisinin olmasit ve
bu etkiyi endokrin sistem ftizerinden gergeklestirmesi gerekmektedir [16]. Endokrin
bozucularin etkileri endokrin sistem ile kontrol edilen herhangi bir fizyolojik siirecte
gozlenebilir ve endokrin bozucularin etkili olmadigr bir fizyolojik siirecin miimkiin
olmadig1 distintilmektedir. Endokrin bozucular dogrudan etkili olamadiklari organ ve

sistemleri de dolayli olarak etkileyebilmektedir [20].

2.3.1. Endokrin bozucularin siniflandirilmasi

Endokrin bozucu etkiye sahip bilesikler 3 grupta incelenebilir [21];
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Sentetik Dogal Cevresel

Sentetik olarak iiretilen hormonlar: Bu grupta dogum kontrol ilaglari, hormon replasman

tedavileri ve baz1 hayvansal gida katki maddeleri yer almaktadir [22].

Dogal endokrin bozucular: Bu grup endokrin bozucular siklikla fito-Ostrojenler olarak
adlandirilirlar, soya fasulyesi, elma, kiraz gibi besinlerde dogal olarak bulunurlar [21].

Dogal hormon yapisinda olduklarindan diisiik dozlarda kolayca yikilir ve depolanmazlar
[22].

Cevresel endokrin bozucular: Bu maddeler genel olarak endiistri alaninda kullanilmak
tizere gelistirilmis kimyasallar ve farkli g¢evresel kirleticilerdir [21, 22]. Bu grupta;
biyosidler, insektisitler, herbisitler, nematositler, fungusitler, endiistriyel kimyasallar
(bisfenol A, polivinil karbon), agir metaller, poliklorin bifeniller ve ticari kullanim amaci

olmayan, diger kimyasallarin par¢alanmalar1 ile ortaya ¢ikabilen ¢evresel kirleticiler yer

almaktadir [21].
2.3.2. Fizyolojik etkiler

Bir¢ok endokrin bozucu lipid (steroid hormonlar) veya aminoasit tiirevi hormonlar (tiroid
hormonlar) ile etkilesimde olup, protein/peptid yapida hormonlarin sentez ve uyarilarint da
etkileyebilir. Endokrin bozucular; etkilerini steroid hormonlar ya da protein yapida
hormonlar iizerinde siklikla gosterirler [16, 22, 23]. Italya’da yapilan bir ¢alismada, kirsal
alandaki hava kirliligine maruz kaldig1 diigiiniilen kadin trafik polislerinin folikiiler ve
luteal fazlarinda dstrojenik bir hormon olan 17-B-6stradioliin plazma diizeylerinin kontrol

grubundaki kisilere gore daha diisiik oldugu bulunmustur [24, 25].

Endokrin bozucularin bir diger mekanizmast da genler {izerinde dogrudan etki
gostermesidir. Ornegin dstrojenik etki gdsteren endokrin bozucularin DNA hasarina ve
dolayisiyla etkiledigi hiicre ve hiicre gruplarinda malignant farklilasmalara neden oldugu

belirtilmektedir [26]. Ostrojen benzeri endokrin bozucularm meme kanseri ile iliskisinin
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arastirlldigt bir ¢alismada, poliklorinli bifenillerin bir tiiriiniin (PCB138) 20 yas tistii

kadinlarda meme kanseri ile belirgin olarak iliskili oldugu bulunmustur [27].

Son yillarda endokrin bozucularin epigenetik etkileri de tartisilmaktadir. Hayatin erken
dénemlerinde endokrin bozucularla temasta bulunmanin hayatin ileri donemlerinde DNA
metilasyonunun neden oldugu hastaliklara sebep oldugu [28] ve bu genetik degisimin

nesilden nesile aktarildig1 kanitina varilmistir [29].

2.3.3. Endokrin bozucularin organizmaya etkisini degistirebilen etmenler

Maruz kalma vyasi

Gelismekte olan bir organizma ile (bebek ya da fetus) yetiskin bir bireyin endokrin bozucu
ajanlara maruz kalmasinin farkli sonuglar ortaya ¢ikarabilecegi diisiiniilmektedir. Endokrin
bozucularin etkisini arastiran bir¢ok c¢alisma alaninda fetal donem etkilerini
tanimlayabilmek i¢in “yetiskin hastaliklarinin fetal temelleri” [29], yasamin her

3

donemindeki maruziyetin farkli etkilerini agiklayabilmek i¢in de “yetiskin hastaliklarin
gelisimsel temelleri” [30] tanimlamalar1 kullanilmaktadir. Endokrin bozuculara erken

maruziyetin etkilerinin geri doniissiiz olabilecegi diistiniilmektedir [29].

Maruzivet sonrasi gegen siire

Endokrin bozuculara maruziyetin sonuglari hemen gézlenmeyebilir, kronik maruziyet ya
da organizmanin gelisimi endokrin bozucularin etkilerinin gozlenmesine neden olabilir

[31].

Karisim (koktevl) etki

Farkli endokrin bozucular birbirlerinin etkilerini arttirabildikleri gibi birlikte daha farkli

etkilerin gézlenmesine de neden olabilir, sinerjist etki gosterebilirler [32].

Alisilmamis doz-vanit dinamigi

Endokrin bozucularin doz-yanit mekanizmalar1 ile ilgili farkli goriisler bulunmaktadir.

Bunlardan ilki; endokrin bozucularin en diisiik dozlar dahil olmak {izere her dozda etkili
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olabildigi yoniindedir. Bu goriise gére dnemli olan, endokrin bozuculara kritik pencere
olarak adlandirilan gelisimsel donemdeki maruziyettir [31]. Bir diger goriis de endokrin

bozucularin diisiik ve yiiksek dozlarda daha etkin oldugudur [31, 33].

Epigenetik etki ve genetik aktarimi

Endokrin bozucularin etkileri yalnizca maruz kalan birey ya da nesilde degil daha sonraki
nesillerde de gozlenebilir. Bu aktarim yalnizca fetusun/yumurtanin etkilenmesi [34] ile

degil, DNA mutasyonu, metilasyonu ya da histon asetilasyonu ile de gerceklesebilir
[28, 33, 35].

2.4. Kahc1 Organik Kirleticiler

Kalic1 Organik Kirleticiler (KOK); fiziksel, kimyasal ve biyolojik siirecler ile tiiretilen;
dogal degredasyon (indirgenme) siirecleri sirasinda diren¢ kazanarak yiiksek direng ve
molekiiler dengeye ulasan, cevre ve insan sagligi iizerinde yiiksek risk tasiyan, yag
dokularda birikme 6zelligi olan dogal ve insan kaynakli organik bilesiklerdir [3]. Ayni
zamanda bu kirleticiler insan ve ¢evre sagligi i¢in potansiyel olarak tehlikeli olup/olmadigi
bilinmeyen ya da saglik standartlart igin yeterli veri elde edilemeyen materyal ya da
kimyasallardir [36].

Karasal ve sucul tiirler iizerinde yapilan ¢ok sayida ¢alisma bu bilesiklerin canlilarda
oldukca genis kullanima sahip ve parcalanmaya karst da son derece direngli maddeler

oldugunu ve canlilar iizerinde de toksik etkilerinin oldugunu ileri siirmektedir [37].

Insan maruziyeti; diisiik KOK seviyelerinde bazi bilesikler ve senaryolar igin bile kanser
riskine, iireme bozukluklarina, bagisiklik sisteminin degismesine, nodro-davranigsal
bozulmaya, endokrin bozulmasina, genotoksisiteye ve artan dogum kusurlarina neden

olabilmektedir [37-38].

KOK toksisitesi kalicilik, biyoakiimiilasyon gibi 6zellikle tehlikeli kilan ti¢ 6zellige sahip
olup, bunlardan biyoakiimiilasyon en tehlikeli olanidir [39-40]. KOK bulunduklari ¢evreyi
kirletikleri gibi yayilma 6zelligi sebebiyle su ve hava akimi yoluyla ¢ok uzun mesafeler yol

kat edebilmektedir ve ulastig1 bdlgelerde ¢evresel kirlilige neden olabilmektedir. Ornegin;
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endiistriyel faaliyetlerin yok denecek kadar az oldugu Kuzey Kutbu gibi uzak bolgeleri bile
kirletmesi bunun en giizel kanitidr [41-42].

Endiistriyel amaclarda kullanilan “endiistriyel kimyasal” olarak adlandirilan kimyasallarin
oldukca genis bir kullanim alani oldugunu da ortaya koymaktadir. Cesitli iiretim
stireclerinde kullanilmak {izere {iiretilmis kimyasallar (plastikler, fiberler, pigmentler),
iiretim siirecini tamamlamis son iriin kimyasallar (boyalar, sabunlar ve patlayicilar),
asitler, bazlar ve tuzlar endiistriyel kimyasal olarak tanimlanan maddelere 6rnek teskil

etmektedir.

Pestisitler ~ zararli  organizmalarin  kontrol edilmesinde kullanilan  endiistriyel
kimyasallardandir [43]. Pestisitlerin kulanim alanlarina gore farkli ¢esitleri bulunmaktadir.

Bunlar;

e Insektisit: Bocek ve haserelere,
e Nematisit: Nematotlara,

e Fungusit: Funguslara (Mantar),
e Herbisit: Yabanci otlara,

e Rodentisit: Kemirgenlere,

e Akarisit: Akarlara,

e Mollusit: Yumusakgalara kars1 kullanilan kimysalara 6rnek verilebilmektedir.

Bazi kalic1 organik kirleticiler ve saglik etkileri asagida verilmistir. Bunlar;

Heksaklorobenzen (HCB), pestisit ve endiistriyel kimyasal olarak {retilmis ve ayni
zamanda bir takim endiistriyel kimyasallarin yan {riinii olarak bulunmaktadir. Ayrica
yagda yiiksek oranda ¢oziinebilmekte, su igerisinde uzun siire kalabilmekte ve anne siitii ile
de tagmabilmektedir. Yapilan aragtirmalarin sonucunda, muhtemel kanserejen olarak

tanimlanmaktadir [44].

Poliklorlu Bifeniller (PCB), gevre ve insan sagligini tehdit eden, dogada bulunmayan
sentetik aromatik kimyasallardir. Bu bilesikler kimyasal kararlilig1 yiiksek, atese dayanikli,
suda ¢oziinmez ve kokulari yoktur. PCB tamamen kapali sistemlerde (6rnegin elektrik

kablolar1 ve lamba balastleri) acik sistemlerde (miirekkep ve kopya kagitlarinda, yangin
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geciktiricilerde, bina yaliim maddesi olarak) kullanilmaktadir. Canlilar {izerinde etkileri;
kanserejon, immun baskilayict etkiler, norobiligsel etkiler, toksik ve endokrin sistem

tizerine zararh etkilerdir [45, 46].

Dioksinler ve Furanlar, organik klorlu bilesikler olarak adlandirilan ¢ok sayida klorlu
kimyasalin tiretimi esnasinda “ara” ya da “yan iirlin” olarak “Dioksin”; bir islem artigidur.
Bu sebeple hava, su ve topragi ciddi olgiide kirletmekte ve ¢evrede son derece kalici
Ozellikte olmaktadir. Besin, su, solunum ve temas yolu ile dioksinlere maruz kalan
canlilarin yag dokusunda dioksin birikmekte ve Onemli saglik sorunlarina neden
olmaktadir. Bu nedenle, canli sagliginin korunmasi ve ¢evre kirliliginin dnlenmesinde

dioksin ve benzeri kimyasallarin miktarlarinin tesbit edilmesi ¢ok 6nem tasimaktadir [47,
481].

Furanlar ise ticari PCB f{irlinlerinde yan iirlin olarak bulunmaktadir. Giiniimiizde yaygin
olarak atiklarin yakma teknigi ile bertarafi i¢in kullanilan dioksin ve furanlar canlilarin

saglhigimi tehdit etmektedir [49].

Aldrin, Endrin ve Klordan; Aldrin, termit, solucan, ¢ekirge gibi zararlilar1 6ldiirmek igin
topraga uygulanan pestisit olup organik Kloriirlii pestisitler sinifindandir. 1979 yilinda
kullanimlar1 yasaklanmistir. Insan saghigina olan zararlari siklikla endokrin sistem
tizerinden gergeklesmektedir [50]. Endrin, pamuk ve tahil gibi bitkilerin yapraklarinda

kullanilan insektisit olup, kiiciik kemirgenlerle bas etmede kullanilmaktadir.

DDT, kalic1 organik kirleticilerden en ¢ok bilinen, “diklorodifenol trikloroetaniin 1970°1i
yillardan beri kullanimi yerkiire ilizerinde yasaklanmistir. Buna ragmen ¢evrede bu
kimyasala rastlanmaktadir. DDE (Dikloro-Difenil-Dikloroetan) ve DDD (Dikloro-Difenil-
Dikloroetilen) diklorodifenol trikloroetanin yikim iriinleridir ve ayni zamanda toksiktir.
Uzun yillar zirai miicadelede kullanilmistir. Tesiri yavas yavas fakat kesin olan DDT’nin
(Sekil 2.1.) bocekler tizerindeki etkisi dokunma ve agizdan alinmasi seklinde olmakta ve
lipoitlerde (yag dokusu) eriyerek sinir sistemini felg¢ etmektedir. DDT’nin yiyeceklerde
kabul edilebilir sinir degeri 7 ppm olarak belirtilmektedir [51].
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Sekil 2.1. DDT Bilesigi(diklorodifeniltrikloroetan) - C1aHoCls [52]

Dieldrin, Mireks, Heptaklor, Toksafen, hasere ve dokuma bitkisi zararlilariyla miicadelede
kullanilan pestisitlerden Dieldrin 1971, toksafen ise 1989 yillarinda yasaklanmistir.

Ulkemizde Mireksin kullanimina miisaade edilmemistir [53].

Polibromlu Bifeniller (PBB), Stockholm So6zlesmesi’ne gore daha sonradan eklenen 9
KOK igerisinde bulunan heksabromobifenil (alev geciktirici olarak kullanilan),

tetrabromodifenil eter ve pentabromodifenil eter bu grubun tiyesidir [54].

Endosiilfan, bocek ilact olarak kullanilmaktadir, (Sekil 2.2.). Tarim alaninda (meyve,
sebze, tahil vb.iirlinler) yasaklanana kadar (Stockholm So6zlesmesi, 2009) bocek oldiiriicii

olarak kullanilmistir [55].

Cl Cl
wCl
N : Cl
\S\
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O
Cl Ol

Sekil 2.2. Endosiilfan Bilesigi CoHeClsO3S

Endosiilfanin, insanlar ve diger canlilar lizerinde ¢ok fazla zararli etki gostedigi
bilinmektedir. Bu etkilere; kalitsal bozukluklar, fiziksel bozukluklar ve zihinsel Oziirliilik

ornek verilebilmektedir [55].
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2.5. Kalie1 Organik Kimyasallarla flgili Uluslararasi Diizenlemeler

Isve¢’in Stockholm kentinde 2001 tarihinde imzalanan Stockholm Sézlesmesinin (SC)
amaci; insan sagligi ve cevreyi kalict organik kirleticilerden korumaktir. Tiirkiye bu
sozlesmeyi 23 Mayis 2001 tarihinde imzalamis ve 12 Ocak 2010 tarihi itibariyle taraf
olmustur. SC’ye gore Kalict Organik Kimyasallarin iiretilmesi, kullanilmasi, ithalat ve
ithracatin1 kontrol altina alinmasi gerektiginde yasaklanmasi veya kisitlanmasi islemlerinin

yapilmasi hedeflenmektedir.

Stockholm Soézlesmesi’nin, Basel Sozlesmesi olarak bilinen “Zararli Atiklarin Sinirlar
Otesi Tasiniminin ve Bertarafinin Kontroliine iliskin Sézlesme” ve Rotterdam Sozlesmesi
olarak taninan “Baz1 Tehlikeli Kimyasallarin ve Pestisitlerin Milletleraras1 Ticaretinde On
Bildirim Uygulanmasi1 Sozlesmesi” ile ortak taraflari, zararli atiklarin smir Otesine

taginmast ile ilgili zorunluluk maddeleri icermesidir.

Stockholm So6zlesmesi ile taraf olan iilkelere KOK’un iiretiminden bertarafina kadar tiim
stireglerde ¢esitli ylkiimliiliikkler ve yan iirlin olarak iiretilen KOK’le ilgili diizenlemeler
veya zorunluluklar getirilmekte, yeni KOK’in gelistirilmesinin 6nlenmesi ve gelecekte

diger KOK’larin da s6zlesmeye dahil edilebilmesi hususlarini hiikkme baglamaktadir.

Ayni zamanda sozlesme taraflari, liretim ve ihracatin yaninda KOK atiklariin ¢evreye
zarar vermeden gereken bertaraf diizenlemeleri yapmay1 amaglamaktadir. S6zlesmeye taraf
olan iilkeler, 6ncelikle kabul edilen 12 adet KOK ile ilgili gerekli kontrol islemlemlerini
sozlesme igerigine gore yapmislardir. Daha sonra tesbit edilen KOK’lara ilave 9 adet KOK

eklenmistir (Cizelge 2.1).

Cizelge 2.1. Stockholm S6zlesmesi’nin ilk etabinda belirlenen 12 kalict organik kimyasal
ve sonradan eklenen 9 kalic1 organik kimyasal

12 Kalic1 Organik Kimyasal (KOK)
Pestisitler Sanayide Kullanilanlar Yan Uriin Olarak Olusanlar
Aldrin Poliklorlu Bifeniller (PCBs) | Heksaklorobenzen (HCB)
Klordan Heksakloro-benzen (HCB) Dioksin
DDT Mireks Furan
Endrin
Heptaklor
Heksaklorobenzen (HCB)
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Cizelge 2.1. (devam) Stockholm Sézlesmesi’nin ilk etabinda belirlenen 12 kalict organik
kimyasal ve sonradan eklenen 9 kalici organik kimyasal

Dieldrin
Mireks
Toksafen

Organik Kimyasal (9 Kalicit KOK)
Pestisitler Sanayide Kullanilanlar Yan Uriin Olarak Olusanlar
Klordekon Heksabromobifenil Alfa

Heksaklorosikloheksan

Lindan Tetrabromodifenil Eter Beta

Heksaklorosikloloheksan

Pentabromodifenil Eter
Pentaklorobenzen
Perfloorooktan
Sulfonik asit

Stockholm Sozlesmesi’nin 7. maddesinde belirtilen hususlara gore taraf iilkeler
sorumluluklarini yerine getirmek igin, bir uygulama plant gelistirecek ve bu planin
uygulamasi i¢in gerekeni yapmalar1 beklenecektir. Ulusal Uygulama Planlarinda taraflar;
KOK lara iliskin uygulamaya ve ihtiya¢ duyuldugunda siirdiiriilebilir kalkinma planlar ile
tamamlamaya yonelik gerekenleri yapmak i¢in ¢aba harcayacaktir. S6z konusu sézlesme
tilkeler tarafindan imzalanip yiriirlige girdikten sonra iki yil i¢erisinde Ulusal Uygulama
Planini konferansta sunmakla sorumludurlar. SC’ye gore gereken maddelerin uygulanmasi,

Ulkemizde, Cevre ve Sehircilik Bakanligi'nin koordinatérliigiinde yapilmaktadir.

KOK ve benzeri kimyasallarin insan sagligi ve cevre iizerinde sebep olabilecegi riskleri

onlemek i¢in birgok ulusal ve uluslarasi ¢alisma bulunmaktadir.

Ulkemizde Calisma ve Sosyal Giivenlik Bakanhigi tarafindan yaymmlanan Kimyasal
Maddelerle Caligmalarda Saghk ve Giivenlik Onlemleri Hakkinda Y&netmeligin 5.
Maddesinde; “Isveren, kimyasal maddelerle calismalarda, iscilerin bu maddelere
maruziyetini 6nlemek, bunun mimkiin olmadig1 hallerde en aza indirmek ve
tehlikelerinden korumak igin gerekli tiim onlemleri almakla yiikiimliidiir.” Ibaresi yer

almaktadir [56].

2.6. Perflorlu Bilesikler

Sanayide ¢ok genis kullanim alanina sahip olan bu kalic1 organik kirleticilerin bir grubu da

Perflorlu bilesiklerdir. Cok sayida karasal ve sucul tiirler iizerinde yapilan caligsmalar
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sonucu bu bilesiklerin canlilarda toksik etki meydana getirdigi belirlenmistir. Perflorlu
bilesikler olduk¢a genis kullanima sahip ve pargalanmaya karsi da son derece direngli

maddelerdir [37].

Perflorlu bilesikler kiiresel kirleticiler olup bulunduklar1 ¢evreyi Kirlettikleri gibi, hava
akimlart ve su (okyanus) akintilariyla ¢ok uzak mesafelere taginarak kirlilik
olusturabilmektedir. Sicak bolgelerden soguk bolgelere yayilmakta ve atmosferde biiyiik

oranda yogusarak yeniden yeryiiziine inmektedir [57].

Perflorokarbonlar ¢ogunlukla sanayide ylizey aktif madde ve karisimlarmin kararligini
saglamak amaciyla kullanilmaktadir. Leke ve su gecirmez 6zellikleri sayesinde ayakkabi,
giysi, ¢anta gibi tiiketici lrtinlerde kullanilmaktadir. Ayrica mutfak esyalari, hali, mobilya,
bocek ilaglari, yangin sondiirme kopiikleri, fotograf filmleri, temizlik maddeleri, yer

cilalari, kagit tirinleri, sampuan ve gida ambalaji yapiminda kullanilmaktadir [58].

Perflorlu bilesiklerin par¢alanmaya karsi sahip oldugu bu direng, 2002 yilinda Amerika ve
Kanada gibi iilkelerde iiretim ve kullanimina yasak getirilmesine sebebiyet vermistir.
Yasaklamalara ragmen, biyobirikim o6zelliklerinin yiiksek olmast nedeni ile hala birgok
canlida ve cevrede yiiksek derisimlerde tespit edilebilmektedir. Bu durum ekosistem
saglhigl acgisindan riskli bir hal olusturmaktadir. Kalici organik kirleticilerin perflorlu
grubuna dahil olan PFOS, ilgili ¢alismalarin bircogunda risk etmeni olarak kabul
etmektedir [59].

Karbon flor ve diger elementlerden olusan Perflorlu bilesikler, genellikle mutfak esyalari,
haliya uygulanan islemler, gida paketleyiciler, deri ve diger kumaslara yapilan
spreylemeler, boya ve temizlik triinleri gibi kir, yag ve suyu tutmama amaci ile
tasarlanmig tirlinlerde kullanilmaktadirlar. Kullanip atilan pizza kutulari, ¢esitli yiyecek
ambalajlari, sampuan kutular1 gibi trlinlerde bulunan perflorlu bilesikler ¢opliiklerden
sizarak dogaya karigsabilmektedir. Yagmur suyundaki perflorlu bilesiklerin ¢okelmesi
sonucu toprakta birikmeleri de, topragin bu bilesikleri igin bir birikim yeri oldugu
diisiincelerini beraberinde getirmektedir. Ayrica bu maddelerin elbise ya da hali temizleme
tirtinlerinin de sanayide kullanilmasi sonucu, atik sular ile birlikte taginip sucul ortami

kirlettigi bilinmektedir [60].
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Perflorlu bilesikler, yiiksek yilizey aktiviteleri, 1s1 ve asit direngleri ile hidrofilik ve
lipofobik oOzelliklerinden dolay1 endiistride; polimerler, yiizey aktif maddeler, yaglama
maddeleri ve tarim ilaci olarak; tiiketici iirlinlerinde ise tekstil kaplamalar, yapismaz
kaplamalar, leke tutmayan iiriinler, gida paketleme, yangin sondiirme tiipleri gibi pek cok
farkli uygulama alanlarinda kullanilmaktadir. Ancak perflorlu bilesikleri degerli kilan bu
ozellikler ayn1 zamanda onlar1 biyolojik bozulmalara kars1 da direngli hale getirmektedir.
Cok sayida Perflorlu bilesik tiiri mevcut olup bu c¢alismada Perflorooktan Siilfonat

iizerinde yogunlasilmistir.

2.6.1. Perflorooktan siilfanat (PFOS)

Cevresel kirleticiler ozellikle hedef olmayan canlilarda erken gelisme donemlerini
etkileyerek toksisite gostermektedir. Bu kimyasallar bugiinkii modern yasamin
vazgecilmez gereksinimleridir. Faydalar1 yaninda, direk maruz kalma veya kullanimlar
sonucu ¢evreye dagilma yolu ile insanlara ve tiim ekosisteme zararli olabilmektedirler.
PFC bilesikleri kanserojendir ve 6zellikle ¢ocuk gelisiminde olumsuzluklara yol agarak
davranis bozukluklar1 ve kronik hastaliklar meydana getirmektedir. Bu sebeple
Perflorooktan Siilfonat kullanim1 ve satisina 27 Aralik 2006'da Avrupa Parlamentosu ve

Avrupa Birligi Konseyi 2006/122/EC direktifi kapsaminda sinirlama getirmistir.

Sekiz karbon zincirli perflorooktan siilfanat (PFOS) (Sekil 2.3) ve perflorooktonik asit
(PFOA)’in c¢evresel olarak kaliciligi ve kiiresel olarak yaygin halde olmasi Arktik
bolgelerde bile tespit edilmesine neden olmustur. Yaban hayati ve insanlarda bile
goriilebilen bu kimyasallardan PFOS, PFOA’ya gore daha yiiksek konsantrasyonlarda
bulunmaktadir [61].
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Sekil 2.3. Perflorooktan siilfonat potasyum tuzunun kimyasal formiilii

Perflorooktan siilfonat potasyum tuzunun fiziksel ve kimyasal 6zellikleri Cizelge 2.2°de

verilmistir.
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Cizelge 2.2. Perflorooktan siilfonat potasyum tuzunun fiziksel ve kimyasal 6zellikleri

Nitelik (Ozellik) Deger
Normal sicaklik ve basingta goriiniim Beyaz toz
Molekiiler agirlik 538 g/mol
Buhar basinci 331x1074 Pa
Saf sudaki ¢oziintirligii 5.9 mg/L (20+0.5°C) 680 mg/L (24-25 °C)
Erime sicakligi >400°C
Kaynama sicaklig Olgiilebilir degil
LogKow Olgiilebilir degil
Hava-su partitisyon katsayisi <2x106 (3M, 2003)
Henry’s kanunu 3.05x1079 atm m3/mol saf su

Kullanim alanlari

PFOS ve tiirevleri ylizey isleme, kagit koruyucu uygulamalarinda kullanilmaktadir. Gida
ve gida dis1 uygulamalarin her ikisinde de PFOS ve tiirevleri gres, yag ve su itici olarak

kullanilmaktadir. Son sirada performans kimyasal uygulamalar1 yer almaktadir.

Perflorooktan siilfonat (PFOS) ve onun da igerisinde bulundugu florokimyasallar ailesi
ozellikle endiistriyel agidan oldukg¢a genis bir kullanim alanina sahiptir. Bu kadar genis
kullanim alanina sahip olmalari, onlarin diger kimyasallara oranla bazi avantajlara sahip

olmalarindan ileri gelmektedir. Oldukg¢a kararli olup genellikle reaktif degillerdir.

PFOS’un kullanim alanlar1 agagida belirtilmektedir:

Metal Kaplama: En yaygin kullanim alani metal kaplamadir. Krom kaplamada
soliisyonlarinin yiizey gerilimini azaltmak, bakir yikama banyolarinda kopiik olusumunu

onlemek ve buhar olusumunu saglamak amaciyla kullanilir [62].

Fotografcilik: Fotograf filmleri, kagitlar1 ve matbaa levhalarmin kaplamasinda da
kullanilmaktadir [62].

Ucgak sanayisi: Ugaklarda atese dayanikli hidrolik sivilara eklenerek hidrolik sistemdeki

zarar1 engellemede kullanilmaktadir.

Yangin sondiiriiciiler: Suyun ylizey gerilimini diislirerek hava ile arada ince bir film

tabakasi1 olusturarak yangin sondiiriicii olarak kullanilmaktadir.
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Dokuma sanayi: Bu alanda hali, tekstil ve deri sanayi yer almaktadir. PFOS dokumalarin

yiizey enerjilerini diisirmektedir [62].

Kagit sanayi: PFOS, yiyeceklerle direkt temas halinde bulunan kagitlarin yag ve su
karsisinda dayanikli olmasimi saglamaktadir. Bu amagla, diinyada yillik 160 ton PFOS
kullanilmaktadir [62].

Endiistriyel iiriinler, kisisel bakim ve temizlik tiriinleri: Buharlasmayi (bugu olusmasini)

onleyici olarak bir¢ok cam ve ayna bulunan ortamlarda kullanilmaktadir [62].

Pestisitler: Boceklerle miicadelede kullanilmaktadir [62].

Cevresel konsantrasyonu

Su problemi yasayan iilkelerde, sanayi ve evsel atiksularin tekrar islemlerden gegirilerek
aritilmasi ile icme ve kullanma suyu olarak kullanilmasi planlanmaktadir. Fakat aritilan
sularda Plumle ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismaya gore 90-470 ng/L florokimyasal (PFOS
ve PFOA gibi kimyasalar) bulunmus ve bunun 20-190 ng/L’sinin PFOS oldugunu
belirlemistir [63]. Daha 6nceki yillarda fabrika ve endiistriyel tesislerden ¢ikan atiksular
aritilmadan dogal kaynak sularina direkt desarj edilmistir. Bunun sonucunda yiizey

sularinda PFOS konsatrasyonun 6lgiilebilir sekilde arttig1 gdzlenmistir [62].

Viicuttan atilimi

Cok 1yi absorbe edilen PFOS serum ve karacigerde birikmekte ve idrar yoluyla
atilmaktadir. Serumdaki yarilanma siiresi; siganda 7,5 gilin, maymunda 200 giin, insanda

8,5 yil olarak tespit edilmistir [62].

PFOS toksisitesi

Mayis 2009°da yapilan Stokholm kongresinde goriisiilen Kalici Organik Kirleticilerden
PFOS, ek B sinifina dahil edilmistir. S6z konusu PFOS kimyasalinin Kanada Cevre
Koruma Ajansi tarafindan yasaklanmasi onerilmistir. PFOS ile ilgili OECD ve saglik ve
cevre riskleri Avrupa Bilimsel Komitesi’nin 2006 ¢alismalarina gore; gidalarla temasi olan

iiriinlerde yasaklanmis daha sonra kullanimi tiim agirhigin % 0,005’ini gegmeyecek sekilde
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siirlandirilmistir. Bu yasaklamada; fotolitografide, yangin sondiiriiciilerde, agir sanayide
kullanilan krom kaplamalarda ve ugak sanayisindeki kullanimi hari¢ tutulmustur. 2010°da
PFOS kimyasalimin kalict organik Kirleticilerden biri olarak kullanim1 % 0,001
(10 mg/kg)‘i gegmeyecek sekilde sinirlandirilmistir [64].

PFOS’un etkisini arastiran ¢ok miktarda calisma yapilmistir. PFOS’un ratlarda akut,
subkronik, kronik olarak toksik etkilerinin oldugunu belirten c¢aligmalar bulunmaktadir
[65].

1978’de siganlar ile yapilan ¢alismada LDso degeri 233 mg/kg olarak belirlenmistir [65].
Daphnia i¢in 48 saatlik ECsg (half maximal effective concentration), LD (Median lethal
dose), LC (Lethal concentration), EC50 degeri 27 mg/L olarak saptanmistir. Daphnia
magna ile yapilan kronik g¢alismalarda 21 ve 28 giinliik iirene testlerinde NOEC (No
observed effect concentration) degerleri sirasiyla 12 ve 7mg/L olarak belirlenmistir. Bir
midye tiirii olan Unio complamantus ile yapilan calismlarda 96 saatlik LCso degeri 57
mg/L, NOEC degeri 20 mg/L olarak ortaya ¢ikmustir. Selenastrum capricornutum un
biiyiime tizerine ECso degeri 68 mg/L, Mavi-Yesil alg tiirii olan Anabaena flos-aquae igin
bliyiime degeri ECso 131 mg/L olarak belirlenmstir. Tuzlu sularda yasayan crassostrea
virginica ile yapilan bir ¢alismada 96 saatlik EC50 degeri ise 3mg/L, 96 saatlik NOEC
degeri 1,9 mg/L olarak belirlenmigtir. Tuzlu sularda yasayan Skelettonema costatum

tiirliniin ise biiylime {izrine ECso degeri 3,2 mg/L olarak tespit edilmistir [37, 65, 66].

2.7. Zebra Baliklar1 (Danio rerio, Hamilton and Buchanan, 1822)

2.7.1. Zebra bahiginin genel 6zellikleri

Zebra baligi, gelisim biyolojisi ¢alismalarinda kullanilan 6nemli bir omurgali modelidir.
Anavatan1 Hindistan olan zebra baliginin diger yasam alanlar1 ise Pakistan, Banglades,
Nepal ve Myanmar’dir. Suyun iist kisimlarinda gezmeyi seven zebra balig1 hareketli olup,
omnivor beslenme aligkanligina sahiptir [67]. Akvaryum kosullarinda, su sicakligi 22-27°C
ve pH 6,5-7,5 arasinda olmalidir. Zebra balik larvasi vitellus kesesi tiiketimini takiben

zooplankton, bocek, bocek larvasi ve fitoplanktonla beslenirler.
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Bariseil ve aktif olan zebra baliklar1 dogada 6,4 cm boy uzunluguna ulasirken, akvaryum

ortaminda en fazla 5 cm uzunluga ulasir [68].

Gelisim biyolojisi ¢alismalarinda kullanilan ve iizerinde calisilmasi zor olan diger tiirler
hakkindaki biyolojik olaylarin arastirilmas: ve bilgi edinilmesi ile insan ve diger
omurgalilarin hastaliklarinin arastirilmasinda miikemmel bir omurgalt modeli olan zebra
balig1 ile yapilan deneysel ¢alismalarin pek ¢ok avantaji vardir [69]. Bu organizmalari
laboratuvar ortaminda iiretmek ve iiretimlerini devam ettirmek kolaydir ve dikkate deger
deneysel avantajlar sunar. Ayrica bu organizmalarin tiretimi de ucuzdur. Bir zebra baligi
50 ila 200 arasinda yumurta birakir. Do6llendikten sonra hizli bir sekilde gelisen embriyo;
seffaf oldugundan gelisimin her asamasini mikroskop altinda gérmek miimkiindiir. Ayrica
insanla pek ¢ok ortak gene sahip olan zebra baliklarinin erginlesme siireleri de diger
omurgalilara gore oldukga kisadir. Ortam kosullar1 elverisligi oldugunda zebra baliklari
yumurtalart 3 ayda cinsel olgunluga erismektedirler [70]. Model organizmalar, {izerinde
calisilmasi zor olan diger tiirler hakkinda (insan da dahil) biyolojik olaylarin arastirilmasi
ve bilgi edinmek i¢in kullanilir. Bu yiizden ¢alismada model organizma olarak zebra balig1

secilmistir (Resim 2.4).

Gl

Resim 2.4. Yetiskin disi ve erkek zebra baliklar
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Materyal

Bu calismada farkli derisimlerde ve farkli maruziyet siirelerinde Perflorooktan siilfonata
(PFOS’a) maruz birakilmis zebra baliklarinda TAS ve TOS diizeylerini belirlenerek

PFOS’un oksidatif stres lizerine etkileri arastirilmistir.

3.1.1. Arastirma yeri

Deneyler, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali Arastirma
Laboratuvarin’da Subat 2019- Nisan 2019 tarihleri arasinda gergeklestirilmistir.

3.1.2. Laboratuvar sartlari

Baliklarin bulundugu oda 14 saat aydinlik, 10 saat karanlik olacak sekilde fotoperiyot

kurularak baliklarin yagamasi i¢in gerekli kosullar saglanmistir.
3.1.3. Akvaryumlar ve suyun ozellikleri

Su sicakligi termostath 1siticilarla sabit tutulmaya c¢alisgilmistir. Akvaryum suyunda su
kalitesi, suda ¢oziinmiis oksijen, pH, iletkenlik, sertlik, sicaklik ile amonyak, nitrit, nitrat

konsantrasyonlari alistirma peryodunda 2 giinde bir dl¢tilmiistiir [71].

Calismada kullanilan suyun; pH’s1 7,2, ¢6ziinmiis oksijeni 5,4 mg/L ve iletkenligi de 75,7
us/cm (21°C) bulunmustur.

3.1.4. Zebra bahklarmn temini ve adaptasyonu

Zebra baliklarinin deney ortamina adaptasyonunun saglanmasi i¢in deney baslamadan 15
giin dnce akvaryumcudan temin edilen 3-4,5 cm boylarindaki erkek ve disi zebra baliklari,
stok akvaryumunda tutulmustur. Toplam 110 adet zebra balig1 (disi/erkek esit dagilim)
10x20x35 cm boyutlarinda iginde dinlendirilmis ve kloru uzaklastirilmis ¢esme suyu

bulunan 4 akvaryuma dagitilmistir. Baliklarin siirekli havalandirmalar1 ve diizenli
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beslenmesi yapilmistir. Ayrica giinliik sifonlamalar1 yapilarak, yem ve balik atiklarinin

uzaklastirilmasi saglanmstir.

3.1.5. Kullanilan cihazlar, kimyasal malzemeler ve kitler

Cihazlar

e Spektrofotometre (Shimadsu UV-1601)

e Hassas Terazi (Shimadsu Ax 200)

e MiniSpinPlus (Eppendorf max.14500 rpm)

e Havalandirma Motoru (Aquawing Aquarium air pump)
e Vorteks (Heidolph Reax 2000)

Kitler

e TAS Kiti (Rel Assay RL0O017, Mega Tip Sanayi ve Ticaret Limited Sirketi,
Gaziantep/Tiirkiye)

e TOS Kiti (Rel Assay RL0024, Mega Tip Sanayi ve Ticaret Limited Sirketi |
Gaziantep/Tiirkiye)

Sarf malzemeler

e 10 ul, 100 ul, 1000 pl’lik otomatik mikropipet (Socorex)
e Piset

e Cam tiip

e Balon joje, Meziir, Erlen Mayer
e Ependorf tiipii

e Akvaryum

e Pens, bistiiri

e Buz kalib1

e Kursun kalem

o Etiket

e Parafin (Leica)

e Temiz gazli bez veya havlu kagit
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3.1.6. Kullamlan kimyasal maddeler ve hazirlamisi

PFOS (Heptadecafluorooctanesilfonik asit potasyum tuzu > % 98.0 (T) Lot BCBV(0919)

Calismada 6n deneyler ile belirlenen subletal konsantrasyonlar kullanilmustir.

Deneyde kullanilan %98’lik PFOS (Perflorooktan siilfonat) ¢ozeltisinin hazirlanmasi igin
toz halde bulunan kimyasal madde, Heptadekaflorooktanesiilfonik asit potasyum tuzu
(Heptadecafluorooctanesulfonicacid potassium salt) >98.0% hassas terazide tartilip
volumetrik cam balon jojede belirli hacim analitik saflikta DMSO ile tamamlanarak

hazirlanmstir.

Hazirlanan numuneler balon jojenin etrafi 1sik almayacak sekilde aliiminyum folyo ile
sartlmig ve kullanim zamanina kadar +4°C’de saklanmistir. Bu numune kullanim &ncesi
ortam sicakligina getirilip deney akvaryumlarina belirlenen konsantrasyonda uygulanmistir
(dozlama asamasi). Akvaryumlara PFOS ile dozlama yapilmasi sirasinda otomatik
pipetlerden yararlanilmistir, akvaryumlara kimyasal madde eklenmesi sirasinda

havalandirilmasi kesilmis ve kimyasal madde eklendikten sonra tekrar ¢alistirilmistir.

% 98’lik PFOS ile iki farkli dozun hesaplanmasi

Deneyde subletal konsantrasyon olarak 2 ve 7 mg/L % 98’lik PFOS segilmistir. Bu
calismada 10 litrelik akvaryum kullanildigidan 2 mg/LL ve 7 mg/L’lik konsantrasyonlari
elde etmek i¢in 20 mg/L ve 70 mg/L PFOS’a ihtiya¢ vardir. PFOS’ un ana stogu %98
safliktadir. Bu stoktan test konsatrasyonlarinin hazirlanmasi i¢in 1mg PFOS i¢in 1,020 mg

%98 toz PFOS kullanilmigtir. Buna gore;

2 mg/L PFOS kullanilacak akvaryum i¢in 2040 pL/10 L PFOS c¢ozeltisi hazirlanmis ve

dozlanmistir.

7 mg/L PFOS kullanilacak akvaryum igin 7143 pL/10 L PFOS ¢ozeltisi hazirlanmig ve

dozlanmuistir.
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DMSO (Dimetil siilfoksit)

DMSO polar aprotik ¢oziiciidiir. Biyokimya ve hiicre biyolojisinde bir ekstraktan olarak

yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.

Fostfat tamponu

Fosfat tamponu hazilamak icin; Potasyum fosfatin monobazik ve dibazik olan iki farkli

bi¢imini kullanilmistir. Bunun igin;

Dibazik potasyum fostat (KaHPO4) 1M molekiil agirligi: 174.18 gramdir.

Monobazik potasyum fostat (KH2PO4) 1M molekiil agirlg : 136.09 gramdir.

Icinde ¢dzebilmeniz ig¢in dH20 (ultra saf su) kullanilmustir.

Ik olarak 0,5 L her iki formundan stok hazirlanmistir.

1. 87.09 g (K2HPO4) (174.18 g olan) hassas terazide tartilmis ve 450 mL distile suya
eklenerek iyice ¢oziinmiistiir. Tamamen ¢6ziindiikten sonra oda sartlarinda son hacim
0,5L olacak sekilde dH20 ile tamamlanmustir.

2. 68.045 g (KH2PO4) (136.09 g olan) hassas terazide tartilmis ve 450 mL distile suya
eklenerek ve iyice ¢oziilmiistiir. Tamamen ¢oziindiikten sonra oda sartlarinda son hacim
0,5 L olacak sekilde dH20 ile tamamlanmustir.

3. 50 mM’lik (pH 7,4) fostfat tamponu hazirlanmistir. Homejenat hazirlanirken
doku/fosfat tamponu (1/10) oraninda kullanilmastir.

3.2. Metot

3.2.1. Subtetal toksisite deneyleri

Subletal deney dncesinde oncelikle PFOS’un akut toksik konsantrasyonu belirlenmistir. Bu
amacla 6n deney ve ana deneyler yapilarak yari statik deney kosullarinda 96 saatlik LC50
degerleri hesaplanmistir. Daha sonra akut toksisite testleri verilerinin 1s1ginda subletal

konsantrasyonlar belirlenerek, Zebra baliklart 2, 4, 7, 14 ve 21 giin siiresince bu doza
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maruz birakilmstir [4]. Sudaki kimyasallarin derisiminin sabit kalmasi1 i¢in deney ortami
haftada bir kez olmak iizere su degisimi yapilmis ve yeniden dozlama yapilmistir. Su
icerisindeki yem ve atiklar sifonlama yapilarak temizlenmistir. Herhangi bir kimyasal
maddenin konulmadigr ve PFOS’u ¢6zmek i¢in kullandigimiz DMSO igeren iki farkl
kontrol grubu kullanilmistir. Deney diizenegi asagida Resim 3.1°de goriilmektedir. Kontrol
ve deney grubu baliklarin bulundugu suyun pH, iletkenlik ve ¢6ziinmiis oksijen degeri

deney basinda tek seferlik dlctilmiistiir.

Resim 3.1. Deney diizeneyi

3.2.2. Deney hayvanlarinin hazirlanmasi

Bu ¢alisma 20 grup olarak planlanmis ve 4 akvaryumda ¢alisma baliklar esit kosullarda
stoklanmistir. Popiilasyonu yansitmasi diisliniilerek akvaryumlarda disi ve erkek balik
sayisi esit tutulmustur. Metabolik atiklar i¢in akvaryum temizligi giinliik olarak uygun
sekilde yapilmistir.

1. Akvaryum (Kontrol),

2. Akvaryum (DMSO kontrol),
3. Akvaryum ( 7 mg/L PFOS),
4. Akvaryum ( 2 mg/L PFOS).
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Gruplarin dagilimi asagidaki sekilde olmustur:

Grup 1, Kontrol 2.giin (K-2): 1. akvaryumdaki baliklar standart sartlarda izlenip, 2. giiniin

sonunda n=4 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmstir.

Grup 2, Kontrol 4.giin (K-4): 1. akvaryumdaki baliklar standart sartlarda izlenip, 4. giiniin

sonunda n=4 baliga buz anestezisi ile tenazi uygulanmistir.

Grup 3, Kontrol 7.giin (K-7): 1. akvaryumdaki baliklar standart sartlarda izlenip, 7. giiniin

sonunda n=4 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmustir.

Grup 6, DMSO 2.giin (DMSO-2): DMSO eklenen 2. akvaryumdaki baliklardan 2. giiniin

sonunda n=4 baliga buz anestezisi ile tenazi uygulanmustir.

Grup 7, DMSO 4.giin (DMSO-4): DMSO eklenen 2. akvaryumdaki baliklardan 4. giiniin

sonunda n=4 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmustir.

Grup 8, DMSO 7.Giin (DMSO-7): DMSO eklenen 2. akvaryumdaki baliklardan 7. giiniin

sonunda n=4 baliga buz anestezisi ile Gtenazi uygulanmistir.

Grup 9, DMSO 14.Giin (DMSO-14): DMSO eklenen 2. akvaryumdaki baliklardan 14.

giiniin sonunda n=4 balia buz anestezisi ile dtenazi uygulanmistir.

Grup 10, DMSO 21.Giin (DMSO-21): DMSO eklenen 2. akvaryumdaki baliklardan

21.giiniin sonunda n=4 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmistir.

Grup 11, Diisiik doz PFOS 2.giin (PFOS2-2): 2 mg/L PFOS eklenen 3. akvaryumdaki

baliklardan 2. giiniin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmistir.

Grup 12, Diisiik doz PFOS 4.giin (PFOS2-4): 2 mg/L | PFOS eklenen 3. akvaryumdaki

baliklarda 4. gilinlin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmistir.

Grup 13, Diisiikk doz PFOS 7.Giin (PFOS2-7): 2 mg/L PFOS eklenen 3. akvaryumdaki

baliklarda 7. giiniin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmaistir.
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Grup 14, Diisiik doz PFOS 14.Giin (PFOS2-14): 2 mg/L PFOS eklenen 3. akvaryumdaki

baliklarda 14. giiniin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmistir.

Grup 15, Diisiik doz PFOS 21.Giin (PFOS2-21): 2 mg/L PFOS eklenen 3. akvaryumdaki

baliklarda 21. giiniin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmistir.

Grup 16, Yiiksek doz PFOS 2.giin (PFOS7-2): 7 mg/L PFOS eklenen 4. akvaryumdaki

baliklarda 2. giiniin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmistir.

Grup 17, Yiiksek doz PFOS 4.giin (PFOS7-4): 7 mg/L PFOS eklenen 4. akvaryumdaki

baliklarda 4. giiniin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmistir.

Grup 18, Yiiksek doz PFOS 7.Giin (PFOS7-7): 7 mg/L PFOS eklenen 4. akvaryumdaki

baliklardan 7. giiniin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmaistir.

Grup 19, Yiiksek doz PFOS 14.Giin (PFOS7-14): 7 mg/L PFOS eklenen 4. akvaryumdaki

baliklardan 7. giinlin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile dtenazi uygulanmaistir.

Grup 20, Yiiksek doz PFOS 21.Giin (PFOS7-21): 7 mg/L PFOS eklenen 4. akvaryumdaki

baliklardan 21. giiniin sonunda n=7 baliga buz anestezisi ile 6tenazi uygulanmistir.

3.2.3. Biyokimyasal testler

TAS (Total antioksidan statii), TOS (Total oksidan statii)

Doku TAS ve TOS seviyeleri, ticari analiz kitleri kullanilarak Ol¢iilmiistiir (Relassay
Diagnostics, TAS Lot: OK18095A, TOS Lot: EL18091A, Gaziantep/Tiirkiye). Calismada
kit igerigine bagl kalarak ¢alisilmistir. Doku TAS diizeyleri pmol Trolox Equiv./g doku ve
TOS seviyeleri umol H2O2 Equiv./g doku olarak verilmistir.

Dokularin analiz icin hazirlanmasi

Analiz i¢gin doku homojenati (Ozkan ve ark. 2011) hazirlanmistir [72]. Zebra baliginin tiim
viicut dokulart tartilmis ve 50 mmol/L soguk fosfat tamponunda (pH 7.4) homojenize

edilmigtir (1:10 agirlik/hacim). Homojenat 4°C' de 4000 rpm'de 5 dakika santrifiij
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edildikten sonra elde edilen supernatant TAS ve TOS seviyelerini belirlemek igin

kullanilmistir.

3.2.4. TAS ve TOS analizi

Total antioksidan statii tayini (TAS)

TAS ¢alisma prensibi

Kitin ¢alisma prensibi, numunede bulunan antioksidan maddenin koyu mavi-yesil renkli
ABTS radikal soliisyonunu, renksiz ABTS formuna ¢evirmesi; ABTS+ radikal katyonunu
iretmek i¢cin H20> ile peroksidaz aktivasyonunun olusturdugu ferrylmyoglobin radikalinin
2,2’-azinobis (3-ethylbenzothiazoline 6-sulfonate) (ABTYS) ile inkiibe edilmesidir. 660 nm
absorbansdaki degisim total antioksidan miktariyla alakalidir. Calismada kitin
kalibrasyonu E vitamini benzeri Trolox Equivalent ad1 verilen stabil antioksidan standardi

ile yapilmigtir [73] .

Bilesenler

e Tim reaktifler ve standartlar kullanima hazirdir.

e Reaktif 1 Tampon ¢ozeltisi (Asetat tamponu 0.4 mol/L pH 5.8)

e Reaktif 2 Prokromojen ¢ozelti (ABTS 30 mmol/L, Standart Trolox 1 mmol / L)

e Kalite Kontrol 1 (Trolox 0.5 mmol / L)

e Kalite Kontrol 2 (Trolox 2.0 mmol / L)

e Numune Calismasi: Numunelerde TAS olgtimii Relassay kiti ile spektrofotometrede

yapilmistir.

Calisma adimlar

Spektrofotometre kiivetine dnce 18 pl numune, standart ya da dH20 ve 300 pl Reagent 1
ilave edilip karistirildiktan sonra 30 sn beklenir ve 660 nm’de ilk absorbans (A1) okutulur.
Arkasindan kiivete 45 ul Reagent 2 ilave edilip oda sicakliginda 5 dk bekletilir ve ikinci
absorbans (A2) 660 nm’de okutulur.
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Hesaplama

Numune, Standart ya da dH>O’nun  AAbs=A2 — Al

Sonug¢ = [AAbs dH20 — AAbs Numune] / [AAbs dH20 — AAbs Standart]

Total oksidan status tayini (TOS)

Numunedeki oksidanlar ferrik iyonla tiimlesik ferrdz iyon-kiskacini oksitler. Oksidasyon
reaksiyonu, reaksiyon ortaminda bol miktarda bulunan gogaltan molekiiller ile prolonje
edilir. Ferrik iyon asidik ortamda kromojen ile renkli bir bilesik olusturur.
Spektrofotometrede Olciilen rengin koyulugu numunedeki oksidan molekiillerinin toplam
miktarimi verir. Kitin kalibrasyonu hidrojen peroksit ile yapilir, sonuglar litre bagina diisen

mikromol hidrojen peroksit olarak verilir (umol H.O2 Equiv./L).

TOS Calisma prensibi

TOS 6l¢iimii Relassay marka ticari kit ile yapildi (Relassay, Tiirkiye)

Bilesenler

e Tiim reaktifler ve standartlar kullanima hazirdir.

e Reaktif 1 Tampon ¢ozeltisi (H2SO4 25mM pH1.75)
e Reaktif 2 Subtrat ¢ozeltisi (H2SOa,)

. Demir iyonu

e O-dianisidine 25mM pH1.75 5 mM 10nM

e Standart H202 10 pmol/L

o Kalite Kontrol 1 (H202 5 pmol/L)

o Kalite Kontrol 1 (H202 20 umol/L)

Numune calismasi

Numuneler Relassay kiti ile spektrofotometrede 6l¢iilmiistiir.
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Calisma adimlar

Spektrofotometre kiivetine dnce 45 pul numune, standart ya da dH20 ve 300 pl Reagent 1
ilave edilip karistirildiktan sonra 30 sn beklenir ve 530 nm’de ilk absorbans (A1) okutulur.
Arkasindan kiivete 15 ul Reagent 2 ilave edilip oda sicakliginda 5 dk bekletilir ve ikinci
absorbans (A2) 530 nm’de okutulur.

Hesaplama

Numune, Standart ya da dH2O’nun ~ AAbs=A2 — Al

Sonu¢ = [AAbs Numune] *10/ [AAbs Standart]

3.2.5. Verilerin analizi

Yapilan deney sonuglarma ait veriler Windows icin SPSS 21.0 ve Jamovi istatistik
programi kullanilarak degerlendirilmistir. Degiskenler i¢in ortalama ve standart sapmalar
hesaplanmistir. Siire ve gruplar arasindaki etkilesimi gérebilmek adina non-parametrik test
olan Kruskal Wallis-H (tek yonli ANOVA) kullanilmigtir. Gruplarin ikili olarak
karsilagtirilmasinda Mann-Whitney-U testi kullanilarak degisiklikler belirlenmistir.
Istatistiksel anlamlilik degeri asagidaki gibi degerlendirilmistir. p< 0.05 anlamli, p< 0.01
yiiksek diizeyde anlamli, p< 0.001 ¢ok yiiksek diizeyde anlamlidir
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4. ARASTIRMA BULGULARI

Bu ¢alismada 2 ve 7 mg/L konsantrasyonda perflorooktan siilfanata farkli siirelerde maruz
birakilan zebra baliginda TAS ve TOS diizeyleri belirlenerek PFOS’un oksidatif stres

iizerinde etkileri aragtirilmistir.
4.1. Farklh Zamanlarda Zebra Baliklarimin Boy ve Agirlhiklarina fliskin Bulgular

Bu ¢alismada kontrol grubu, DMSO kontrol grubu, 2 mg/L ve 7 mg/L PFOS’a maruz
birakilan deney gruplarindaki zebra baliklarma 2, 4, 7, 14 ve 21. giinlerde 6tenazi
uygulanmistir. Her grupta belli sayidaki balik anestezi ve 6tenazi islemine alinmadan 6nce
boy-agirlik tespiti yapilarak sonuglar Cizelge 4.1. - 4.10. arasinda tablolar halinde

verilmistir.

Cizelge 4.1. 1ki giinliik Zebra baliklarmin boy ve agirliklari; a) PFOS7-2, b) PFOS2-2

(@) (b)
GRUP 16, YUKSEK DOZ PFOS GRUP 11, DUSUK DOZ PFOS
2.GUN (PFOST-2) 2.GUN (PFOS2-2)

GUN 2.GUN GUN 2.GUN
NO |BOY (cm AGIRLIK (Q) NO |BOY (cm) |AGIRLIK ()
1 45 0,482 1 4,0 0,404
2 338 0,405 2 3,7 0,39
3 4,0 0,292 3 3,6 0,405
4 35 0,354 4 3,6 0,419
5 3,9 0,459 5 35 0,325
6 38 0,351 6 4.2 0,378
7 4,0 0,352 7 4,0 0,355
X 3,9 0,385 X 3,8 0,382

Cizelge 4.2. 1ki giinliik Zebra baliklarmin boy ve agirliklar1 a8) DMSO-2, b) K-2

(a) (b)
GRUP 6, DMSO 2.GUN GRUP 1, KONTROL 2.GUN
(DMS0-2)) (K-2):

GUN 2.GUN GUN 2.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (9) NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 39 0,312 1 3,3 0,283
2 3,9 0,409 2 4.6 0,375
3 35 0,444 3 35 0,312
4 3,7 0,383 35 0,402
X 3,8 0,387 X 3,7 0,343
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Cizelge 4.3. 96 saat Zebra baliklarinin boy ve agirliklar1 a) PFOS7-4, b) PFOS2-4

(b)

GRUP 12, DUSUK DOZ PFOS
4.GUN (PFOS2-4)

(a)
GRUP 17, YUKSEK DOZ PFOS
4.GUN (PFOS7-4)
GUN 4.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 3,3 0,18
2 3,8 0,323
3 3,4 0,244
4 3,1 0,21
5 3,6 0,276
6 3,4 0,204
7 3,0 0,254
X 3,4 0,242

GUN 4.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 3,9 0,386
2 4,1 0,257
3 35 0,223
4 35 0,184
5 34 0,221
6 3,7 0,238
7 3,6 0,304
X 3,7 0,259

Cizelge 4.4. 96 saat Zebra baliklarinin boy ve agirliklart 8) DMSO-4, b) K-4

(a)
GRUP 7, DMSO 4.GUN
(DMS0-4)

GUN 4.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 4,2 0,312
2 41 0,324
3 3,6 0,316
4 41 0,230
X 4,0 0,296

(b)
GRUP 2, KONTROL 4.GUN
(K-4):

GUN 4.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 3,4 0,203
2 3,3 0,252
3 3,5 0,282
4 3,3 0,247
X 3,8 0,246

Cizelge 4.5. 7 giinliik Zebra baliklarinin boy ve agirliklar1 a) PFOS7-7, b) PFOS2-7

(@)

GRUP 18, YUKSEK DOZ PFOS
7.GUN (PFOS7-T)

(b)

GRUP 13, DUSUK DOZ PFOS
7.GUN (PFOS2-T)

GUN 7.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 3,2 0,318
2 3,2 0,288
3 3,2 0,284
4 3,6 0,299
5 34 0,214
6 35 0,287
7 3,6 0,203
X 3,4 0,270

GUN 7.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 35 0,289
2 3,6 0,201
3 3,6 0,354
4 33 0,243
5 35 0,248
6 3,5 0,191
7 3,6 0,258
X 3,5 0,255
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(b)

GRUP 3, KONTROL 4.GUN
(K-4):KONTROL

(a)
GRUP 8, DMSO 7.GUN
(DMSO-7)

GUN 7.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 3,4 0,32
2 3,4 0,25
3 3,4 0,263
4 3,5 0,360
X 3,4 0,299

Cizelge 4.7. 14 giinliik Zebra baliklarinin boy ve agirliklart a) PFOS7-14, b) PFOS2-14

GUN 7.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 33 0,301
2 35 0,261
3 3,4 0,201
4 31 0,261
X 33 0,256

(b)

GRUP 14, DUSUK DOZ PFOS
14.GUN (PF0OS2-14)

(a)
GRUP 19, YUKSEK DOZ PFOS
14.GUN (PFOS7-14)

GUN 14.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)

1 3,3 0,308

2 4,0 0,392

3 3,9 0,366

4 3,7 0,511

5 o =

6 - -

7 - -

X 3,7 0,394

GUN 14. giin
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 4,5 0,328
2 3,9 0,402
3 4,5 0,351
4 3,6 0,345
5 4,0 0,352
6 3,9 0,588

7 - -
X 4,1 0,359

Cizelge 4.8. 14 giinliik Zebra baliklarinin boy ve agirliklar1 a) DMSO-14, b) K-14

(a)
GRUP 9, DMSO 14.GUN
(DMSO0-14))

GUN 14. giin
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 3,6 0,319
2 3,3 0,311
3 4,3 0,355
4 37 0,314
X 3,7 0,325

(b)
GRUP 4, KONTROL 14.GUN
(K-14)

GUN 14. giin
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 38 0,337
2 45 0,328
3 4,0 0,374
4 4,0 0,395
X 41 0,359
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Cizelge 4.9. 21 giinliik Zebra baliklarinin boy ve agirliklar1 a) PFOS7-21, b) PFOS2-21

(a) (b)
GRUP 20, )"_UKSEK DOZ PFOS GRUP 15, pUSUK DOZ PFOS
21.GUN (PFOS7-21) 21.GUN (PF0S2-21)
GUN 21.GUN GUN 21.GUN
NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g) NO |BOY (cm) |AGIRLIK (g)
1 - - 1 35 0,286
2 - - 2 33 0,238
3 - - 3 3,5 0,256
4 - - 4 3,0 0,236
5 - - 5 - -
6 - - 6 - -
7 - - 7 - -
X 0 0 X 3,3 0,254

Cizelge 4.10. 21 giinliikk Zebra baliklarinin boy ve agirliklar1 a) PFOS7-21, b) PFOS2-21

@ (b)
GRUP 10, DMSO 21.GUN GRUP 5, KONTROL 21.GUN
(DMSO-21) (K-21)
GUN 21.GUN GUN 21.GUN
NO BOY (cm) AGIRLIK (g) NO BOY (cm) AGIRLIK (g)

1 4,0 0,353 1 35 0,323
2 4,0 0,235 2 3,4 0,233
3 35 0,295 3 3,4 0,305
4 - - 4 35 0,305
X 38 0,294 b 35 0,292

Bu caligmada kontrol grubunda kullanilan baliklarin boy ortalamas1 X = 3,7cm agirlik
ortalamast X = 2,992 gramdir. DMSO kontrol grubunda kullanilan baliklarm boy
ortalamas1 3,7cm, agirlik ortalamast X 0,320 gramdir. 7 mg/L PFOS verilen deney
grubundaki baliklarin boy ortalamasi X = 3,6 cm ve agirlik ortalamas1 X = 0,259 gramdr.
7 mg/L PFOS verilen deney grubundaki baliklarin boy ortalamas1 X = 3,7 ¢cm ve agirhik
ortalamas1 X = 0,301 gramdir.

Deney ve kontrol gruplarindaki baliklarin boy ve agirlik ortalamalarinin biribirine yakin

oldugu goriilmektedir.

Biyodeney bulgularina gore yapilan bu ¢alismada, zebra baliklarina buz anestezisi ile

Otenazi uygulanmasi yapilan ve kendiliginden 6len balik sayilar1 asagidaki Cizelge
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4.11.°de verilmektedir. Cizelge incelendiginde yiiksek doz PFOS verilen akvaryumda 21

giinliik deney sonuna kadar baliklarin kalmadig goriilmektedir.

Cizelge 4.11. Zebra Baliklarin giinlere gore 6liim tablosu

GUN 3. AKVARYUM 4. AKVARYUM 1. AKVARYUM 2. AKVARYUM
7 mg/L PFOS 2 mg/L PFOS KONTROL DMSO KONTROL
Otenazi N Otenazi . Otenazi . Otenazi .
uygulanan | Olen  |uygulanan| Olen |uygulanan| Olen |uygulanan| Olen
balik Balik balik Balik balik Balik balik Balik
sayist Sayist sayist Sayisi sayist Sayist sayist Sayist
1. GUN

5.GUN

6. GUN

8. GUN

9. GUN

10. GUN

11. GUN

12. GUN

13. GUN

(NP

TOPLAM

25 10

31

15. GUN 1
16. GUN 1

17. GUN

18. GUN 1 0
19. GUN

20. GUN 1

20

19 1

Yetiskin zebra baliklarina farkli zaman ve farkli dozda uygulanan PFOS ile Kontrol

gruplarinda 6l¢iilen TAS ve TOS ham verileri Cizelge 4.12°de verilmektedir.
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Cizelge 4.12. Zebra baliklarinda farki zamanlarda olgiilen TAS ve TOS ham verileri

NUMUNE SAYISI GUN GRUPLAR TAS (g‘o”lla;/ 30mg | TOS (g‘élll(‘l’})/ 30mg
1 2 GUNLUK KONTROL 0,38 -
2 2 GONLUK KONTROL 0,33 18,06
3 2 GONLUK KONTROL 0,56 12,36
4 2 GONLUK KONTROL : 9,01
5 2 GONLUK | DMSO KONTROL 0,34 17,34
6 2 GONLUK | DMSO KONTROL : 21,14
7 2 GONLUK | DMSO KONTROL 0,64 :
8 2 GONLUK | DMSO KONTROL 0,3 29,22
9 2GUNLUK | 7 mg/L PFOS 0,52 10,46
10 2 GONLUK | 7 mg/L PFOS ) :
11 2GUNLUK | 7 mg/L PFOS 0,71 :
12 2GONLUK | 7 mg/L PFOS 0,66 18,26
13 2GONLUK | 7 mg/L PFOS 0,22 10,89
14 2GUNLUK | 7 mg/L PFOS 0,22 21,15
15 2GONLUK | 7 mg/L PFOS 0,29 18,37
16 2GUNLUK | 2 mg/L PFOS : 19,56
17 2GONLUK | 2 mg/L PFOS 11 :
18 2GONLUK | 2 mg/L PFOS 1 4,78
19 2GONLUK | 2 mg/L PFOS 0,6 4,26
20 2 GONLUK | 2 mg/L PFOS 0,88 45
21 2GONLUK | 2 mg/L PFOS : 18,43
22 2GONLUK | 2 mg/L PFOS 0,73 88
23 4 GUNLUK KONTROL 0,43 5.7
2% 4 GUNLUK KONTROL : :
25 4 GUNLUK KONTROL 0,36 8,09
26 4 GUNLUK KONTROL 0,85 4,21
27 4 GONLUK | DMSO KONTROL 0,44 :
28 4 GONLUK | DMSO KONTROL 0,44 15,26
29 4 GONLUK | DMSO KONTROL : 9,63
30 4 GONLUK | DMSO KONTROL 0,21 8,44
31 4GONLUK | 7 mg/L PFOS 0,31 1,67
32 4GUNLUK | 7 mg/L PFOS 0,17 :
33 4GONLUK | 7 mg/L PFOS 0,28
34 4GUNLUK | 7 mg/L PFOS 0,19 283
35 4GUNLUK | 7 mg/L PFOS 0,56 2,93
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Cizelge 4.12. (devam) Zebra baliklarinda farki zamanlarda olgiilen TAS ve TOS ham

verileri

36 4 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,45 3,14
37 4 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,45 3,77
38 4 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,94 -

39 4 GUNLUK 2 mg/L PFOS - -

40 4 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,45 4,44
41 4 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,84 4,02
42 4 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,95 2,63
43 4 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,58 3,72
44 4 GUNLUK 2 mg/L PFOS 1,39 1,02
45 7 GUNLUK KONTROL 0,66 3,48
46 7 GUNLUK KONTROL 0,6 2,68
47 7 GUNLUK KONTROL 0,78 -

48 7 GUNLUK KONTROL 0,47 1,03
49 7 GUNLUK | DMSO KONTROL 0,23 1,49
50 7 GUNLUK | DMSO KONTROL 0,9 3,51
51 7 GUNLUK | DMSO KONTROL 0,26 5,41
52 7 GUNLUK | DMSO KONTROL 0,52 1,81
53 7 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,1 2,69
54 7 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,48 5,86
55 7 GUNLUK 7 mg/L PFOS - 7,43
56 7 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,25 8,1
57 7 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,4 3,63
58 7 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,24 -

59 7 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,45 2,85
60 7 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,2 1,28
61 7 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,27 2,36
62 7 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,28 3,49
63 7 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,47 0,38
64 7 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,42 -

65 7 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,23 4,18
66 7 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,16 1,33
67 14 GUNLUK KONTROL 0,34 1,08
68 14 GUNLUK KONTROL 0,37 1,51
69 14 GUNLUK KONTROL 0,48 4,75
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Cizelge 4.12. (devam) Zebra baliklarinda farki zamanlarda olgiilen TAS ve TOS ham

verileri

70 14 GUNLUK KONTROL 0,65 5,95
71 14 GUNLUK | DMSO KONTROL 0,68 3,81
72 14 GUNLUK | DMSO KONTROL 0,92 2,43
73 14 GUNLUK | DMSO KONTROL 08 -

74 14 GUNLUK | DMSO KONTROL 0,68 9,64
75 14 GUNLUK 7 mg/L PFOS 0,83 2,75
76 14 GUNLUK 7 mg/L PFOS 1,38 3,43
77 14 GUNLUK 7 mg/L PFOS 1,16 1,58
78 14 GUNLUK 7 mg/L PFOS 2,25 5,33
79 14 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,87 56
80 14 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,58 3,16
81 14 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,62 338
82 14 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,71 7,07
83 14 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,74 2,44
84 14 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,69 -

85 21 GUNLUK KONTROL 0,7 1,54
86 21 GUNLUK KONTROL 1,2 2,38
87 21 GUNLUK KONTROL 0,68 0,94
88 21 GUNLUK KONTROL 0,72 4,3
89 21 GUNLUK | DMSO KONTROL 1,52 1,07
20 21 GUNLUK | DMSO KONTROL 1,25 0,86
91 21 GUNLUK | DMSO KONTROL 0,57 1,44
92 21 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,42 0,83
93 21 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,71 2,65
94 21 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,91 1,12
95 21 GUNLUK 2 mg/L PFOS 0,67 1,8

Bu ¢alismada 1.grup (kontrol grubu), 2. grup (DMSO kontrol grubu), 3. grup (7 mg/L
PFOS) ve 4. gruptaki (2 mg/L PFOS) zebra baliklarindan 2, 4, 7, 14 ve 21. giinlerde elde
edilen TAS ve TOS degerlerinin ortalama ve standart sapmalar1 hesaplanmis ve sonuglar

cizelge 4.13.de verilmistir.
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GENEL Total Antioksidan Statiisii | Total Oksidasyon Statiisii
(TAS) (TOS)
GRUP Ortalama + Ortalama +
NO GRUPLAR GUN : Standart Sapma n Standart Sapma
2 3 0,423 £0,121 3 13,100 44,58
o 4 3 0,537 +0,272 3 6,000 +1,96
a KONTROL 7 4 0,627 =+0,129 3 2,400  +1,25
O] 14 4 0,460 +0,14 4 3320 +24
21 4 0,825 +0,251 4 2,290  +1,46
2 3 0,427 +0,186 3 22,600 +6,07
o 4 3 0,363 +0,133 3 11,100 +3,64
a DMSO 7 4 0,478 +0,31 4 3,060 +1,8
o 14 4 0,770 0,115 3 5,290 +3,83
21 3 1,110 +0,49 3 1,120  +0,294
2 6 0,437 0,222 5 15,800 +4.,85
2 4 7 0,344 +0,146 5 2,870 +0,763
a 7 mg PFOS 7 6 0,320 +0,147 6 5090 +2,37
o 14 4 1,410 =+0,607 4 3,270  +1,57
21 0 0
2 5 0,862 +0,201 6 10,100 +7,13
z 4 6 0,860 +0,33 3 3,170  +1,37
a 2 mg PFOS 7 N/ 0,290 +0,114 6 2,170  +1,45
o 14 6 0,702 +0,101 5 4,410 +1,89
21 4 0,677 +0,201 4 1,600  +0,809

Zebra baliklarinda spektofotometre ile dlgiilen TAS ve TOS diizeylerinin gruplar arasinda

farklilagip farklilasmadigini tespit etmek i¢in tek yonlii varyans analizi (One-Way

ANOVA, Kruskal Wallis H testi) yapilmis ve sonuglar Cizelge 4. 14‘de verilmistir.

Cizelge 4.14. TAS ve TOS degerlerinin gruplar arasinda tek yonlii varyans analiziyle
karsilastirilmasi

Tek Yonli Varyans (Kruskal Wallis H)
2

X df p
TAS 5,54 3 0,136
TOS 3,01 3 0,390

p>0,05 oldugu i¢in karsilagtirilan gruplarin ortalamalar1 arasinda incelenen o6zellik

bakimindan anlamli bir fark olmadig1 goriilmiistiir.

Asagidaki ¢izelgelerde (Cizelge 4.15 - 4.16.) 1.grup (kontrol grubu), 2. grup (DMSO
kontrol grubu), 3. grup (7 mg/L PFOS) ve 4. gruptaki (2 mg/L PFOS) ) zebra baliklarindan
2,4,7,14 ve 21. giinlerdeki TAS ve TOS diizeylerinin ortalamalar karsilastiriimistir.
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Cizelge 4.15. Zebra baliklarinda giinlere gére TAS diizeyleri

TAS
Giinler 2 4 7 14 21
2 |W - -0,673 -0,270 3,081 3,327
p degeri -- 0,634 0,056 0,029* 0,019*
4 |W - -1,763 3,375 3,441
p degeri - 0,213 0,017* 0,015
; W -- 5,519 5,164
p degeri - <0,001*** | <0,001***
14 |W -- 0,668
p degeri -- 0,637
21 | W --
p degeri -

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

Giinlere gore TAS diizeyleri karsilastirildiginda 2. giin ile 4. ve 7. giin ortalamalari

arasinda anlamli fark bulunmamustir (sirasiyla p=0,634 ve p=0,056). 2. giin ile 14. ve 21.

giin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark bulunmustur (sirasiyla

p=0,029 ve p=0,019). 4. giin ile 7. giin arasinda anlamli fark bulunmamistir (p=0,213).

4. giin ile 14. ve 21. glin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark

bulunmustur (sirastyla p=0,017 ve p=0,015).

7. gin ile 14. ve 21. gilin ortalamalar

arasinda istatistiksel acidan ¢ok yiiksek diizeyde anlamli bir fark bulunmustur (p<0,001).

14. ve 21. giin ortalamalari arasinda anlamli fark bulunmamistir (p=0,637).

Cizelge 4.16. Zebra baliklarinda giinlere gore TOS diizeyleri

TOS
Ginler 2 4 7 14 21
2 |W - -5,757 -6,700 -5,960 -6,154
p degeri - <0,001*** | <0,001*** | <0,001*** | <0,001***
4 |W - -2,482 -0,959 -4,676
p degeri -- 0,079 0,498 <0,001***
, w - 1,405 -3,317
p degeri - 0,321 0,019*
14 |W -- -4,397
p degeri -- 0,002*
21 | W -
p degeri -

*p< 0,05, **p<0,01,

***p<0,001
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Gilinlere gore TOS diizeyleri karsilastirildiginda 2. giin ile 4., 7., 14. ve 21. giin
ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan c¢ok yiiksek diizeyde anlamli fark bulunmustur
(p<0,001). 4. giin ile 7. ve 14. giin arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamuistir
(sirastyla p=0,079 ve p= 0,498). 4. giin ile 21. giin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan
cok yiiksek diizeyde anlamli bir fark bulunmustur (p<0,001). 7.giin ile 14. giin ortalamalari
arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,321). 7. giin ile 21. giin
ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark bulunmustur (p=0,019). 14. ve 21.

giin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark bulunmustur (p=0,002).

TAS ve TOS diizeyleri karsilastirildiginda gruplarin ortalamalari arasindaki fark 2, 4, 7, 14
ve 21. giinlere gore box-plot grafigi Sekil 4.1. ve Sekil 4.2.’de gosterilmektedir.
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Sekil 4.1. Gruplarin farkli glinlere gére TAS diizeylerine ait box-plot grafigi
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TAS diizeyleri karsilastirildiginda gruplarin ortalamalar1 arasindaki fark 2, 4, 7, 14 ve 21.
glinlere gore box-plot grafigi (Sekil 4.1.) incelendiginde; ikinci giinde 4. grup (2 mg/L
PFOS) ‘un 1. grup (kontrol), 2. Grup ( DMSO kontrol) ve 3. grup ( 7mg/L PFOS) ‘a gore
arttig1 gorilmektedir. 4. giinde TAS degerleri; 4. grup‘un 1, 2 ve 3. gruba gore arttigi
goriilmektedir. 7. giinde TAS degerleri; 4. grup‘un 1, 2 ve 3. gruba gore azaldig
goriilmektedir. 14. giinde TAS degerleri; 3. grup‘un 1, 2 ve 3. gruba gore artti1
gorilmektedir. 21. ginde TAS degerleri; 2. grup‘un 1 ve 4. gruba gore arttig1
goriilmektedir. 3. grup ( 7mg/L PFOS) i¢in deger dlgiilmedigi goriilmektedir.
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Sekil 4.2. Gruplarin farkli glinlere gore TOS diizeylerine ait box-plot grafigi
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TOS diizeyleri karsilastirildiginda gruplarin ortalamalar1 arasindaki fark 2, 4, 7, 14 ve 21.

giinlere gore box-plot grafigi (Sekil 4.2.) incelendiginde;

2. giinde TOS diizeylerinin karsilastirlldiginda diger giinlere gore yiiksek oldugu

goriilmektedir. 2. giinde TOS degerleri; 3. grup (7 mg/L PFOS)’un 1. grup (kontrol) ve 4.
grup ( 2 mg/L PFOS) ‘a gore arttig1 goriilirken 2. Grup (DMSO kontrol)’e gore azaldigi

gorilmektedir. 4. giinde TOS degerleri; 2. grup‘un 1, 3 ve 4. gruba gore arttigl

gorilmektedir. 7. giinde TOS degerleri; 3. grup‘un 1, 2 ve 4. gruba gore arttig1

goriilmektedir. 14. giinde TOS degerleri; 2. grup‘un 1, 3 ve 4. gruba goére artti1

goriilmektedir. Ayrica 14. giinde 4. grup (2 mg/L PFOS) ‘un 3. gruba gore arttig

gozlenmektedir. 21. giinde TOS degerleri; 1. grup ‘un 2 ve 4. gruba gore arttig1

gortilmektedir. 3. grup ( 7mg/L PFOS) i¢in deger 6l¢iilmedigi goriilmektedir.

2. giin TAS ve TOS diizeylerine ait ortalama ve standart sapma degerleri Cizelge 4.17.,
Sekil 4.3.a. ve Sekil 4.3.b’de verilmektedir.

Cizelge 4.17. Zebra baliklarinda 2. giin TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

3. Grup : 7mg/ L PFOS
4. Grup: 2 mg/L PFOS

.. .. Total Antioksidan Statiisii Total Oksidan Statiisii
2 GUNLUK (TAS) (TOS)
GRUPLAR N Ortalama + N Ortalama + Standart
Standart Sapma Sapma

KONTROL GRUP 1 3 0,423 +0,121 3 13,1 +4,58
DMSO GRUP 2 3 0,427 40,186 3 22,6 +6,07
7mg PFOS GRUP 3 6 0,437 +0,222 5 15,8 14,85
2 mg PFOS GRUP 4 5 0,862 +0,201 6 10,1 +7,13

1. Grup: Kontrol 1. Grup: Kontrol

2. Grup: DMSO 2. Grup: DMSO

3. Grup : 7mg/ L PFOS
4. Grup: 2 mg/L PFOS

:

grup

(@)

(b)

Sekil 4.3. a) 48 saat (2. giin) gruplarin TAS diizeylerine ait box-plot grafigi, b) 48 saat (2.
giin) gruplarin TOS diizeylerine ait box-plot grafigi
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2. giin TAS ve TOS diizeylerine ait gruplar arasindaki karsilstirmalar Cizelge 4.18 ve

4.19.”da verilmistir.

Cizelge 4.18. Gruplarin 48saat (2. giin) TAS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4

GRUPLAR (Kontrol) (DMSO (7 mg/L (2 mg/L
Kontrol) PFOS PFOS

Grup 1 \W -- -0,309 -0,367 3,162
(Kontrol) | p degeri - 0,827 0,795 0,025+
EBrupS2O i -- -0,367 2,741
DM —
Kontrol) | P degeri -- 0,795 0,053
Grup 3 W N 3,364
(7 mg/L T -
PEOS) p degeri B 0,017
Grup 4 W -
(2mg/L -
PFOS) p degeri -

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

48 saat (2.glin) Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2) ve 7
mg/L PFOS ( Grup 3) un TAS diizeyleri ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmamistir
(sirastyla p=0,827 ve p=0,795). Kontrol (Grup 1) ve 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TAS
diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlaml

fark bulunmustur( p=0,025).

48 saat (2.glin) Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 7 mg/L PFOS ( Grup
3)’un TAS diizeyleri karsilagtirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel

acidan anlamli fark bulunmamustir (p=0,795).

48 saat (2.glin) Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un
TAS diizeyleri karsilagtirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan

anlamli fark bulunmamistir (p=0,053).

48 saat (2.glin) Zebra baliklarinda 7 mg/L PFOS ( Grup 3)’un ile 2 mg/L PFOS (Grup
4)yun TAS diizeyleri karsilagtirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel

acidan anlamli fark bulunmustur (p=0,017).
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Cizelge 4.19. Gruplarin 48 saat (2.giin) TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 2
Grup 1 Grup 3 Grup 4
GRUPLAR (DMSO
Kontrol 7 mg/L PF 2 mg/L PF
(Kontrol) Kontrol) (7 mg/ OS | (2mg/ 0S
Grup 1 W 2,16 1,48 -1,10
(Kontrol) | p degeri 0,127 0,297 0,439
Grup 2 W -1,48 -2,56
(DMSO L
Kontrol) p degeri 0,297 0,071
Grup 3 W -1,81
7 mg/L
I(:’Fgg) p degeri 0,201
Grup 4 W
(2mg/L .
PFOS) p degeri

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

48 saat (2.glin) Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2), 7 mg/L
PFOS ( Grup 3) ve 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TOS diizeyleri ortalamalar1 arasinda anlamli

fark bulunmamustir (sirastyla p=0,127, p=0,297 ve p=0,439).

48 saat (2.glin) Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 7 mg/L PFOS ( Grup 3) ve

2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamustir (p=0,297 ve p=0,071).

48 saat (2.glin) Zebra baliklarinda 7 mg/L PFOS ( Grup 3)’un ile 2 mg/L PFOS (Grup 4)

‘un TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel

agidan anlamli fark bulunmamustir (p=0,201).

4. giin TAS ve TOS diizeylerine ait ortalama ve standart sapma degerleri Cizelge 4.20. ile
Sekil 4.4.a ve Sekil 4.4.’te verilmektedir.

Cizelge 4.20. Zebra baliklarinda 4. giin TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

4 GUNLUK Total Antioksidan Statiisii (TAS) Tota 012;182; Statls
GRUPLAR n Ortalama + Standart Sapma | n Ortalama + Standart Sapma
KONTROL GRUP 1 3 0,537 +0,272 3 6 +1,96
DMSO GRUP 2 3 0,363 +0,133 3 11,1 +3,64

7mg PFOS GRUP 3 7 0,344 +0,146 5 2,87 +0,763

2 mg PFOS GRUP 4 6 0,860 +0,33 5 3,17 +1,37
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1. Grup: Kontrol
2. Grup: DMSO
3. Grup : 7mg/ L PFOS
4. Grup: 2 mg/L PFOS

(a)

1. Grup: Kontrol
2. Grup: DMSO
3. Grup : 7mg/ L PFOS
4. Grup: 2 mg/L PFOS

grup

(b)

Sekil 4.4. a) 96 saat (4.glin) gruplarin TAS diizeylerine ait box-plot grafigi, b) 96 saat
(4.glin) gruplarin TOS diizeylerine ait box-plot grafigi

Gruplarin 96 saat (4.giin) TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler Cizelge 4.21 ve

4.22.’de verilmektedir.

Cizelge 4.21. 96 saat TAS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 2 Grup 3 Grup 4
Grup 1
GRUPLAR (Kontrol) (DMSO (7 mg/L (2 mg/L
Kontrol) PFOS PFOS
Grupl |W - -0,313 -1,455 2,200
(Kontrol) |  degeri - 0,825 0,304 0,120
Grup 2 W 0,162 3,314
(DMSO — -
Kontrol) | P degeri 0,909 0,019
Grup 3 W 3,865
(7 mg/L — -
PFOS) | P degeri 0,006
Grup 4 W
(2mg/L —
PFOS) | P degeri

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

96 saat (4.giin) Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2), 7 mg/L
PFOS ( Grup 3) ve 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TAS diizeyleri ortalamalar1 arasinda

anlamli fark bulunmamistir (sirasiyla p=0,825, p=0,304 ve p=0,120).
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96 saat (4.giin) Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 7 mg/L PFOS ( Grup
3)’un TAS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalart arasinda istatistiksel

acidan anlaml fark bulunmamustir (p=0,909).

96 saat (4.giin) Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un
TAS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan

anlamli fark bulunmustur (p=0,019).

96 saat (4.glin) Zebra baliklarinda 7 mg/L PFOS ( Grup 3)’un ile 2 mg/L PFOS (Grup
4)’'un TAS diizeyleri karsilagtirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel

acidan anlamli fark bulunmustur (p=0,006).

Cizelge 4.22. Gruplarin 96 saat (4.glin) TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 2 Grup 3 Grup 4
Grup 1 (DMSO (7 mg/L (2 mg/L
ontrol) PFOS PFOS
Grup 1 w -- 2,777 -3,162 -2,741
(Kontrol) | p degeri - 0,05* 0,025* 0,053
Grup 2 W -- -3,162 -3,162
(DMSO — - -
Kontrol) | P degeri - 0,025 0,025
Grup 3 W B 0,738
(7 mg/L —
PFOS) | P degeri - 0,601
Grup 4 W -
(2mg/L —
PFOS) p degerl -

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

96 saat (4.glin) Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2) ve 7
mg/L PFOS ( Grup 3) TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda
istatistiksel ag¢idan anlamli fark bulunmustur (sirastyla p=0,05 ve p=0,025).

96 saat (4.giin) Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TOS

diizeyleri ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmamistir (p=0,053).
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96 saat (4.giin) Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 7 mg/L PFOS ( Grup 3) ve

2 mg/LL PFOS (Grup 4)’un TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar

arasinda istatistiksel a¢idan anlamli fark bulunmustur (p=0,025).

96 saat (4.glin) Zebra baliklarinda 7 mg/L PFOS ( Grup 3)’un ile 2 mg/L PFOS (Grup

4)’un TOS diizeyleri karsilagtirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel

acidan anlaml fark bulunmamistir (p=0,601).

7. giin TAS ve TOS diizeylerine ait ortalama ve standart sapma degerleri Cizelge 4.23. ile
Sekil 4.5.a. ve Sekil 4.5.b.’de verilmektedir.

Cizelge 4.23. Zebra baliklarinda 7. giin TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

3. Grup : 7mg/ L PFOS
4. Grup: 2 mg/L PFOS

;

tas

arup

tos

8 B

3.Grup : 7mg/ L PFOS
4. Grup: 2 mg/L PFOS

7 GUNLUK Total Antioksidan Statlisii | 11 Ogidan Statiisii (TOS)
(TAS)

GRUPLAR N Ortalama + Standart i Ortalama + Standart
Sapma Sapma

KONTROL GRUP 1 4 0,627 +0,129 3 2,4 +1,25

DMSO GRUP 2 4 0,478 0,31 4 3,06 +1,8

7mg PFOS GRUP 3 6 0,32 +0,147 6 5,09 +2,37

2 mg PFOS GRUP 4 7 0,290 0,114 6 2,17 +1,45

e 1. Grup: Kontrol tos 1. Grup: Kontrol
2. Grup: DMSO 2. Grup: DMSO

grup

(@)

(b)

Sekil 4.5. a) 7. Gundeki gruplarin TAS diizeylerine ait box-plot grafigi, b) 7. Giindeki
gruplarin TOS diizeylerine ait box-plot grafigi
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Gruplarin 7. giin TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler Cizelge 4.24 ve 4.25.’te

verilmektedir.

Cizelge 4.24. 7.glin TAS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 2
Grup 1 Grup 3 Grup 4
GRUPLAR (DMSO (7 mg/L (2 mg/L
(Kontrol) PFOS PFOS
Kontrol)
Grupl |W -- -1,225 -3,317 -3,616
(Kontrol) | p degeri -- 0,386 0,019* 0,011*
Grup2 | W -1,206 -1,473
(DMSQO | p degeri 0,394 0,298
Grup 3 W -0,606
(7 ma/L | p degeri 0,668
Grup 4 W
(2ma/L__| p degeri

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

7. giin Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ve Kontrol DMSO (Grup 2) TAS diizeyleri

ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmamistir (p=0.386).

7. giin Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile 7 mg/L PFOS ( Grup 3) ve 2 mg/L PFOS
(Grup 4)’un TAS diizeyleri ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmustur(sirasiyla

p=0,019 ve p=0,011).

7. giin Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 7 mg/L PFOS ( Grup 3)ve 2 mg/L
PFOS (Grup 4)’un TAS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamistir (sirasiyla p=0,394 ve p=0,298).

7. giin Zebra baliklarinda 7 mg/L PFOS (Grup 3)’un ile 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TAS

diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlaml

fark bulunmamistir (p=0,668).



58

Cizelge 4.25. Gruplarin 7. giin TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4

GRUPLAR (Kontrol) (DMSO (7 mg/L (2 mg/L
Kontrol) PFOS PFOS

Grupl |W - 1,00 2,56 0,00
(Kontrol) | p degeri - 0,480 0,071 1,00
Grup 2 W -- 2,11 -1,51
(DMSO ..
Kontrol) |P degeri - 0,136 0,286
Grup 3 W - -2,94
7 mg/L
g’FOg) p degeri - 0,037*
Grup 4 W -
(2mg/L -
PFOS) p degerl -

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

7. glin Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2) ,7 mg/L PFOS
(Grup 3) ve 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin

ortalamalar1 arasinda istatistiksel acidan anlamli fark bulunmamistir (sirasiyla p=0,480,

p=0,071 ve p=1.00).

7. giin Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 7 mg/L PFOS ( Grup 3) ve 2 mg/L
PFOS (Grup 4)’un TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamustir.(sirasiyla p=0,136 ve p=0,286).

7.glin Zebra baliklarinda 7 mg/L PFOS ( Grup 3)’un ile 2 mg/L PFOS (Grup 4) ’un TOS
diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlaml

fark bulunmustur (p=0,037).

14. giin TAS ve TOS diizeylerine ait ortalama ve standart sapma degerleri Cizelge 4.26. ile
Sekil 4.6.a. ve Sekil 4.6.b.’de verilmektedir.
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Cizelge 4.26. Zebra baliklarinda 14. giin TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

14 GUNLUK Total An“("Tligan Statlisit | a1 Oksidan Statiisii (TOS)
Ortalama + Ortalama +
GRUPLAR : Standart Sapma n Standart Sapma
KONTROL GRUP1 (4 0,46 +0,14 4 332 24
DMSO GRUP2 (4 0,77 +0,115 3 529  +3.83
7mg PFOS GRUP3 (4 1,41 +0,607 4 3,27  £1,57
2 mg PFOS GRUP4 (6 0,702  +0,101 5 4,41  +£1,89
= 1. Grup: Kontrol tos 1. Grup: Kontrol
2. Grup: DMSO 2. Grup: DMSO

3. Grup : 7mg/ L PFOS 1007
4. Grup: 2 mg/L PFOS

3. Grup : 7mg/ L PFOS
4. Grup: 2 mg/L PFOS

tas
S
tos

1 e - y

arup arup

(a) (b)

Sekil 4.6. a) 14. Giindeki gruplarin TAS diizeylerine ait box-plot grafigi, b) 14. giindeki
gruplarin TOS diizeylerine ait box-plot grafigi

Gruplarin 14. Giin TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler Cizelge 4.27 ve
4.28.”de verilmektedir.

Cizelge 4.27. 14.giin TAS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 2 Grup 4
gowd, | owso | SRt | el
Kontrol) PFOS
Grup 1 w -- 3,286 3,266 3,015
(Kontrol) | p degeri -- 0,02* 0,021* 0,033*
Grup 2 W 2,875 -0,907
(DMSO .
Kontrol) p degeri 0,042* 0,521
Grup 3 W -3,317
gFQ%L p degeri 0,019*
Grup 4 W
2mg/L .
I(:’FOgS) p degeri

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001
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14. giin Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2) ve 2 mg/L
PFOS (Grup 4)’un TAS diizeyleri ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmustur(sirasiyla
p=0,020 p=0,021 ve p=0,033).

14. giin Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ve 7 mg/L PFOS ( Grup 3) TAS
diizeyleri karsilagtirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli

fark bulunmustur (p=0,042).

14. giin Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ve 2 mg/L PFOS (Grup 4) ’un TAS
diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlamli

fark bulunmamistir (p=0,521).

14. giin Zebra baliklarinda 7 mg/L PFOS ( Grup 3)’un ile 2 mg/L PFOS (Grup 4) ’un
TAS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan

anlamli fark bulunmustur (p=0,019).

Cizelge 4.28. Gruplarin 14.giin TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4

GRUPLAR (Kontrol) (DMSO (7 mg/L (2 mg/L
Kontrol) PFOS PFOS

Grup 1 W -- 1,00 0,408 1,039
(Kontrol) | p degeri -- 0,480 0,773 0,463
Grup 2 W -- -1,00 -0,211
(DMSO . N
Kontrol) p degeri 0,480 0,881
Grup 3 W -- 1,386
I(37Fgg;L p degeri -- 0,327
Grup 4 W --
2mg/L .
IgFOgS) p degeri --

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

14. giin Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2) ,7 mg/L PFOS
(Grup 3) ve 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin
ortalamalar1 arasinda istatistiksel acidan anlamli fark bulunmamistir (sirasiyla p=0,480,

p=0,773 ve p=0,463).



61

14. giin Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 7 mg/L PFOS ( Grup 3) ve 2 mg/L
PFOS (Grup 4)’un TOS diizeyleri karsilagtirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamistir.(sirastyla p=0,480 ve p=0,881).

14. giin Zebra baliklarinda 7 mg/L PFOS ( Grup 3)’un ile 2 mg/L PFOS (Grup 4) ’un
TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan

anlamli fark bulunmamistir (p=0,327).

21. giin TAS ve TOS diizeylerine ait ortalama ve standart sapma degerleri Cizelge 4.29. ile
Sekil 4.7.a. ve Sekil 4.7.b.’de verilmektedir.

Cizelge 4.29. Zebra baliklarinda 21. giin TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

R Total Antioksidan Statiisii Total Oksidan Statiisii
21 GUNLUK
(TAS) (TOS)
Ortalama + Ortalama +
GRUPLAR : Standart Sapma L Standart Sapma
KONTROL GRUP 1 4 0,825 +0,251 4 2,29 +1,46
DMSO GRUP 2 3 1,11 +0,49 3 1,12 +0,294
7mg PFOS GRUP 3 _ - - -
2 mg PFOS GRUP 4 4 0,677 +0,201 4 1,6 +0,809
1. Grup: Kontrol = 1. Grup: Kontrol
154 2. Grup: DMSO 2. Grup: DMSO
3.Grup: 7mg/ L 3.Grup : 7mg/ L PFOS
PFOS 41 4. Grup: 2 mg/L PFOS
4. Grup: 2 mg/L
PFOS
| B <o B
i 2 ‘ ; ; ;
grup grup
(a) (b)

Sekil 4.7. a) 21. Giindeki gruplarin TAS diizeylerine ait box-plot grafigi, b) 21. giindeki
gruplarin TOS diizeylerine ait box-plot grafigi

Gruplarm 21. giin TAS ve TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler Cizelge 4.30 ve 4.31.’de

verilmektedir.
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Cizelge 4.30. 21.giin TAS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4

GRUPLAR (Kontrol) (DMSO (7 mg/L (2 mg/L
Kontrol) PFOS PFOS

Grupl | W - 1,00 - 122
(Kontl’0|) p degeri - 0,480 == 0!386
Grup 2 Wi -- -1,50
(DMSO - .
Kontrol) | P degeri 0,28
Grup 3 W -
(7 mg/L .
PFOS) | P degeri -
Grup 4 W -
(2mg/L -
PFOS) | P degeri -

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001

21. giin Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2) ve 2 mg/L
PFOS (Grup 4)’'un TAS diizeyleri ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmamistir

(swrastyla p=0,480, p=0,386 ve p=0,289).

21. giin Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ve 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TAS

diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda istatistiksel agidan anlaml

fark bulunmamistir (p=0,289).

Cizelge 4.31. Gruplarin 21. Giin TOS diizeylerine ait istatistiksel veriler

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4

GRUPLAR (Kontrol) (DMSO (7 mg/L (2 mg/L
Kontrol) PFOS PFOS

Grup 1 W -- -2,00 -- -0,816
(Kontrol) | p degeri -- 0,157 -- 0,564
Grup 2 W -- -- 1,00
(DMSO .
Kontrol) p degeri -- -- 0,480
Grup 3 W -- --
7 mg/L .
I(:’FOg) p degeri -- --
Grup 4 W --
2mg/L .
I(DFOgS) p degeri -

*p< 0,05, **p<0,01, ***p<0,001
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21. giin Zebra baliklarinda; Kontrol (Grup 1) ile Kontrol DMSO (Grup 2) ve 2 mg/L
PFOS (Grup 4)’un TOS diizeyleri karsilastirildiginda bu gruplarin ortalamalar1 arasinda
istatistiksel a¢idan anlamli fark bulunmamustir (sirasiyla p=0,157, p=0,564 ve p=0,480).

21. giin Zebra baliklarinda Kontrol DMSO (Grup 2) ile 2 mg/L PFOS (Grup 4)’un TOS
diizeyleri karsilagtirildiginda bu gruplarin ortalamalari arasinda istatistiksel agidan anlamli

fark bulunmamstir.( p=0,480).
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5. TARTISMA

Yeryiiziindeki sucul ortamin endokrin bozucularla kirlenmesi, eser derisimlerinin bile
hormon benzeri aktivitelerin baglamasina sebep olmasi kaygi olusturmaktadir.
Arastirmalar, hidroksil radikali gibi ¢ok aktif oksidatif tiirler iireten ileri oksidasyon
islemlerinin, minerallesmemesi halinde bu bilesikleri tamamen ortadan kaldirma

potansiyeline sahip oldugunu géstermistir [74, 75].

Perflorooktanoik asit, (PFOA, C8) sahip oldugu kuvvetli karbon flor baglar1 sebebiyle,
dogal olarak cevrede bulunmayan ve g¢evrede daha yalin hale (atom, molekiil gibi)
boliinemeyen, dogada ve besin zincirinde birikerek etkisini artirarak uzun yillar

stirdiirebilen endokrin bozucu bir bilesik olarak siniflandirilmaktadir [74, 75].

PFOS kararli kimyasal maddelerdir, sekiz karbonlu zincirlerden olusur. Yiiziinde yag ve
suyu itme yetenekleri bulunmaktadir. PFOS’un kullanildig1 yerler yiizey korumasi hali ve
giysi islemleri gibi riinler; kagit, karton ambalaj kaplamalar1 ve deri iiriinler; endiistriyel
yiizey aktif cisimleri, emiilgatorler, 1slatict maddeler, katki maddeleri ve kaplamalar;
tretiminde kullanillan yardimci  malzemeler iizerinde yapismaz kaplamalar gibi
floropolimerler tencere; membranlar su gecirmez ve nefes alabilir; elektrik teli kilift;
yangina ve kimyasal maddelere dayanikli borular ve sihhi tesisat iplik miihiir bandi
sayilabilir [76].

Perfloroktan siilfonat (PFOS), tekstil, kagit, itici, bocek ilact ve digerleri gibi bir¢ok
islenmis iirtinde yaygin olarak kullanilmaktadir. PFOS yaygin kullanimi ve kiiresel ¢cevrede

dagilimimin tesbit edilmesi sebebiyle kalic1 bir ¢evresel kirletici olarak kabul edilir [77].

PFOS maruziyeti oksidatif stres, apoptoz, DNA hasari, organ histolojik degisikliklerine,
uyum yamitma, gelisimsel toksisiteye ve iireme yetersizliklerine neden olmustur. Ornegin,
PFOS’un DNA tek iplik¢ik kopmalarini indiikledigi ve adi sazanda (Cyprinus carpio)
vitellogenin (VTG) derisimini artirdig1 tespit edilmistir [78]. PFOS, zebra baliginda (Danio
rerio) maruziyet sonrasi karaciger, tiroit ve gonadlarda patolojik degisiklikleri tetiklemistir
[79-80]. Baz1 ¢alismalar PFOS'un diger bilesiklerin toksisitesini arttirma potansiyelini de
bildirmistir. Ornegin, PFOS ve bisfenol A (BPA) Kirleticilerine birlikte maruz kalmanin
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karaciger hasarmma neden oldugu ve BPA'nin zebra baliklarinda toksisitesini artirdigi

saptanmistir [81].

Perfloroalkillenmis maddeler (PFAS), bir dizi endiistriyel uygulamada kullanilan, yiiksek
termal ve kimyasal kararliliga sahip, yiiksek oranda florlanmis alifatik bilesiklerdir. Tiim
diinyadan biyota orneklerinde yapilan kapsamli tarama analizleri, PFAS"in besin zincirinde
daha yiiksek trofik seviyelerde biyolojik olarak birikmesini gdstermistir. Perflorooktan
stilfonik asit (PFOS) ve perfloroktanoik asit (PFOA) iireme ve gelisimsel siire¢ igin
potansiyel toksik maddelerdir ve endokrin bozucular olarak kabul edilir. Balik ve diger
deniz iirtinlerinin yenilmesi, bu kirleticilerin maruziyetinin ana kaynagi olarak kabul edilir

[82-84].

Endiistride esas olarak floropolimer ve politetrafloroetilen (PTFE) iiretiminde emiilgator
olarak kullanilan PFOA, kumas, deri, hali gibi iiriinlerde su ve lekeye karsi direng
saglamak, besin ambalajlarinda yag gecisini engellemek amaciyla da kullanilmaktadir.
Bilesigin ayrica, yangin sondiirlicii kopiikler, pestisit formiilasyonlari, boya, yapistirici,
cila ve ev temizliginde kullanilan iiriinler ile farmasdétik preparatlar, kozmetikler ve takma
dis temizleyicileri gibi iirlinler ile yapismaz 6zellige sahip mutfak gerecglerinin yapisinda da

yer aldig1 bildirilmistir [74, 79, 85].

Giliniimiizde PFOA, tiim diinyada, yiizey ve yeralt1 sular1 ile bunlardan saglanan igme
sulari, hava, toprak, camur, tortular, toz ve kutuplardaki buz tabakasini da kapsayan yaygin

bir ¢evrede bulunmaktadir [70, 75].

Guoa ve ark. (2019) [86]’nin yaptiklar1 ¢aligmada zebra baliklari farkli konsantrasyonlarda
PFOS’a maruz birakilmis, reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve miyelopenoksidaz (MPO)
diizeylerine bakilmis, kontrol grubu ile karsilastirildiginda maruziyet gruplarinda ROS ve

MPO diizeylerinde anlamli sekilde artis gozlenmistir.

Bu calismamizda, yetigskin zebra baliklarinin PFOS’a maruz birakilmasi sonucunda TAS
ve TOS diizeylerine bakilarak kontrol gruplari ile karsilastirildiginda TAS ortalama
diizeylerinde artis (t= -0,375; p= 0,708) gozlenirken, TOS ortalama diizeylerinde ise
azalma (t= 0,819; p=0,415) gozlenmistir. Ancak bu farklilik istatistiksel agidan anlaml

bulunmamustir.
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Giesy ve ark. (2010) [87] yaptig1 ¢alismada, tim PFAA'lar arasinda PFOS’un, toksisite
icin en ¢ok degerlendirilen parametre oldugunu belirtmis ve sudaki organizmalar icin akut
ve / veya kronik toksisiteye sahip PFOS derisiminin, genellikle 1 ila 100 mg / L arasinda

oldugunu belirtmistir.

Mevcut tez ¢aligmasinda PFOS derisimi 2 mg/L ile 7 mg/L olarak kullanilmigtir. Farkli
PFOS konsantrasyonlarinin zebra baliklarindaki TAS statiileri karsilastirildiginda gruplarin
ortalamalar1 arasindaki fark ikinci giinde, 2 mg/L PFOS‘un 1. grup (kontrol), 2. Grup
(DMSO kontrol) ve 3. grup ( 7mg/L PFOS) ‘a gore arttigi goriilmektedir. 4. giinde TAS
degerleri; 4. grup (2 mg/L PFOS)’un 1, 2 ve 3. gruba gore arttig1 goriillmektedir. 7. glinde
TAS degerleri; 2 mg/L PFOS‘un 1, 2 ve 3. gruba gore azaldig1 goriilmektedir. 14. giinde
TAS degerleri; 3. grup (7 mg/L PFOS)’un 1 ve 2. gruba gore arttigi goriilmektedir. 21.
Giinde TAS degerleri; 3. grup (7 mg/L PFOS) igin 6l¢iilmemistir. TOS diizeyleri
karsilastirildiginda gruplarin ortalamalar1 arasindaki fark 2. giinde 7 mg/LL PFOS’un 1.
grup (kontrol) ve 4. grup ( 2 mg/L PFOS) ‘a gore arttigi goriilirken 2. Grup (DMSO
kontrol)’e gore azaldigr goriilmektedir. 4. giinde TOS degerleri; 2. grubun 1, 3 ve 4. gruba
gore arttig1 goriilmektedir. 7. glinde TOS degerleri; 3. grup‘un 1, 2 ve 4. gruba gore arttig1
goriilmektedir. 14. giinde TOS degerleri; 2. grup (DMSO kontrol)” un 1, 3 ve 4. gruba gore
arttig1 goriilmektedir. Ayrica 14. giinde 4. grup (2 mg/L PFOS)’ un 3. gruba gore arttig1
gozlenmektedir. 21. giinde TOS degerleri; 1. grup ‘un 2 ve 4. gruba gore arttigi
goriilmektedir. 3. grup ( 7mg/L PFOS) i¢in TOS degerinin dlgtilmedigi goriilmektedir.

Rudel ve ark. (2011), Kannan ve ark., (2005) ve Ji ve ark. (2008) yaptiklar1 ¢aligsmalar
sonucunda; PFOS ve PFOA’nim, farkli 6l¢iimlerde oldugunu ag¢iklamiglardir. Ayrica
PFOS’un PFA’ya gore zebra baligi embriyolar1 da dahil olmak {izere bazi tatli su

organizmalarinda toksik etkisinin yaklagik > 10 kat daha fazla oldugu goézlemlemislerdir
[88-90].

Bu calismada da yetigkin zebra baliginda PFOS maruziyeti sonucunda TAS seviyelerinde

artis gozlenirken TOS seviyelerinde azalis gézlenmistir.

Shi ve Zhou (2017) ile Wu ve Zhou (2012) arkadaslarinin yaptigi ¢alismada; oksidatif
stresin baliklarda gelisimsel toksisitenin temel nedenlerinden biri olabilecegine dair

kanitlar artmaktadir [91-92]. Bu nedenle, Zebra baligi embriyolarinda PFOS’un neden
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oldugu gelisimsel kusurlarda oksidatif hasarin 6nemli bir rol oynayabilecegi sonucuna
varilabilir. Das gupta ve ark. yaptig1 calismada; Zebra baligi, hiicreleri oksidatif hasardan
koruyan SOD, CAT ve GSH gibi enzimatik bilesenlere sahip ¢esitli antioksidan savunma

sistemleri gelistirmislerdir [93].
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6. SONUC VE ONERILER

Hizla artan niifus ile beraberinde gelen ihtiyaglar1 karsilamak igin ¢ogunlukla insan
faaliyetleri sonucu (sanayilesme, kentsellesme, gelisen teknoloji, tiiketilen dogal
kaynaklar) ortaya g¢ikan, ekosistemi bozan KOK’lar; canli organizmalarda toksik etkiye
neden olmakta, endokrin sistem fonksiyonlarini engellemekte, yag dokuda birikme 6zelligi
gostermekte, ugucu 6zelligi sebebiyle atmosferde uzak mesafelere tasinmakta ve kiiresel

cevre kirliligine neden olmaktadir.

Bu calisma, sucul ekosistemde Kalict Organik Kimyasal olan PFOS ‘un yetiskin zebra

baliklari tizerinde olusturdugu oksidatif stres incelenmistir.

Yapilan ¢alismada; iki farli doz ( Diisiik doz 2 mg/L ve yiiksek doz 7 mg/L) ve bes farkli
maruziyet siiresinde verilen PFOS’un zebra baliklarinda Total Antioksidan Statii ve

Toplam Oksidan Statii diizeylerine etkisi incelendi.

Maruziyet gilinleri olarak bakilinca 6zelikle 10. giinden sonra 7 mg/L PFOS bulunan
akvaryumdaki baliklarda olimler ger¢eklesmeye baslamistir. 18. giinde 7 mg/L PFOS
grubu bulunan akvaryumda balik kalmamistir. 2 mg/L PFOS grubu bulunan akvaryumda
da balik olimii gerceklesmistir fakat 21. giiniin sonunda bu akvaryumda deney

hayvanlarinin yarist kalmistir.
Zebra baliklarinda 2 giinliik TAS-TOS istatiksel sonuglarina gore;

Grup 1 (Kontrol), Grup 2 ( DMSO Kontrol) ve Grup 3 (7 mg/L PFOS) ‘e gore Grup 4 (2

mg/L) ‘iin TAS degerinde istatiksel olarak anlamli artig saptanmuistir.
Grup 2’ye gore Grup 4 “UnTOS degeri istatiksel olarak anlamli azalmistir.
Zebra baliklarinda 4 giinliik TAS-TOS Istatiksel sonuglara gore;

Grup 2 ve Grup 3’e gore Grup 4’tin TAS degeri istatiksel olarak anlamli bir artis

saptanmigtir.
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Grup 1’e gore Grup 2’nin TOS degerinde anlamli bir artig; Grup 2’ye gore Grup 3 ve 4’{in

TOS degerinde istatistiksel olarak anlamli bir azalma saptanmustir.

Zebra baliklarinda 7 giinliik TAS-TOS istatiksel sonuglara gore;

Grup 1’e gore Grup 4’tin TAS degerinde istatiksel olarak anlamli bir azalma saptanmuistir.

Zebra baliklarinda 14 giinlik TAS-TOS istatiksel sonuglara gore;

Grup 1 ve Grup 2’ye gore Grup 3 ‘lin TAS degerinde istatiksel olarak anlamli bir artig

saptanmistir; Grup 3’e gore Grup 4 ‘lin TAS degerinde anlamli bir azalma olmustur.

Zebra baliklarinda 21 giinliik TAS-TOS Istatiksel sonuglara gore;

Grup 1’e gore Grup 2’nin TAS degerinde anlamli bir artig saptanirken; Grup 1 ve Grup

2’ye gore Grup 4’iin TAS degerinde anlamli bir azalma saptanmigtir.

Yapilan ¢alismada 21 giin sonunda 7mg/ L doz uygulanan PFOS’un zebra baliklarinin
olimlerin olmasi, belirlenen dozun 7mg/ L altinda degerlerde subletal dozlarda deneylerin

tekrarlanabilecegini gostermistir.

Cozici olarak kullanilan DMSO’nun TAS ve TOS degerlerinde olusturdugu degisimler
dikkate alindiginda, daha sonraki ¢alismalarda DMSO dozunun bilinenden farkli oranlarda

kullanilmas1 gerekliligi dogmustur.
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